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RENAL KORTIKAL KARSINOMLARIN PATOGENEZINDE MMR PROTEIN
KAYIPLARININ ROLUNUN iMMUNOHISTOKIMYASAL OLARAK
ARASTIRILMASI
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AMAC

Renal hicreli karsinomlar (RCC) bdbregin en sik goérilen malign timodrleridir. Patogenezinde farkli
sporadik veya ailevi mutasyonlarin rold oldugu bilinmektedir. TUmor ici heterojenite ve gelisiminde etkili
farkli molekiler mekanizma ve sitogenetik anomaliler histopatolojik siniflama ve ayirici tani
gucliklerine, degisken prognoz ve tedavi yanitlarina neden olmaktadir. ‘Mismatch Repair” genleri
(MMR) kazanilmis DNA hasarlarinin taninmasi ve onarilmasi sireclerinde rol almaktadir. Literatlirde
RCC’'larda MMR protein kaybini belirleyen kriterler ve farkli histolojik alt-tipler konusunda tutarsizlik
gdsteren, olgu sayisi sinirli az sayida arastirma bulunmaktadir.

Galismamizda renal kortikal karsinomlarda MMR protein kaybinin, sikligi, belirleyici kriterleri ve sagkalim
dahil klinikopatolojik parametreler ile iliskisi incelenmis, MMR gen Urinlerindeki degisikliklerin farkh
histolojik alt tiplerin ve morfolojik 6zelliklerin belirlenmesindeki katkisi arastiriimistir.

GEREC YONTEM

Baskent Universitesi Tip Fakiltesi Tibbi Patoloji Anabilim Dali’'nda 2006-2017 yillari arasinda incelenmis,
RCC tanisi almis, parsiyel ve radikal nefrektomi materyallerinden secilmis, 100 olguda MSH2, MSH®6,
MLH1, PMS2 proteinlerinin immunohistokimyasal olarak ekspresyon kayiplari incelenmistir.

BULGULAR

MMR proteinleri dortli panelle degerlendirildiginde, olgularin %73’Gnde cesitli derecelerde ekspresyon
kaybi saptanmistir. Ekspresyon kaybi kriterlerini belirlerken, stabilite (%10>kayip) ve instabilite esas
alinarak yapilan istatistiksel degerlendirmeler daha anlamli sonuglar vermistir. Tumor capi, histolojik
derece, klinikopatolojik evre ve tani yasi arttikca MMR proteinlerinde instabilite sikligi artmaktadir.
Sagkalim ile anlamli iliski bulunamamistir. Timorde onkositik hlcre 6zelliklerinin ve nekrozun
bulunmasi, seffaf hicreli disi histolojik alt tip, artmis instabilite sikhgi ile anlamli iliski géstermektedir.
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Kromofob RCC’ larin tamami MSH2-MSH6 kaybi gostermistir.
SONUC

MMR proteinlerindeki kayiplar RCC' larda vyaygin bir bulgudur, 6zellikle kromofob RCC’larin
patogenezinde anlamlh bir role sahip olabilir. RCC’larda histotiplendirme sorunlarina neden olan
onkositik hicre degisimleri, MSH2-MSH6 kayiplarinin histomorfolojik bir yansimasi olabilir. RCC’larda
MMR protein defektlerinin, daha ileri yaslarda ve histolojik derecesi daha yUksek ve bUyuk capli
timorlerde goérilme egdilimi, 6zellikle kromofob disi RCC'larda timoér progresyonunda rol oynadigi ve
Linch iliskili olmadigi izlenimi yaratmaktadir. Ancak, daha genis serilerde yapilacak, sitogenetik veya RT-
PCR analizleri ile desteklenecek calismalar bu konuda daha net sonuclara ulasabilir.

Anahtar Kelimeler : Renal hiicreli karsinom, MMR protein kaybi, MSH2-MSH6, MLH1-PMS2, immunohistokimya

page2/2


http://www.tcpdf.org

