® Kimlere test uygulanacagi klinik calismalara
erisim ve germline sonuglarin varligina baglhdir.
DNA onarim genlerinde germline mutasyon tespit
edilen kisilerin bliylik cogunlugunda somatik
mutasyonlar da mevcuttur.

Urolojik muayene, PSA, mpMRI, prostat biyopsisi

Genetik test hizmeti;

- Eniyi sekilde
nasil sunulur?

- Hangi testler, hangi
hastalar icin hangi
sirayla, ne zaman,

kim tarafindan ve

ne tur bir izlemle
uygulanmahdir?

® Yiksek mikrosatellit instabiliteye (genomik
kararsizlik) veya hatali eslesme onarimina yonelik

doku testleri konusunda belirsizlik s6z konusudur. Prostat kanseri tanisi

@ PD-1 antikorlarinin aktivitesi baglaminda,
Lynch-tipi patern suphesini destekleyen germline
degisimleri veya aile oykusli mevcut hastalarda,
erisilebilir dokuda test yapmak ya da doku elde
etmeye yonelik ekstra gayret gostermek
gerekebilir.

Metastatik Kastrasyona Direncli
hastalik icin onerilir.

Metastatik
Prostat kanseri

Lokalize
Prostat kanseri

*HRR: BRCA1/2, ATM, PALB2,
CHEK2, FANCA, RAD51D, CDK12
veya
Homolog Rekombinasyon Eksikligi
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PPP2R2A mutasyonu: Olaparib direnci,
kotl prognoz.

Aile dykiisii (detaylar icin
bkz. yandaki sema) Kendinde
meme kanseri tanisi

Germline genetik testleri
(detaylar icin bkz. yandaki sema)
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Metastatik Kastrasyona Direncli
Prostat Kanseri icin onerilir.

Metastatik Kastrasyona
lommmmm e p>| Direncli Prostat Kanseri
(mKDPK)

*MSI /dMMR:
MLH1, MSH2, MSH6, PMS2

Bolgesel ve kastrasyon-naif metastatik
prostat kanseri icin dikkate alinir.

Somatik tiimor genetik testleri
(HRD, MSI, NTRK)
(detaylar icin bkz. yandaki sema)

Metastatik Kastrasyona Direncli
Prostat Kanseri icin dikkate alinir.
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) . . Yasam beklentisi 210 yil olan
- Multigen testi diisiik/orta/yiiksek risk grubundaki
tim hastalar igin diistinilebilir.

1) Varyant yorumu (6rn. Patojenik, VUS, benign)?

® Germline patojenik degisimlerin
hem ailesel hem terapétik agidan

Patojenik: Potansiyel olarak hedeflenebilir. etkileri olabilir.

VUS: Hedeflenebilir degil.

Somatik ve germline arasi varyant yorum uyumsuzluklarinda ClinVar'a basvurun.
Benign: Hedeflenebilir degil.

Tanimsiz: Dogrulamak igin laboratuvarla temasa gecin.

® Cesitli genlerdeki somatik
degisimler artan oranda iyi
tanimlanmis olup, PARP inhibitorleri
veya platinum-bazl tedaviler BRCA
mutasyonlari olan hastalar igin,
PD-1 inhibitorleri ise hatali eslesme
onarimi degisimleri olan hastalarda
dustinilebilir.

2) S6z konusu gendeki mutasyonlarin kalitsal kanser yatkinlik sendromu ve/veya
artmus kanser riski ile iliskisi rapor edilmis mi?

*

Histolojik (kticlik hiicre transformasyonu?) ve molekiiler degerlendirme icin metastatik biyopsi kuvvetle 6nerilir. Glivenli veya mimkiin
olmadigi durumlarda plasma ctDNA testi, tercihen progresyon esnasinda olmak lizere tanisal etkinligi artirma potansiyeli olan bir

BRCA1 veya BRCA2: NCCN v1.2018 uyarinca germline dogrulama gerektirir. secenektir.

Uyumlu klinik fenotip: Hastanin kendi/aile 6ykusi hastalik ile uyumlu ise germline dogrulama gerekir.

St AR B DR DD (L ALER IR gt s et e s e ** Genetik danismanlik kritik 6neme sahiptir ve test dncesi danismanlik tercih edilir. Test sonrasi genetik danismanlik patojenik/olasi

patojenik bir varyant tespit edildigi kosulda onerilir.

YUKSEK PENETRANSLI PROSTAT KANSERI YATKINLIK GENLERI iCiN GERMLINE TEST KRITERLERI

Prostat kanseri bireysel oykiisii (asagidaki spesifik 6zellikler temelinde)
a) Tiimor 6zelliklerine gore (her yas);

Metastatik
Histolojik tip
¢ Intraduktal / kribriform
o Yiiksek veya cok yliksek risk grubu

Ailesel kanser riski mutasyonu icin bilinen aile 6ykiisii:

BRCA1, BRCA2, ATM, PALB2, CHEK2, MLH1, MSH2, MSH6, PMS2, EPCAM’ da
b) Aile 6ykiisii ve soya gore; patojenik/olasi patojenik varyantlar
>1 kan bagi olan yakin akrabada:

+ 50 yas 6ncesi meme kanseri

# Herhangi bir yasta over kanseri

# Herhangi bir yasta pankreas kanseri

+ Herhangi bir yasta metastatik, intraduktal/ kribriform histoloji veya yuiksek/ok yliksek risk grubu

>2 Kan bagi olan yakin akrabada:

¢ Herhangi bir yasta ve evrede meme veya prostat kanseri

> 3 Birinci/ikinci derece akrabada:

# Lynch sendromu-iliskili kanserler (6zellikle 50 yas 6ncesi tanilanmis kolorektal, endometrial, gastrik, over, ekzokrin pankreas, Ust sistem Urotelyal, glioblastoma, safra yollari, ve ince bagirsak kanseri)

Not: Kan bagi olan yakin akrabalar, ayni taraftan birinci, ikinci ve ti¢lincli dereceden
akrabalari icerir.
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Logolar alfabetik siraya gére dizilmistir.

AstraZenecanin kosulsuz katkilaryla.




