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Kalitsal trombosit hastaliklari (KTH), trombositlerin sayica azalmasi ya da fonksiyonlarinda bozuklukla
giden, ¢ok nadir goriilen bir grup genetik hastaliktan olusur. Bu hastalik grubunda kanamanin yanisira
cok cesitli klinik bulgular gorulebilir. Bazi KTH ailesel miyelodisplastik sendrom (MDS) ve akut
miyeloblastik l6semiye (AML) egilim yaratan bozukluklar ile birliktedir. Bu hastaliklarin erken
dénemde taninmasi hizlica planlanacak tedaviler ile prognozun iyilesmesini saglayabilir. Nadir KTH'
nin hem klinik ayriminin zorlugu, hem de genetik heterojenitesi géz 6niline alindiginda, tek tek
sorumlu olabilecek genlerin analiz edilmesi 6nemli bir sorun olmaktadir. Projede amaclarimiz: 1.
KTH'a bitiincil bir tani yaklagimi getirmek,2. Genetik tani yiizdesini arttirabilmek,3. Ulkemizdeki bu
hastaliklar agisindan mutasyon dagilimini belirlemek,4. Yeni genleri ve molekiler yolaklari aday gen
yaklasimi ve fonksiyonel calismalarla tespit etmek ve 5. Prenatal, postnatal tani ve tarama amagli
kullanilabilecek 6zgiin bir KTH gen paneli olusturmak agisindan yapilacak daha ileri proejelere veri
saglamaktir.

Bu amacla klinik ve birinci basamak tetkiklerle KTH 6n tanisi olusturulmus ve bu taniyla izlenmekte
olan 45 olguda tim ekzom sekanslama (WES) yaparak, tim KTH genlerinin arastirilmasi
gerceklestirilecektir. Bu yaklasim ile hastalarin %30-50'inda molekiler etiyolojinin belirlenmesi
beklenmektedir. WES ile mutasyon saptanamamis geriye kalan, tahminen 25 olgunun WES verileri,
aday gen yaklasimi cercevesinde yeniden degerlendirilecektir. Tespit edilen aday genler fonksiyonel
analizlerle degerlendirilecek ve bu acidan bulunan genetik defektlerin hastalikla iliskisi ortaya
konulmaya calisilacaktir. Bu arastirmanin sonunda elde edilen veriler, WES ile ortaya konulan daha
onceden tanimlanmis KTH mutasyonlari ve yeni tanimlanan sorumlu gen veya genlerin bir araya
getirilmesiyle olusturulacak 6zgilin bir KTH NGS gen paneli olusturulmak amaciyla tasarlanacak yeni
bir arastirmaya imkan saglayacaktir.



