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Mutacje w genach BRCA1/2

Nowotwory powstaja gtéwnie na skutek mutacji genetycznych.® Tysigce mutacji pojawia sie w komorkach kazdego dnia.
Jednak wiekszosc z nich jest naprawiana, nie doprowadzajac do rozwoju nowotworow.”

Mutacje w genach BRCA1 i BRCA2 maja istotny wplyw na ryzyko wystapienia nowotworow piersi, jajnika, trzustki
oraz gruczotu krokowego®’.

Somatyczne - niedziedziczne,
obecne tylko w komorkach
nowotworowych.”

Germinalne - dziedziczne, obecne we
wszystkich komarkach ciata, mogg
wystepowac u innych cztonkdw rodziny.?

Wyniki badania w kierunku mutacji w genach BRCA 1/2 maja charakter'®:
e prognostyczny — pozwalajacy oszacowac prawdopodobny przebieg choroby oraz ryzyko jej nawrotu

« predykcyjny — pozwalajacy przewidzie¢ prawdopodobng odpowiedz na terapie, a wiec pomocny przy doborze terapii
personalizowanej, decyzji o zabiegu chirurgicznym lub zabezpieczeniu ptodnosci u chorego

« profilaktyczny - pozwalajacy na podjecie decyzji dotyczacej dziatan profilaktycznych, np. usuniecia jajnikow i jajowoddw,
skierowanie rodziny do poradni genetycznej i objecie programem ,Opieka nad rodzinami wysokiego, dziedzicznie
uwarunkowanego ryzyka zachorowania na raka piersi lub raka jajnika.’

NGS jest rekomendowana metoda diagnostyczng mutacji w genach BRCA1/2'’

* NGS - sekwencjonowanie nastepnej generacji



Kryteria klasyfikacji wykrytych mutacji'>'3"

Patogenne: Niepewne: Niepatogenne:

- Zdecydowanie patogenne

- Wariant o niepewnym znaczeniu - Prawdopodobnie niepatogenny

- Prawdopodobnie patogenne

(Variant of unknown significance — VUS) - Niepatogenny

e T pesigmenaiTe Mifleie NIE ma zastosowania klinicznego;  NIE wptywa na postepowanie

wymaga dodatkowej obserwadji kliniczne

- wykryto mutacje patogenng zwigzang « wykryto wariant o nieznanym znaczeniu  « wykryty wariant obecnie nie ma

z chorobg klinicznym potwierdzenia znaczenia klinicznego
- stanowi podstawe do diagnostyki - brak dowoddw na konieczno$¢ zmiany  « obecnie bez znaczenia terapeutycznego,

u krewnych postepowania klinicznego u pacjenta moze miec znaczenie W przysztosci
- moze zostac¢ wykorzystana do ustalenia luE zapropﬁnowama wykonania badan

postepowania klinicznego u pacjenta U Krewnyc

Wynik mBRCA+ Wynik mBRCA- Wynik mBRCA-

Istnieje mozliwos¢ interpretacji 5-stopniowej, jednak dla ujednolicenia wynikow stosuje sie interpretacje 3-stopniowa.
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ﬁ Badanie z krwi obwodowej - materiat pierwszego wyboru
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C25.9 ﬁ Badanie krwi obwodowej wykonane technika NGS

/ \
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Decyzja kliniczna

Decyzja kliniczna
Skierowanie rodziny pacjenta do poradni genetycznej - program ,Opieka nad rodzinami vz

wysokiego, dziedzicznie uwarunkowanego ryzyka zachorowania na raka piersi lub raka
jajnika”

é Mutacja dziedziczna w genach BRCAT i/lub w BRCAZ potwierdzona metoda NGS.

é Nie ma koniecznosci ponownego wykonania badania u pacjentow, u ktérych obecnos¢ mutacji w genach BRCAT i/lub BRCA2
zostata juz wczedniej potwierdzona i wykonana inng metoda niz NGS.
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ers|

é Diagnostyka mutacji w genach BRCA1/2 powinna obejmowac analize catych gendw technika NGS,
a nie tylko warianty zatozycielskie, ktére stanowig ok. 64% mutacji.°
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Diagnostyka molekularna
w genach BRCA1/2
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