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Sayin Katilimcilar,

Aziz Sancar Deneysel Tip Arastirma Enstitlsi tarafindan diizenlenen, “X. Aziz Sancar DETAE Giinleri” 29 - 30 Kasim 2018
tarihleri arasinda gerceklestirilecektir. Toplantimizin bu vyilki temasi “Asilar, immiinoterapiler ve Primer immiin
Yetersizlikler’ olarak belirlenmistir. iki giin siirecek olan toplantinin ilk giiniinde 21. yiizyilda asilar ve asilama konulari ile
birlikte diinden bugiine immiinoterapiler ve uygulamalari tartisilacaktir. ikinci giiniin konusu ise hasta, hekim ve
arastirmaci penceresinden primer immiin yetersizlik hastaliklari ve arastirmalari olacaktir. Geng arastirmacilar, Universite
ve uzmanhk 6grencileri, hekimler ve hasta yakinlarini kapsamayi hedefleyen toplanti programinda giincel bilgi paylasimi

amaclanmaktadir.
Sizi X. Aziz Sancar DETAE giinlerine davet etmekten onur duyariz.
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X. AZiZ SANCAR DETAE GUNLERI
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Prof. Dr. Mahmut Ak (istanbul Universitesi Rektorii)

Emekli Olan ve Emek Veren Enstitiimiiz Calisanlarina Plaket Verilmesi
"Gézlemden Bilime Yolculugumuz" - Ahmet Giil, istanbul Tip Fakiiltesi

Ogle yemegi

“21. Yiizyilda Asilar ve Asilama” - Selim Badur, istanbul Tip Fakiiltesi
“Koruyucu ve Tedavi Edici Kanser Asilari” - ihsan Giirsel, Bilkent Universitesi
“Asi Adjuvanlari: Diinii, Bugiinii ve Yarini” - Mayda Giirsel, Ortadogu Teknik Universitesi
Kahve arasi

“Diinden Bugiine immiinoterapiler” - Cem Ar, istanbul Universitesi Cerrahpasa

“Klinik Onkolojide Immiinoterapi Uygulamalari”’- Hande Turna, istanbul Universitesi

So6zli bildiriler

“Erken Evre Kiigik Hiicre Disi Akciger Kanserli Olgularda Video Yardimli Mediastinoskopik
Lenfadenektomi Uygulamasinin Sitotoksik T Lenfositlerinde Sitokin Salinimi ve immiin
Kontrol Noktasi Reseptor Ekspresyonlarina Etkisi” - Ayse Engin

“Dermatomiyozit Hastalarinin Kas Dokularinda Yiikselmis IL-4 ve IFN-y Diizeyleri” — Murat Giris
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“PIY Nasil Bir Hastalik ?” - Yildiz Camcioglu, istanbul Universitesi Cerrahpasa

“Akan Hiicre Olgerde immiin Yetersizlik Tanisi” — Giinnur Deniz, Aziz Sancar DETAE
“Primer Immiin Yetersizlik Genom Arastirmalari” - Ozden Hatirnaz Ng, Mehmet Ali Aydinlar
Universitesi

Kahve arasi

“CHAPLE Hastaliginda Kesif Siiregleri ve Tedavi Gelistirme Basamaklari” - Ahmet Ozen,
Marmara Universitesi

Sozli bildiriler

“Primer immiin Yetmezlik Hastalarinda TREC/KREC Analizi lle T ve B Gelisimi Kontrolii” —
Gizem Sentlirk

“Eriskin Primer immiin Yetersizlikli Hastalarda Genetik Tan1” — Hiilya Yilmaz

“iiging Bir Olgu: CD4 Eksikligi ve Siloptizi Birlikteligi” — Ozdemir Can Tiizer

Ogle yemegi

“Gene Therapy Applications in Primary Immune Deficiencies” - Yuk Yin Ng, istanbul Bilgi

“Bagisikhik Sistemi icin Onemli Transkripsiyon Faktérlerinin Yapi ve Fonksiyon Analizi” - Batu
Erman, Sabanci Universitesi

Kahve arasi

“Immiin-metabolomik dengesizligin KOAH 'nin olusumundaki rolii“ - Ali Onder Yildirm,
Institute of Lung Biology and Disease (iLBD)

So6zlu bildiriler
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Allotransplantasyonu: 3 Yillik Takibi” — Ebru Kanimdan

“Leprali hastalarda DXA ve D vitamini ol¢limleri ile osteoporoz degerlendirilmesi” — Mualla
Bicer Gengbay

Kapanig konugmasi

“Kendinizi iyi hissetme egzersizleri” - Cemal Cingi - Osmangazi Universitesi

Kapanis



Sozlu Bildiriler

SB-01: Erken Evre Kiiglik Hiicre Disi Akciger Kanserli Olgularda Video Yardimli
Mediastinoskopik Lenfadenektomi Uygulamasinin Sitotoksik T Lenfositlerinde Sitokin
Salinimi ve immiin Kontrol Noktasi Reseptér Ekspresyonlarina Etkisi

1A)(§e Engin, 2Akif Turna, *Fehim Esen, *Melek Agkocg, 'Ginnur Deniz, * Esin Aktas Cetin

Yistanbul Universitesi, Aziz Sancar Deneysel Tip Arastirma Enstitiisti, immiinoloji Anabilim Dali, istanbul
%jstanbul Universitesi-Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, G6guis Cerrahisi Anabilim Dali, istanbul,

*istanbul Medeniyet Universitesi Tip Fakiiltesi, Goz Hastaliklari Anabilim Dali, istanbul

%istanbul Universitesi-Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, istanbul

Amag: Akciger kanseri kansere baglh 6limler arasinda ilk sirada yer almaktadir. Mediastinal lenf nodlarinin (LN)
tamamen c¢ikarildigi video yardimli mediastinoskopik lenfadenektomi (VAMLA) yonteminin standart
mediastinoskopiye gore sagkalimi arttirdigi gosterilmistir. Bu ¢calismada VAMLA uygulanan kiiclik hiicre disi
akciger kanseri (KHDAK) hastalarinda CD8" sitotoksik T (Tc) lenfositlerinin mediastinal LN ve periferik kan
sitokin salinimlari, sitotoksik fonksiyonlari ve immiin kontrol noktasi reseptor ekspresyonlarindaki degisimler
incelenmistir.

Metod: Calismamiza VAMLA uygulanan T1-4N0O-2MO KHDAK hastalari (n=17, yas: 64 +7 yil) dahil edildi. VAMLA
oncesi periferik kan ve LN, lenfadenektomi sonrasi 2. haftada (n=12) periferik kan Tc lenfositlerinde PD1,
CTLA-4 ve CD28 ekspresyonlari, hiicre ici TNF-a & IFN-y salinimlari ve sitotoksik aktiviteleri akan hiicre olcer ile
analiz edildi.

Bulgular: CD8" T hiicre alt gruplari incelendiginde LN CD8'CD28" hiicre oraninin kana kiyasla arttigi (p=0.021),
CD8'CD28" hiicre oraninin ise azaldigi (p=0.014) izlenmistir. VAMLA yapilmasi Tc hiicre CD28 ekspresyonlarini
etkilememistir. inhibitdr kontrol noktasi reseptérlerinden CTLA-4 ve PD-1’iin LN Tc’lerde kandan daha yiiksek
oranda eksprese edildigi saptanmistir (p<0.001). VAMLA sonrasi kanda CD8'PD-1" (p=0.01) ve CD8'CTLA-4"
(p=0.006) ylzdeleri azalmistir. Sitotoksisite analizlerinde LN Tc granzim ekspresyonlarinda kana gore azalma
(p=0.003) saptanirken VAMLA sonrasi kanda farkhlik bulunmamistir. Sitokin sekresyonu acisindan LN Tc
lenfositlerinin TNF-a ekspresyonlarinin periferik kana gore anlamli olarak distiigi (p=0.003), IFN-y salinimlari
ise kan ile benzer diizeylerde oldugu bulunmustur. VAMLA sonrasi Tc sitokin salinimlarinda anlamli farklilik
saptanmamistir.

Tartisma: Timori drene eden LN CD8" Tc hiicrelerinin efektér fonksiyonlarinda azalma, baskilayici
fenotiplerinde ise artis saptanmistir. VAMLA sonrasinda immin kontrol noktasi reseptérlerinden PD-1 ve
CTLA-4’teki azalmaya paralel olarak Tc hiicre fonksiyon kaybinin diizelebilecegi ve VAMLA uygulamasinin Tc
hicreler Gizerindeki bu etkisinin sag kalimda rol oynayabilecegi distinlilmektedir.



SB-02: Dermatomiyozit Hastalarinin Kas Dokularinda Yiikselmis IL-4 ve IFN-y Duzeyleri

Murat Giri§1, Erdem Tiziin®
Yistanbul Universitesi, Aziz Sancar Deneysel Tip Arastlrma Enstititisd, Sinirbilim Anabilim Dali

AMAGC:Dermatomiyozit (DM), gizgili kaslarin inflamasyonu, kas ve deri iltihabi ve artmis kreatin kinaz seviyeleri
ile karakterize otoimmin bir hastaliktir.Kas patolojisinde, inflamatuar hicreler [cogunlukla B and CD4+ T-
helper (Th) hcreleri], vaskiilit ve perifasikiiler atrofi gortilmektedir. DM'ye bagli vaskiilit; membran atagi,
kompleks birikimler, endoteliyal nekroz ve kapiller kayip ile karakterizedir. Cesitli calismalarda DM'li hastalarin
kas biyopsi orneklerinde bulunan ve interferon (IFN)-y, interlokin (IL)-4 ve IL-17 Ureten infiltre olan
lenfositlerin; hastalikta cesitli T-helper(Th) tiplerinin rol oynadigini gostermektedir. Miyositler ve endotelyal
hiicrelerin, 6zellikle inflamatuar kosullar altinda sitokinler Urettigi ve inflamatuar sitokinlere maruz kaldiginda
hiicre 6limine gittigi bilinmektedir. Ancak, DM'de kas dokusunda sitokin iretimi ¢ok az incelenmistir.

DM olusumunda kas dokusunun rolliniin arastirilmasi icin kas biyopsi 6rneklerinde, Th1 (IFN-y), Th2 (IL-4) ve
Th17 (IL-17) tipi immiiniteye ait sitokin ve kas zayifligi arasindaki potansiyel korelasyon arastirildi.

GEREC VE YONTEM:DM'li 10 hastanin deltoid kas biyopsi drneklerinden ve patolojik miyopati belirtileri
olmayan sekiz saglikl kontrolden kas homojenatlari hazirlandi. interlékin (IL) -4, interferon (IFN) -y ve IL-17
dizeyleri enzim baglantili immiinosorbent assay (ELISA) ve Western Blot(WB) analizi ile degerlendirildi. Tim
hasta ve kontrol grubu kas glicli dereceleri kaydedildi.

BULGULAR:DM’li kas homojenatlariyla yapilan WB ve ELISA sonuglarina gore, IL-4 ve IFN-y seviyeleri
kontrollere gore anlamli artis gosterirken, IL-17 seviyeleri arasinda anlaml bir fark bulunmadi. DM kas
orneklerinde I1L-4(p=0.003)ve IFN-y(p=0.014) seviyeleri kas zaafiyeti ile pozitif korelasyon gosterirken; IL-
17(p=0.527) ve diger iki sitokin arasinda korelasyon gozlenmemistir. IL-4 ve IFN-y seviyeleri,deltoid kas giici
zaafiyeti ile anlaml derecede negatif korelasyon gosterildi.

SONUG:Calismamizda, DM patogenezinde Th1 tipi ve Th2 tipi imminitenin rol oynayabilecegi gosterilmistir.
Kas dokusunun inflamatuar sitokinler lireterek DM'deki kas guigstizliigiine katkida bulunabilecegi distiniimek
ile birlikte, IL-4 ve IFN-y'nin kas hicresi sag kalimina ve fonksiyonunda dogrudan etkisi Gizerinde daha ileri
¢alismalara ihtiyag duyulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Dermatomiyozit, ELISA, interlokin-17, interferon-gamma, interlékin-4

SB-03: ERiSKIN PRIMER iMMUN YETERSIZLIKLIi HASTALARDA GENETIK TANI

Hiilya Yilmaz', Sinem Firtina®, Ozden Hatirnaz Ng4, Yuk Yin Ngs, Deniz Ozmen?, Dilek Keskin?, Tugrul Elverdi?,
Ayse Salihoglu?>, Ahmet Emre Eskazan®, Seniz Ongéren®, Teoman Soysal’, Zafer Baslar’, Miige Sayitoglu®,
Muhlis Cem Ar®

istanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklari Anabilim Dali, istanbul

?istanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiltesi, i¢ Hastaliklari Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dal,
istanbul

3istanbul Universitesi, Aziz Sancar DETAE, Genetik Anabilim Dali, istanbul

* Acitbadem Mehmet Ali Aydinlar Universitesi, Tibbi Genetik Anabilim Dali, istanbul



> jstanbul Bilgi Universitesi, Genetik ve Biyomihendislik B3lumd, istanbul

AMAG: Eriskin yasta klinik 6nemi olan ve en sik goérilen primer immiin yetersizlik, yaygin degisken immiin
yetersizliktir(YDIY). Yeni nesil dizileme sistemleri ile ayni anda hastalik ile iliskili birden ¢ok gen taranarak
hastalara kisa siirede tani konulabilmektedir. Calismamizda 16 eriskin PAY'li olgu, Uluslarasi immiinoloji
Dernekleri Birligi (iUiS) tarafindan belirlenmis, bu fenotipe neden olabilecek 22 gen ile olusturulan bir yeni
nesil dizileme (YND) paneliile dizilenmis ve olgularda genotip-fenotip iliskisi arastiriimistir.

MATERYAL VE METOD: istanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Hematoloji polikliniginde
takip edilen 16 PAY tanili hasta, olusturulan panel (BTK, IGHM, IGLL1, CD79ALFA, CD79BETA, BLNK, PIK3R1,
TCF3, ICOS, CD19, CD81, CD20(MS4A1), CD21(CR2), TACI, LRBA, TNFRSF13C, TWEAK, NFKB2, CD40LG, CD40,
AICDA, UNG) ile dizilenmis ve aday varyantlar klasik dizileme yontemi ile valide edilmistir.

BULGULAR: Calismaya YDIY (n=14) ve HiIGM sendromlu (n=2) 16 hasta dahil edilmistir. Hastalarin ortanca tani
yasi 30.5 yil (9-60), kadin-erkek orani 7’ye 9 idi. ilk olguda (PAY1) aktivasyonla indiiklenen sitidin deaminaz
(AICDA) geninde c.278 288delATGTGGCCGAC delesyonu saptanmistir. ikinci olguda (PAY2), urasil N-glikozilaz
(UNG) geninde ¢.924 _925insGG insersiyon varyanti saptanmistir.

TARTISMA: Otozomal resesif (OR) HIGM sendromlarinin sikhgi ve klinigi net olarak bilinmemektedir. PAY1,
HIGM-2 olup literatlirde beklenilenin aksine otoimmiinite veya lenfoid hiperplazi gelistirmemistir. PAY2 ise
HIGM-5 olup, tip 1 diyabet tanisi almistir, ancak lenfoid hiperplazi tespit edilmemistir.

Sonug: Eriskin yasta PAY tanisinda gecikme morbidite ve mortalitede artisa sebep olmaktadir. YND sistemleri
ile olusturulan paneller ile hastalara daha kisa siirede, disiik maliyetle ve kesin tani konulabilmekte.
Calismamiz ilave yeni olgularin panel taramalari ve panelde negatif ¢cikan olgularda ekzom dizilemesi ile devam
etmektedir.

Bu c¢alisma istanbul Universitesi Bilimsel Arastirmalar Proje Birimi tarafindan desteklenmistir (Proje No:
21237).

Anahtar Kelimeler: YDIY, yeni nesil dizileme, primer immiin yetersizlik, HIGM

SB-04: Primer immiin Yetmezlik Hastalarinda TREC/KREC analizi ile T ve B gelisimi kontrolii

Gizem Sentiirk', Miige Sayito,t"glu2 , Ozden Hatirnaz NG?, Yuk Yin NG?

Yistanbul Universitesi, Aziz Sancar DETAE, Genetik Anabilim Dali, istanbul
2jstanbul Universitesi, Aziz Sancar DETAE, Genetik Anabilim Dali, istanbul
2 istanbul Acibadem Universitesi, Saglk Bilimleri Enstitisi, Tibbi Genetik Anabilim Dali, istanbul

? stanbul Bilgi Universitesi , Miihendislik ve Doga Bilimleri, Genetik ve Biyomiihendislik, istanbul

AMAG: Primer immiin yetmezlik (PiY) tanisi almis yetiskin/pediatrik hastalarda, yasa bagh olarak TREC/KREC
analizi ile T ve B hiicre gelisimini kontrol etmektir. Gen mutasyon analizi ile molekiler karakterizasyonu
yapilmis hastalarda da mutasyonun T ve B hiicre gelisimine etkilerini belirlemek amaciyla TREC/KREC seviyeleri
calisilmistir.



MATERYAL VE METOD: Hastalardan alinan periferik kan orneklerinden DNA izolasyonu yapildiktan sonra
icinde kopya sayisi bilinen plazmid Uretimi gergeklestirilmistir. QRT-PZR ile TRAC,TREC ve KREC seviyeleri
belirlenmistir.

BULGULAR: Pediatrik ve Yetiskin immun yetmezlik hastalarinin TREC/KREC kopya sayilari, kontrol gruplari ile
kiyaslandiginda anlaml derecede diislik seviyede oldugu gorilmustir (t-test p<0.0001). TREC kopya sayilari
yasa bagl olarak azalma gosterirken KREC kopya sayilarinda yasa bagh degisim olmamigtir. Mutasyona sahip
hastalarin mutasyonlarinin etkileriyle uyumlu olarak diistik sayida TREC/KREC kopya sayilari gézlenmistir.
TARTISMA:  TREC/KREC analizleri PiY hastaligi icin dnemli biyobelirteglerdir. PiY hastalarinda dusiik
seviyelerde olmasi T ve B lenfositlerinin olgunlasamamalari ya da olgunlasip fonksiyonel olamamasindan
dolayidir. T hiicrelerinin timusta olgunlastig icin timik aktivitenin yasa bagh olarak azalmasi bu hiicrelerin
olgunlasamamasina ya da fonksiyonel olmamasina sebebiyet verir. KREC kopya sayilarinin yasa bagl
seviyelerinde degismelerin olmamasi timus yerine kemik iliginde olgunlasmalaridir. Mutasyona sahip
hastalarda mutasyonlarinin fonksiyonel etkileri TREC/KREC kopya sayilarinda azalmaya sebebiyet vermistir.
Boylece mutasyonlarin T ve B hiicre gelisimini etkiledigi ortaya konulmustur.

ANAHTAR KELIMELER: Primer immiin Yetersizlikler, TREC, KREC, T hiicre gelisimi, B hiicre gelisimi
KAYNAKLAR:

1. Sottini A, Serana F, Bertoli D, Chiarini M, Valotti M, Vaglio Tessitore M, ve ark. Simultaneous
guantification of T-cell receptor excision circles (TRECs) and K-deleting recombination excision circles
(KRECs) by real-time PCR. J Vis Exp 2014

Bu ¢alisma istanbul Universitesi Bilimsel Arastirmalar Proje Birimi tarafindan desteklenmistir (Proje No: TYL-
2018-30607).

SB-05: iLGINC BiR OLGU: CD4 EKSIKLiGi VE SiLOPTizi BIRLIKTELIGi

Dr.Can Tuzer', Dr.Nail Paksoy', Dr. Metin Yusuf Gelmez?, Dr. Pelin Karadag', Dr. Mige olgag?, Dr. Safa Baris*,
Dr. Erdogan Cetinkaya® , Dr. Ziileyha Bing6l®, Dr. Semra Demir’, Dr. Suzan Cinar?, Dr. Bahauddin Colakoglu', Dr.
Suna Buyukozturk’, Dr. Ash Gelincik’

Yistanbul Universitesi, istanbul Tip Fakultesi i¢ hastaliklari Anabilim Dali, immiinoloji ve Allerji Bilim Dali
’jstanbul Universitesi, Aziz Sancar Deneysel Tip Arastirmasi Enstitisti, immunoloji Anabilim Dali

3SBU Sisli Etfal Egitim Ve Arastirma Hastanesi, immiinoloji Ve Allerji Hastaliklari Poliklinigi

*Marmara Universitesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Anabilim Dali, Cocuk Alerji-immiinoloji Bilim Dali

>SBU Yedikule Gogus Hastaliklari ve Gogiis Cerrahisi Egitim Ve Arastirma Hastanesi, Gogus Hastaliklari
Anabilim Dali

®stanbul Universitesi, istanbul Tip Fakiiltesi, G6glis Hastaliklari Anabilim Dali

’SBU, istanbul Egitim Ve Arastirma Hastanesi, immunoloji Ve Allerji Hastaliklari Poliklinigi

GIRIS: Idiopatik CD4 eksikligi, herhangi bir enfeksiydz etken veya sekonder sebeplerin bulunamadig
heterojenik bir sendromdur. Tekrarlayan akciger komplikasyonlariyla seyreden CD4 eksikligi olgusunu

sunuyoruz
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VAKA: Kokain kullanim 6ykisi olan 19 yasinda kadin hasta oksurik, beyaz kivamli balgam sikayeti nedeniyle
Yedikule Go6gus hastaliklari Hastanesi’ ne yatinlmig, enfeksiydz etkenler agisindan arastiriimis, immun
yetmezlik siphesiyle tarafimiza yonlendirilmisti. Akciger tomografisinde sag alt lobda buzlu cam goérintileri,
sagda santral bronsektazileri, subplevral noduler konsolidasyonlari ve peribronsial kalinlasmalari mevcuttu.
Nitroblue tetrazolium, CH50, immunoglobulin dizeyleri, otoimmun belirtecler, galaktomannan, HIV RNA ve
anti-hiv normal bulundu. CD4 diizeyi, %21 ve 210/ul bulundu. Hasta iki ay sonra bronkoskopi esnasinda ARDS
gelismesi Uzerine Yogun bakimda mekanik ventilasyona alindi. 1000mg metilprednisolon baslandi ve 1gr/kg
basina ile devam edildi. Trakeal aspiratta karbapenem rezistant acinetobakter liremesi lzerine Kolistin ve
trimetropim-silfometaksazol verildi. Kanda CMV vyiksek kopya olmasi Uzerine gansiklovir baslandi.
Bronkoalveoler lavajda lenfosit agirlikli sitoloji raporlanmasiyla lenfositik alveolitis disinildi. Lenfosit alt
duzeyi tekrarlandi ve CD4 diizeyi %9,83, 90/ul oldugu gorildii. CD4+ dizeyinin derinlesmesi ve direncli akciger
enfeksiyonlari nedeniyle IVIG tedavisi baslandi. Oral steroid, profilaktik antibiyotik, antifungalle taburcu edildi.
Solunum sikayetlerinin artmasiyla Yedikule Go6glis Hastaliklari Servisi'ne basvurdu. Bronkoskopide yiksek
trigliserid diizeyi nedeniyle siloptizis tanisi diislintlerek ductus torasikus tamiri icin opere oldu. Patolojisinde
kronik nekrotizan granilomatoz inflamasyon ve mycobacterium absesus bulundu. Hasta yogun bakim takibi
sirasinda exitus oldu.

SONUC: Fatal sonlanan bu olguda CD4 eksikliginin idyopatik bir immun yetersizlik mi, yoksa gec¢ tani alan
siloptiziye sekonder mi oldugu sorusu yanitlamamistir. Durumun aydinlatilmasi icin genetik inceleme
planlanmistir.

Anahtar Kelimeler: CD4 Eksikligi, Siloptizi, Lenfositik Alveolit

KAYNAKLAR: 1. Idiopathic CD4 lymphocytopenia: clinical and immunologic characteristics and follow-up of 40
patients. (Régent A!, Autran B, Carcelain G, Cheynier R, Terrier B, Charmeteau-De Muylder B, Krivitzky A,
Oksenhendler E, Costedoat-Chalumeau N, Hubert P, Lortholary O, Dupin N, Debré P, Guillevin L, Mouthon L;
French Idiopathic CD4 T Lymphocytopenia Study Group.

Bu c¢alisma istanbul Universitesi Bilimsel Arastirmalar Proje Birimi tarafindan desteklenmistir (Proje No:
47994).

SB-06: Paratiroit Hiicrelerinin Mikroenkapsiilasyonu ve Nakli Yontemi

Beyza Goncii', Emrah Yiicesan®, Harun Basoglu®, Erhan Aysan®

'Bezmialem Vakif Universitesi, Deneysel Uygulama ve Arastirma Merkezi, Paratiroit Nakil Laboratuvari,
istanbul

’Bezmialem Vakif Universitesi, Yasam Bilimleri ve Biyoteknoloji Enstitis, istanbul

*Bezmialem Vakif Universitesi, Tip Fakultesi, Biyofizik AD., istanbul

*Bezmialem Vakif Universitesi, Tip Fakiiltesi, Genel Cerrahi AD., istanbul

AMAC: Kalici Hipoparatiroidinin tek kiratif tedavisi paratiroit naklidir. Nakil basarisinda immin sistemin
etkilerini azaltmak amaciyla birgok yontem denenmektedir; immiinsiipresyon rejimi, uzun siireli hiicre kaltrd,
farkli polimerik materyaller ile kapsulasyon/mikroenkapsulasyon gibi. Kahverengi algden elde edilen ultrasaf
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aljinat biyouyumlulugu en yiiksek biyopolimerdir. Paratiroit hiicrelerinin ultrasaf aljinat ile mikroenkapsiile
edilmesiyle nakil reddinin ©6nline gecilmeye calisiimaktadir. Bu calisma da paratiroit hicrelerinin
mikroenkapsule edilme teknigi, nakil siirecinde izlenen metod ve takip sonuglari verilmektedir.

MATERYAL VE METOD: Enzimatik yontemle paratiroit hiicre izolasyonu tamamlandi. Hiicreler li¢ glin kiltiire
edildi. Kultir tamamlanmasini takiben ultrasaf aljinat kullanilarak, paratiroit hicreleri kapsile edildi.
Kapstilasyon asamasinda; hiicre stispansiyonu miktari ve ultrasaf aljinat orani %38 olarak ayarlandi. Kapsdil
formasyonu icin 300mOsm CaCl, kullanildi. Yaklasik 600 mikroenkapsiil (200x10° hiicre igeren) 10mL serum
fizyolojik icerisinde omentum dokusu Uzerine nakil islemi yapildi. Alici nakil sonrasinda 7 ay boyunca serum
kalsiyum ve parathormon agisindan takip edildi.

BULGULAR: Alicinin nakilden on giin sonra, kalici hipoparatiroidiye bagli semptomlari azaldi. 25 giin
sonrasinda kalici hipoparatiroidiye bagh ila¢ kullanimina devam etmedi. Yedi aylik takip slirecinde serum
parathormon miktari artis gosterdi ve kalsiyum seviyesi normal aralikta seyretti.

TARTISMA: Kalici hipoparatiroidinin tedavisinde nakil siireclerine ait degisken basari oranlari, rejeksiyonun
gelismesini takiben yeniden kalici hipoparatiroidiye bagli semptomlarin ortaya cikisi bu alanda yeni tekniklere
ihtiyac olusturmaktadir. Biyouyumlu polimerlerin bu alanda kullanilmasi ve tekniklerin gelistirilmesi ile immiin
rejeksiyonun onine gecilmesinde Umit vaad etmektedir. Bu calisma ultrasaf aljinat ile olusturulan
mikroenkapsiile paratiroit hiicre nakli acisindan literatirdeki ilk vakadir.

ANAHTAR KELIMELER: Kalici hipoparatiroidi, paratiroit nakli, mikroenkapsiilasyon, ultrasaf aljinat

Bu ¢alisma Bezmialem Vakif Universite Hastanesi, Organ Nakli Birimi ve Genel Cerrahi AD tarafindan
desteklenmistir.

SB-07: Kadavra vericiden alinan taze dokunun immiinsupresyonsuz paratiroit
allotransplantasyonu: 3 yillik takibi

Ebru Kanimdan®, Beyza Gonci?, Burcu Ozdemir?, Emrah Yiicesan®, Erhan Aysan®

Yistanbul Universitesi, Fen-Edebiyat Fakiltesi, Molekiiler Biyoloji ve Genetik Balimii
’Bezmialem Vakif Universitesi, Deneysel Uygulama ve Arastirma Merkezi
3Bezmialem Vakif Universitesi, Yasam Bilimleri ve Biyoteknoloji Enstitis(
*Bezmialem Vakif Universitesi, Tip Fakiltesi, Genel Cerrahi Anabilim Dal

AMAC: Kalici hipoparatiroidinin tedavisinde ¢esitli paratiroit allotransplantasyon teknikleri gelistirilmistir. Bu
¢alisma, imminsupresyon kullanilmadan, kadavra vericisinin taze dokusu kullanilarak yapilan paratiroit
allotransplantasyonunu gergeklestiren ilk yayindir.

MATERYAL VE METOD: 13 yasindaki erkek verici kadavradan taze paratiroit dokusu alindi ve semptomatik
kalici hipoparatiroidisi olan 41 yasindaki kadin aliciya, herhangi bir laboratuvar islemi veya immiuinsipresyon
uygulanmadan, intramuskuler enjeksiyon yoluyla deltoid kasa nakledildi. Alici ve verici arasinda, insan lokosit
antijeni uyumu sifirdi.
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BULGULAR: islem sonrasi ilk giin, hastanin parathormon seviyesi 15 pg/mL idi ve hipokalsemi igin kullanilan
ilag adim adim kesildi. 24 ay sonra, hastanin parathormon seviyesi 42 pg/mL idi ve hastanin ila¢ kullanmaya
ihtiyagi kalmadi.

TARTISMA: Kadavradan alinan taze dokunun, immiinsiipresyonsuz paratiroit allotransplantasyonu, kolay
uygulanan ve insan l6kosit antijeni uyumu gerektirmeyen hizli etkili, ucuz bir tekniktir. Bu teknigin yaygin
uygulama potansiyelini degerlendirmek igin daha ¢ok klinik serilere ihtiyag vardir.

ANAHTAR KELIMELER: Paratiroit allotransplanntasyonu, insan l&kosit uyumu, verici kadavra.

SB-08: Leprali hastalarda DXA ve D vitamini dl¢limleri ile osteoporoz degerlendirilmesi

Mualla Bicer Gencbay

Saghk Bilimleri Universitesi Bakirkoy Dr. Sadi Konuk Egitim ve Arastirma Hastanesi, Fiziksel Tip ve
Rehabilitasyon Klinigi, Istanbul

Giris: Lepra, Mycobacterium leprae tarafindan enfekte edilen, deri ve sinirleri tutan, cesitli organlarda hasar
yapan kronik, latent ve niiksedebilen bir hastaliktir.

Amag: Bu calismanin amaci, lepral hastalarin osteoporozla iliskisini arastirmaktir.

Yontem: Bu calismada istanbul Bakirkdy Lepra Deri ve Ziihrevi Hastaliklari Hastanesi’nde yatarak tedavi géren
87 lepra hastali ile benzer demografik ozellikleri olan 85 saglikh kontroliin osteoporoz agisindan kemik
yogunluklari Dual-Enerji X-Ray Absorbsiyometri (DXA) ile degerlendirildi. Ayrica 26 leprali hastanin 250H
Vitamin D, kalsiyum ve fosfor diizeyleri vendz kan orneklerinden cobas ¢501 (Roche-Almanya) analizoriinde
olciildi. Istatistiksel analizler icin NCSS (Number Cruncher Statistical System) 2007&PASS (Gii¢ analizi ve Ornek
blylklGgu) 2008 Statistical Software (Utah, Amerika) programi kullanildi. Sonuglar %95’lik gliven araliginda ve
p<0.05 istatistiksel anlamlilik olarak degerlendirildi.

Bulgular: Leprali hastalarin yas ortalamasi 64.930£14.51, kontrol grubunun yas ortalamasi 60.884+8.71 olarak
bulundu. DXA Ol¢imlerindeki T skorlarina gére hem lumbar hem de femoral bolgedeki osteoporotik
degisiklikler, leprali hasta grubunda lepra olmayan hastalara gore daha fazla olmustur (sirasiyla lumbar bolge;
lepra 38 hasta 24 kontrol, femoral bolge; 25 hasta 12 kontrol). Leprali hastalarin osteopeni yasi 27 iken,
kontrol grubunda 42 olarak bulunmustur. Kalsiyum ve vitamin D dlizeyleri leprali hastalarda anlamli derecede
distktir (p<0.01), ancak fosfor diizeyleri iki grup arasinda anlamh farkli degildir (p>0.05).

Sonug: Leprali hastalarda osteoporotik degisiklikler daha fazladir ve daha erken yasta ortaya ¢cikmaktadir. DXA
ve D vitamini 6l¢imU sonrasi erken tedavi ile leprali hastalarin osteoporoz nedenli saglik problemleri
azaltilarak yasam kaliteleri arttirilabilir. Lepra gibi immin sistemi etkileyen hastaliklarin erken dénemlerinde
osteoporoz agisindan degerlendirilmesi ve dolayisiyla komplikasyonlarin énlenmesinde etkili oldugu kanisina
vardik.

Anahtar Kelimeler: Lepra, DXA, osteopeni, osteoporoz
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Poster Bildirileri

PB-01: Alkol Bagimliiginin insan Beyin Dokusundaki miR-124,125b,206 ve 339-5p
Ekspresyonlari Uzerine Etkisi.

Bekir Erdogan’, Erdogan Karaz, Hani Alsadonil, Hasan H. Eker3, Halime Pengeg, Sadrettin Pen(;e3

istanbul Universitesi, Aziz Sancar DETAE, Molekiler Tip Anabilim Dali, istanbul
2 Adli Tip Kurumu, istanbul
3saglik Bilimleri Universitesi, Tip Fakiiltesi, istanbul

AMAG: Alkol bagimli erkek bireylerin frontal korteks bolgesindeki miR-124, 125b, 206 ve 339-5p'nin anlatim
seviyelerini kontrol grubu ile karsilastirarak alkol bagimliliginin bu miRNA’larin anlatim seviyelerini etkileyip
etkilemedigini veya hangi yonde etkiledigini real-time-PCR teknolojisi ile tespit etmek.

MATERYAL VE METOD: Calismamizda alkol kullanim bozuklugu olan ve kontrol grubu olan erkek bireylerin
frontal kortekslerinden manuel izolasyon teknikleri ile total RNA izolasyonu yapildi. Daha sonra miR-124, 125b,
206 ve 339-5p'nin anlatim seviyeleri real-time PCR cihazinda SYBR-Green isima teknigi ile analiz edildi. Son
olarak Ct degerleri “sabiosciences QIAGEN” web portalinda PCR data analizi istatistiksel hesaplamalari yapildi.

BULGULAR: Analiz sonucunda miR-124, 125b ve 399 anlatim seviyeleri alkol kullanim bozuklugu olan
bireylerde istatistiksel olarak anlamli derecede diistik ¢ikti. Ancak miR-206 icin iki grup arasinda anlamli bir fark
gorilmemistir.

TARTISMA: miR-124, 125b ve 399 anlatim seviyelerinin disiik cikmasi ilgili olduklari yolaklar da dikkate
alindiginda alkol bagimhliginin miRNA seviyesini degistirerek Alzheimer Hastaligl, glioblastoma ve epilepsi gibi
norodejeneratif hastaliklara yol agabilecegini disiindirmektedir.

Anahtar Kelimeler: miR-124, miR-125b, miR-206, miR-339, alkolizm

PB-02: Malign melanomda ING2 gen ekspresyonu seviyeleri

Royal Khankishiyev', Hani Alsaadoni?, Burcu Caykara®, Sadrettin Penge?, Halime Hanim Pence?, Arif Tiirkmen®

!istanbul Universitesi, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Plastik Rekonstriiktif ve Estetik Cerrahi Anabilim Dali, istanbul
2 jstanbul Universitesi, Aziz Sancar DETAE, Molekiler Tip Anabilim Dali, istanbul
3 saglik Bilimleri Universitesi, Tip Fakultesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dall, istanbul

AMAC: Malign melanom melanositlerin malign transformasyonu sonucu gelisen bir neoplazidir. Blylime
proteini inhibitor (ING) gen ailesi timor supressor olarak tanilanmaktadir ve tim major formlari p53’i aktive
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etmektedir. Arastirmamizda lenf metastazi olan hastalarda blylime proteini 2 inhibitori (ING2) ve malign
melanom arasindaki iliskinin arastirilmasi hedeflenmistir.

MATERYAL VE METOD: Calismamiza primer timor, saglam deri dokusu, metastatik lenf nodu ve metastaz
olmayan lenf noduna ait dokulardan her grupta 21 adet olmak lizere toplam 84 o6rnek dahil edildi. Doku
orneklerinden total RNA izolasyonu yapilarak cDNA ve kantitatif gercek zamanli polimeraz zincir reaksiyonu ile

2% metoduna gore analiz edildi. SPSS 21 data analizi icin kullanildi ve

belirlenen gen ekspresyon seviyeleri 2
normal dagilim gosterenler icin Paired Samples t testi ve normal dagilim gostermeyenler icin Wilcoxon Signed
Ranks testi kullanildi. Korelasyon analizi igin Spearman korelasyon testi kullanildi ve p <0.05 istatiksel olarak

anlamli kabul edildi.

BULGULAR: Normal doku 6rnekleri ile primer timor doku 6rnekleri karsilastirildiginda ekspresyon seviyeleri
arasinda anlamli farklilik gézlenirken (p=0,033), tiimor grubunda ING2 gen ekspresyonunun 4,56 kat daha fazla
eksprese oldugu belirlendi. Normal lenf nodu 6rnekleri ile tiimorli lenf nodu doku 6rnekleri karsilastirildiginda
tumorla lenf doku orneklerinde ING2 gen ekspresyonunun ortalama 5,34 kat fazla eksprese edildigi bulundu
(p>0,05). Tumor lenf nodu ile normal lenf nodu doku 6rneklerinin ekspresyon seviyeleri ile Breslow kalinliklari
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon saptanmadi (p>0,05).

TARTISMA: Calismamizda primer timor ve metastatik lenf nodunda ING2 gen ekspresyon seviyelerinin arttigi
belirlenmis olsa da ekspresyon seviyeleri ile Breslow kalinliklari arasinda bir korelasyonun olmadigi
gosterilmistir.

Anahtar Kelimeler: ING2, Gen ekspresyonu, Malign melanom

Bu calisma istanbul Universitesi Bilimsel Arastirmalar Proje Birimi tarafindan desteklenmistir (Proje No: TTU-
2018-25079).

PB-03: Mide Kanserli Hastalarda miRNA Seviyelerinin Belirlenmesi

Hani Alsaadoni', Burcu Caykara', Sadrettin Pence’, Sibel Sabancelebi’, Halime Hanim Pengez, Sdleyman
Bademler®

!istanbul Universitesi, Aziz Sancar DETAE, Molekiiler Tip Anabilim Dall, istanbul
2 saglik Bilimleri Universitesi, Tip Fakultesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dall, istanbul
? stanbul Universitesi, istanbul Tip Fakiiltesi, Genel Cerrahi Ana Bilim Dali, istanbul

AMAC: Diinyada en yaygin gorilen kanserlerden biri olan mide kanseri ¢evresel ve genetik faktorlerin rol
oynadigi multifaktoryel bir hastaliktir. Calismamizda kromozom 14q32 {izerinde bulunan doért miRNA’yi
(miR127-5p, miR-544a, miR-369-3p ve mIiR-655-3p) mide kanserinde biyomarker olarak degerlendirmeyi
amacladik.

MATERYAL VE METOD: Calisma kapsaminda 66 mide kanserli ve 66 saglikli bireyden alinan kan érneklerinden
total RNA izolasyonu yapildi. cDNA ve kantitatif gercek zamanli polimeraz zincir reaksiyonu ile belirlenen gen
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ekspresyon seviyeleri 2-AACt metoduna gore analiz edildi. Kolmogorov Smirnov ve MannWhitney U test data
analizi icin kullanildi ve p <0.05 istatiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR: miR-127-5p (kat degisimi: 588, p<0.001), miR-369-3p (kat degisimi: 1,6, p=0.054) ve miR-655-
3p’nin (kat degisimi: 97, p<0.001) mide kanseri grubunda kontrole gore daha az oranda eksprese edildigi
bulundu. miR-544a’nin ise hasta grubunda kontrole oranla yaklasik 15,5 kat fazla oranda eksprese edildigi
bulundu (kat degisimi: 15,47, p<0.001).

TARTISMA: 14932 Ulzerinde bulunan miR127-5p, miR-544a, ve miR-655-3p’nin mide kanserinde biyomarker
olarak degerlendirilebilecegini disiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: miR127-5p, miR-544a, miR-369-3p, miR-655-3p, gen ekspresyonu, mide kanseri

Bu calisma istanbul Universitesi Bilimsel Arastirmalar Proje Birimi tarafindan desteklenmistir (Proje No: TAB-
2016-20515).

PB-04: MiYOKARD ENFARKTUSU GECIRMIS ERKEK HASTALARDA KODLAMAYAN RNA BAT5
IFADE DUZEYLERI

Hilal Senturk®, Dogac Oksen?, Deniz Ozsoy®, Ekrem Bilal Karaayvaz®, Cenk Eray Yildiz®, Mustafa Yildiz?, Evrim
Kémirci-Bayrak®

Yistanbul Univ. Deneysel Tip Arastirma Enstitiisti, Genetik AD, istanbul

%jstanbul Univ. Kardiyoloji Enstitiisti Kardiyoloji AD, istanbul

3istanbul Univ. Kardiyoloji Enstitiisii, Kalp ve Damar Cerrahisi AD.,istanbul

*Bagcilar Egitim ve Arastirma Hastanesi, Kardiyoloji Klinigi, istanbul

AMAC: Akut miyokard enfarktiisi (AMI), genellikle koroner ateroskleroz sonucu goriilen ve olimle
sonuglanabilen bir hastaliktir. Nikleotit sayisi 200’den daha uzun kodlamayan RNA’lar uzun kodlamayan RNA
(IncRNA) olarak tanimlanmaktadir. Son vyillardaki galismalar, IncRNA’larin kardiyovaskiiler hastaliklar gibi
cesitli kompleks hastaliklarla iliskili oldugu bildirilmistir. Calismamizda AMI tanisi alan erkek hastalarda, akut
donemde hastaligin tani ve takibinde kullanilabilecek yeni biyobelirteg¢ niteliginde, BAT5 adli IncRNA’nin ifade
diizeyinin belirlenerek degerlendirilmesi amacglanmistir.

MATERYAL VE METOD: Arastirmaya 3 ayri merkezden 169 hasta dahil edilmistir. Miyokard enfarktlsu
gecirmis (n=106) erkek bireyler AMI grubunu, anjina pektorisi olup Ml gecirmemis erkek bireyler (n=49) non-
MI grubunu olusturmaktadir. Kontrol grubunu ise kalp kapakg¢ik ameliyati olan ve Gensini ve SYNTAX skoru 8
ve 8'’in altinda olan (n=14) erkek bireyler olusturmaktadir. Periferik kandaki |6kositlerden total RNA izolasyonu
yapildi. Secilen aday LncRNA’nin (BAT5) ifade dizeyi kantitatif es-zamanli polimeraz zincir reaksiyonu (qRT-
PCR) ile belirlendi. istatistiksel analiz yapild.

BULGULAR: Gruplar arasinda, BAT5 adli IncRNA'larin ifade dizeyleri karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlamlilik belirlendi (p=0,008). BAT5 kodlamayan RNA transkriptinin ifade dizeyi, Ml gecirmis erkek hastalarda
ve Ml gecirmemis erkek hastalarda kontrol grubuna gére 2.55 kat arttig belirlendi.

TARTISMA: Calismamizda aday IncRNA olarak BAT5 transkriptinin ifade dlizeyinin erkek MI hastalarinda
kontrol grubuna gore arttigi belirlendi. Literatiirde, Ml ve IncRNA ifade dizeyleri ile iliskinin arastirildig
calismalar halen sinirli sayida olup cinsiyete gore degerlendirilen bir calisma mevcut degildir. LncRNA’larin,
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ateroskleroz ile iliskili hastaliklarin ve miyokard enfaktislnin tani ve takibinde kullanilabilecek yeni
biyobelirte¢ adaylari arasinda degerlendirilebilecegi 6ngérilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Akut miyokard enfarktiist, uzun kodlamayan RNA, BAT5 ifade diizeyi

Bu ¢alisma istanbul Universitesi Bilimsel Arastirmalar Proje Birimi tarafindan desteklenmistir (Proje No: TYL-
2017-27636 ).

PB-05: Mutant Hiicrelerde Er Stres Cevabinda Rol Alan BiP ve XBP1 Genlerinin in vitro Analizi
Muhammed Abdulvahid KALKAN?, Burcak VURAL', Ayse Evrim BAYRAK®

istanbul Universitesi, Aziz Sancar DETAE, Genetik Anabilim Dali, istanbul

AMAC: ER stresinde UPR sistemi devreye girerek BiP transkripsiyon artisina ve XBP1 mRNA kesimine sebep
olur. AMPK 6nemli bir hiicresel enerji sensoéridir. AMPK’nin altbirimi olan PRKAG2 genindeki E506K, E506Q ve
R531G yanlis anlamli mutasyonlar sonucu, yanls katlanmis proteine bagli hiicresel ER stresinin olabilecegi
ongorilmustir. Bu calismada, PRKAG2 kardiyomiyopatisine sebep olan PRKAG2 genindeki E506K, E506Q ve
R531G mutasyonlarina bagh gelisebilecegi dngoriilen ER stresinin incelemesi amaclandi. Bu sebeple, dogal-tip,
mutant ve tunikamisin uygulanmis hiicrelerde BiP ve XBP1 genlerinin transkripsiyonel diizeyleri kantitatif RT-
PCR (qPZR) yontemi ile analiz edildi.

MATERYAL VE METOD: HEK293 hiicrelerine 2 farkli dozda (0.5 vel pg/mL), 12 saatlik Tunikamisin uygulandi.
Yonlendirilmis mutagenez teknigi ile olusturulan dogal-tip ve mutant PRKAG2b transkriptleri, HEK293
hiicrelerine lipofektamin ile transfekte edildi. RNA izolasyonlarinin ardindan cDNA sentezi yapilarak BiP ve
XBP1 (unspliced-spliced ve total) transkriptlerinin ifade diizeyleri RT-PCR ile analiz edildi.

BULGULAR: Tunikamisin uygulamasi (0,5 ve 1 pg/mL) ile BiP mRNA ifade dilizeyinde yaklasik 25 ve 33 katlik
artis saptanmistir (p< 0.01). Buna karsilik mutant hiicreler ile dogal-tip hiicreler arasinda BiP geni anlatiminda
anlamli bir degisim saptanamamistir. XBP1 mRNA’sinin kesilmemis (us-XBP1), kesilmis (s-XBP1) ve her iki
formuna 6zgl (t-XBP1) ifade dizeylerinin her birinde Tunikamisin uygulamasi yapilmis hicrelerde (0,5 ve 1
ug/mL) yaklasik sirasiyla 6-14 kat arasinda degisen artis saptanirken mutant hiicrelerde anlamli bir artis
saptanmamistir.

TARTISMA: Sonug olarak, in vitro deney sartlarinda tunikamisin ile hiicre kiiltiiriinde basarili sekilde ER stresi
olusturulabilmistir. Mutant hiicrelerde ise dogal-tip hiicrelere gore yapilan kiyaslamada belirgin bir ER
stresinin olusmadigi saptanmistir.

Anahtar Kelimeler: ER stresi, Katlanmamis Protein Cevabi, AMPK, PRKAG2 Kardiyomiyopatisi, E506K
mutasyonu

Bu calisma istanbul Universitesi Bilimsel Arastirmalar Proje Birimi tarafindan desteklenmistir (Proje No: TYL-
2017-27803 ve TDP-2017-22581).
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PB-06: Uzun Zincirli Yag Asidi Metabolizmasi Yoniinden Bir Ornek Olarak FABP-1 Gen
Anlatim Diuzeylerinin Bazi Kolorektal Kanserli Olgularda Histopatolojik Parametrelere Gore
Degerlendirilmesi

Cem Horozoglu'3, Seyda Ercan®3, Oncii Kog¢ Erbasoglu®, Soykan Arikan®, Canan Kelten Talu’>, Ozlem
Kiictikhseyin®, ilhan Yaylim?

Yistanbul Gelisim Universitesi, Tibbi Teknikler ve Hizmetler Bélimii, Tibbi Laboratuvar Teknikleri Programi,
istanbul, Turkiye

%jstanbul Biruni Universitesi, Saglik Hizmetleri Meslek Yuksekokulu, istanbul, Tiirkiye

3istanbul Universitesi, Aziz Sancar Deneysel Tip Arastirma Enstitlisii, Molekiiler Tip Anabilim Dali, istanbul,
Tlrkiye

*istanbul Egitim Arastirma Hastanesi, Genel Cerrahi Klinigi, istanbul, Tirkiye,

*istanbul Egitim Arastirma Hastanesi, Patoloji Klinigi, istanbul, Trkiye

AMAG: Yag asidi baglayici protein 1 (FABP1), uzun zincirli yagh asitlerin tasinmasindan sorumlu bir hiicre igci
proteindir. Lipid metabolizmasi ve hicresel farkhlasma fonksiyonlarinin yani sira FABP1, peroksizom
proliferator aktive reseptorler (PPARs) ile etkilesimi yoluyla inflamasyonda da rol oynar. Yapilan ¢alismalarda
farkli gastrointestinal kanserlerde degisken FABP1 gen anlatimi diizeylerinine ait veriler olasi bir potansiyel
biyomarker olarak degerlendiriimektedir. Calismamizda FABP1'in gen anlatim diizeylerinin kolorektal kanserli
vakalarda tespit edilmesi ve olasi diizey farkinin histopatolojik parametreler acisindan degerlendirilmesi
amaclanmistir.

MATERYAL VE METOD: 31 hastanin timor ve kontrol dokusu RNA ekstraksiyonu sonrasinda RT-PCR ile gen
anlatim duzeyleri saptanmistir. Histopatolojik degerlendirilmesi yapilabilinen 21 hastanin ise FABP1 gen
anlatim diizeyleri arasindaki korelasyon incelenmistir.

BULGULAR: Hastalarin %45,1’'inde (n=14) FABP-1 gen anlatim dizeylerinin dlsik regilasyon, %44,9’unda
(n=17) ise yuksek regilasyon gosterdigi saptanmistir. Kontrol dokusunda tlimoér dokusuna gére FABP1 gen
anlatim dizeyinin ¢ok hafif diizeyde daha yiksek oldugunu (1,2 kat) gozlemlememize karsin timoér dokusuna
gore bu degisim istatistiksel olarak anlaml degildir (p: 0,74). ileri timér evresinde erken tiimor evresinde gore
FABP1 gen anlatim diizeyi 3,4 kat daha ylksek (p:0,61); Lenf nodu metastazi bulgusuna gére metastaz
olanlarda olmayanlara gére FABP1 gen anlatim dizeyi 7,3 kat daha yiksek (p:0,14); uzak organ metastazi
bulgusuna gore ise metastaz olanlarda ise metastaz olamayanlara gore 5 kat yiiksek (p:0,66) olarak tespit
edilmistir.

TARTISMA: Histopatolojik olarak ele aldigimiz tim koétld prognoza ile iliskilendirilebilecek ileri timoral
degisimlerde istatistiksel bir farklilik saptamamiza karsin, FABP1 diizeyinin erken evrelere gore ylksek oldugu
gorlilmektedir. Devam eden ¢alismamizda vaka artisi ve diger lipit metabolizmasi gen gruplarinin incelenmesi
sonrasinda FABP1'in potansiyel rolliniin daha net anlasilabilecegini diisinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: FABP1, RT-PCR, Uzun zincirli Yag Asidi Metabolizmasi, PPARs, Timor Histopatolojisi
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