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4 TÜMÖR BASKILAYICI 
GENLER

Mustafa Yener UZUNOĞLU1

GIRIŞ

Hücre bölünme döngüsü yaşamın gereği olarak hücrede gerçekleşen bir dizi 
olaylar bütünüdür. Bu döngünün ilerlemesi çeşitli kontrol noktaları ile düzenlenir 
(Şekil 1). Karsinogenezis bu denetleme mekanizmasının bozulması, kontrolsüz 
hücre bölünmesi olarak tanımlanabilir. Karsinogenezisin oluşumu; onkogenlerin 
aktive olması, kanser baskılayıcı genlerin (TBG) ise fonksiyon kaybıyla ortaya çı-
kan çok aşamalı bir süreçtir. Normal hücre bölünme siklusunda onkogenler gen 
ekspresyonunu arttıran veya onkogen tarafından kodlanan proteinlerin kontrol-
süz aktivitesine sebep olduğunda TBGler aktive olup yukarıdaki sinyal yolakları-
nın aşırı aktivasyonlarının inhibisyonunu adeta hızla giden otomobilin fren pe-
dalına basar gibi sağlayıp hücrenin bölünmesini engellemektedir. Bu olay devamlı 
gerçekleşmektedir. Ne zaman TBGler bir şekilde inaktive, onkogenler bir şekilde 
aktive olursa o zaman karsinogenezis ortaya çıkmaktadır.

Şekil 1. Hücre Döngüsü ve Kontrol Noktaları
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masında kritik rolü vardır. Normal yetişkin dokusunda, E-kaderin epitelyum ba-
kımı ve homeostazında görev alır17. E-cadherin mutasyonları, diffüz mide kanseri 
lobüler meme kanseri geliştirme için yüksek ömür boyu risk oluşturmaktadır18.

DCC

Kolorektal kanser olgularında karşılaşılan DCC mutasyonu 18. kromozomun 
q21.1’de bulunur. DCC, netrin-1 ile bağlandığında çoğalmaya ve hücre göçüne 
yol açan bir netrin reseptörünü kodlar. Yokluğunda kolorektal kansere yatkınlık 
oluşturur19

SONUÇ

Günümüzde meme kanseri, mide kanseri gibi birçok kanser türünde gene-
tik analiz yapılıp riskli olgular belirlenebiliyor. İnsan genetik haritası çözüldükçe, 
genlerin hangi proteinleri kodladığı, hangi işlevlere yaradığı bulundukça belki de 
daha doğmadan hangi hastalıklara yatkınlığımız olacağı tahmin edilebilecektir. 
Bu sır perdesi kalktıkça belki de hastalık yada kanserden uzak bir yaşam sürebile-
ceğiz. Epigenetik bilimi bu açıdan kanser tıbbında çok önemli bir alan olacaktır.

Anahtar Kelimeler: kanser baskılayıcı genler, P53, BRCA, APC, NF, CDH1
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