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S-118 (ID-6229) KLL Olgularinda IGHV-TP53 Degisimleri ve Ek Klonal Genetik
Ozelliklerin Degerlendirilmesi
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Amag: Kronik lenfositik 16semi (KLL) olgularinda prognostik degerlendirme i¢in giinlimiizde
2 kritik genetik belirte¢ kullanilmaktadir; (1) immiinglobulim agir zincir degisken (IGHV)
bolgesinde somatik hipermutasyon (SHM) varligi durumu ve (2) TP53 geni kopya sayisi/dizi
degisimleri durumu. Hastanemizde KLL ile takipli olgularimizda, bu belirte¢lerin nasil dagilim
gosterdiginin belirlenmesi amaciyla IGH klonalitesi degerlendirilmis 42 olguda genomik
ozellikler retrospektif olarak incelenmistir. Ayrica ek klonal degisimlerle iligkili varyantlarin
varlig1 degerlendirilmistir. Metod: Olgularda IGHV-SHM analizi, RNA 6rneginden yeni nesil
dizileme (NGS) yontemi ile gergeklestirilmistir (Archer-illumina). TP53 geni delesyonu FISH
yontemi kullanilarak, DNA dizisi degisimleri ise NGS yontemi kullanilarak incelenmistir
(Archer-Illumina). Bulgular: IGHV-SHM analizi yapilan 44 olgunun yarisinda SHM durumu
mutant olarak saptanmistir. FISH ile 17p analizi yapilan 37 olgunun ii¢iinde delesyon saptanmis
ve bunlardan birisinde IGHV-SHM durumu mutant olarak belirlenmistir. IGHV-SHM durumu
mutant saptanan bir olguda TP53 geni dizi analizinde de varyant belirlenmistir. NGS
yontemiyle incelenen IGHV-SHM mutant 6 olguda ek varyant saptanmamis, buna karsilik
IGHV-SHM mutasyonu olmayan 10 olgunun analizi sonrasi 6 olguda ek varyant gézlenmistir.
Ayrica, IGHV-SHM mutasyonu saptanmis olgularin birisinde VH3-21 genotipi belirlenmisken,
IGHV-SHM mutasyonu saptanmamis iki olguda biklonal 6zellik gézlenmistir. Tartigma: KLL
olgularimizin yarisinda IGHV-SHM durumu mutant olarak gozlenmis ve ilging olarak TP53
geni degisimi saptanan olgularin (n=4) da yarisinda IGHV-SHM durumu mutant olarak
saptanmistir. IGHV-SHM durumu mutant olan olgularda ek varyant saptanmazken mutant
olmayan olgularin yaridan fazlasinda ek varyant mevcuttur. Literatiirde birden fazla klon
saptanan KLL olgular1 %1'den az olarak bildirilmektedir ancak olgularimizin ikisinde (n=2/42)
biklonal dagilim goézlenmistir. KLL hastalarimizda IGHV-SHM, TP53 degisimleri ve
stereotipik degisimlerin genis olgu serilerinde incelenmesi ile sagkalim agisindan karsilikli
etkilesimler daha iyi anlagilabilir. Bunlarin yaninda NOTCH1 ve XPO1 gibi genlerdeki ek
varyantlarin, mevcut belirtecler ile iliskisinin daha ayrintili incelenmesine ihtiyag
duyulmaktadir. Kaynaklar: DOI: 10.1182/blood.2020007039, 10.1038/s41375-022-01802-y.
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