Odkryto nowy gen silnie
zwligzany z ryzykiem raka
piersi
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Nowy gen o nazwie ATRIP, ktérego mutacje powodujg wysokie
ryzyko raka piersi, odkryli polscy badacze we wspdipracy z
kolegami z Kanady — poinformowat PAP dr Cezary Cybulski
genetyk =z Zaktadu Genetyki i Patomorfologii Pomorskiego
Uniwersytetu Medycznego w Szczecinie. Drugim kierownikiem
zespotu byt dr Mohammad Akbari z Uniwersytetu w Toronto.

Wyniki badan polskich i kanadyjskich naukowcdéw zostaty
opublikowane w prestizowym magazynie ,American Journal of
Human Genetics”. Zdaniem autordéw pracy mogg one mied
przetozenie na lepsze diagnozowanie 1 leczenie kobiet z rakiem
piersi.

Jak wyjasnit dr Cezary Cybulski z Zak*adu Genetyki i
Patomorfologii Pomorskiego Uniwersytetu Medycznego, asocjacje
pomiedzy mutacjg ATRIP a wystepowaniem raka piersi wykryto w
badaniu 16 tys. kobiet z rakiem piersi oraz 9 tys. zdrowych
kobiet z populacji polskiej. ~Przeprowadzilismy
sekwencjonowanie catego genomu i zidentyfikowalismy jednag
powtarzalng mutacje w genie ATRIP w homogennej genetycznie
populacji polskiej” — powiedziat dr Cybulski w rozmowie z PAP.
Mutacja jest odpowiedzialna za skrdécenie biatka zapisanego w
genie ATRIP.

Liczbe nosicielek tej mutacji genu ATRIP w Polsce oszacowano
na ok. 25 tys. Badacze wyliczyli, ze u nosicielek ,polskiej”
mutacji ryzyko zachorowania na raka piersi najprawdopodobniej
zwiekszone jest ponad 2-krotnie i wynosi ponad 20 proc. ,Jesli
u nosicielek tej mutacji wsrdéd krewnych stwierdzono
zachorowanie na ten nowotwér, ryzyko wynosi ponad 30 proc.” —
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wyjasnit dr Cybulski.

Ponadto analiza danych z brytyjskiego biobanku (450 tys. oséb)
pozwolita naukowcom wyciggng¢ wniosek, ze patogenne mutacje
genu ATRIP zwiekszajg ponad trzykrotnie ryzyko raka piersi w
Wielkiej Brytanii (w populacji brytyjskiej odkryto wiecej
mutacji — PAP). Wystepowanie mutacji ATRIP w Wielkiej Brytanii
sugeruje, ze najprawdopodobniej sg one przyczyng raka piersi
takze w wielu innych grupach etnicznych na sSwiecie.

Jak ocenit w rozmowie z PAP dr Cybulski, jeszcze w tym roku
polskie pacjentki bedg mogty podczas badan diagnostycznych
sprawdzié¢, czy sa nosicielkami zmutowanego genu ATRIP. ,W
przypadku wyniku dodatniego bedziemy zaleca¢ pacjentkom
wczes$niejsze badania profilaktyczne — USG piersi od 25. roku
zycia 1 mammografie juz od 35. roku zycia” — zaznaczyt dr
Cybulski.

Dodat, ze poniewaz raki u kobiet z mutacjg ATRIP posiadaja
uposledzong naprawe DNA przez homologiczng rekombinacje (tak
samo jak raki z mutacjami w genach BRCA) najprawdopodobniej
bedg dobrze odpowiada¢ na leczenie chemioterapia (np.
cisplatyna), jak réwniez na leczenie, inhibitorami PARP.

Zdaniem dr. Cybulskiego najnowsze odkrycie wumozliwi
zastosowanie prostego i taniego testu na wykrywanie mutacji w
genie ATRIP. Test ten moze by¢ dodany do testu wykrywajacego
okoto 10 proc. przypadkéw raka piersi u Polek, poprzez badanie
panelu kilkunastu powtarzalnych mutacji genéw BRCAl, BRCAZ2,
CHEK2, PALB2, NBN, RECQL w Polsce. Czutos$¢ takiego testu w
wykrywaniu mutacji powyzszych gendw z Polsce wynosi ponad 80
proc.

Jak wyjasnit specjalista, opracowanie testdéw opartych o tzw.
mutacje zatozycielskie jest mozliwe w populacjach homogennych
genetycznie, takich jak populacja polska.

W jego ocenie, testy na mutacje zatozycielskie stwarzaja
mozliwo$¢ taniej, szybkiej, bardzo czutej diagnostyki



wysokiego ryzyka rakow w Polsce i powinny by¢ wykonywane w
pierwszej 1linii diagnozowania dziedzicznej predyspozycji do
raka piersi, przed zastosowaniem skomplikowanych 1 drogich
testdw opartych o sekwencjonowanie nowej generacji.

Jak przypomniat w rozmowie z PAP dr Cybulski, mutacje w genach
kontrolujgcych naprawe DNA sg zwigzane z wielonarzadowa
predyspozycjg do nowotwordéw. Dzieje sie tak miedzy innymi w
przypadku mutacji w genach BRCA (BRCA1l i BRCA2), ktére
powigzano nie tylko z ryzykiem raka piersi, ale tez raka
jajnika, otrzewnej, raka prostaty czy raka trzustki. Dlatego
naukowcy prowadzg obecnie badania nad zwigzkiem miedzy
mutacjami w genie ATRIP a innymi nowotworami ztoS$liwymi, w tym
rakiem jajnika. ,Czekamy tez na wyniki badan prowadzonych
wsrod mezczyzn” — zaznaczyt dr Cybulski.

Nowy gen odkryto w ramach projektu Narodowego Centrum Nauki
zrealizowanego w Zaktadzie Genetyki i Patomorfologiil
Pomorskiego Uniwersytetu Medycznego w Szczecinie, ktdrym
kieruje prof. Jan Lubinski, we wspétpracy z Women’s College
Research Institute Uniwersytetu w Toronto.
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