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Wstep: Rak brodawkowaty tarczycy (PTC) jest jednym zcagjtszych sp&rdd wszystkich
typow raka tarczycy (80% przypadkéw). dszas¢ przypadkéw PTC jest efektywnie leczona
przez tyreoidektorgi pofaczora z terapa radiojodem. Jednak ex rakoéw brodawkowatych
tarczycy ma bardzo zie rokowanie, wykazuje brak zZiwm@s$ci na radiojod i ulega
odr&znicowaniu do raka anaplastycznego. Ostatnie dam&siwskazuj na powizanie
bardziej agresywnych przypadkéw PTC z obdcmomutacji V600E genu BRAF (39-69%
przypadkow PTC).

Cel badania Oszacowanie estotliwosci somatycznych mutacji genBRAF i zestawienie
ich z rearamacjami RET/PTC oraz porownanie profilu ekspresji genéw rakéw
brodawkowatych tarczycy wywotywanych przezmé mutacje inicjujce.

Materiat i metodyka: Analiza zostala przeprowadzona na grupie 115 wako
brodawkowatych tarczycy, z ktérych w 39 przypadkasbzeniej oszacowano kg
rearanacji RET/PTC oraz okrélono profil ekspresji genéw. Catkowite RNA zostato
wyizolowane zsrédoperacyjnie pobranej tkanki guza, synteza cDN#a lprowadzona z
uzyciem starterow genowo-specyficznych. Ekson 15 gBRAF byt amplifikowany na
drodze reakcji PCR i analizowany przez automatycgzakwencjonowanie. Dyspomg;
statusem genu BRAF i RET przeprowadzono aagiofilu ekspresji gendw w wybranych
PTC pod ktem r&nic zwigzanych z rodzajem mutacji inicjgej otrzymujc ponad 3000
transkryptow o p<0,001. Wybrane geny zostaty zwkoyfane metod ilosciowe] reakciji
PCR w czasie rzeczywistym (TM7SF4, PHLDA1L, PGF).

Wyniki:  Mutacja BRAF'®* zostata zidentyfikowana w 50,4% przypadkéw raka
brodawkowatego tarczycy. Rearacje RET/PTC zostaty zidentyfikowane w 10/39 PTC, a u
6 chorych wynik okazat si niejednoznaczny. Wykrdimy wspoétwysgpowanie mutacji
BRAF'%A 7 rearamacjami RET/PTC u 2 chorych z PTC. Weryfikacja wybranych genéw
metody QPCR potwierdzita wyniki mikromacierzowe.

Whioski: Mutacja BRAF jest dwukrotnie ogstsza w raku brodawkowatym tarczycyz ni
reararacje RET. Obydwa typy mutacjiacza sic z odmiennym wzorem ekspresji szeregu

genow, a cgstas¢ ich wystpowania skorelowana jest z wiekiem chorego.
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