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Arvoisa asiakas,

Otamme valikoimaan uuden testin

MMR-proteiinien korjauskyky (Lynch syndrooma), ihokudos
Sk-DiagMMR ATK 10430

Lynch syndrooma (LS, ent. HNPCC) on maailman yleisin periytyva
paksusuolisydpaoireyhtyma, jonka yleisyys vaestdssa on viimeisimpien arvioiden
mukaan jopa 1/279 (1). LS periytyy vallitsevasti toiselta vanhemmalta (heterotsygootti),
ja todenné&kdisyys peria se on 50%. Lynch syndroomassa elaméanaikainen riski
sairastua paksusuolisydpaan on 70 — 80 %, kun se normaalisti on 6 %, ja
sairastuminen tapahtuu usein jo keski-idssa. Muihin tuumorispektrin syopiin
(mahalaukun, ohutsuolen, virtsatien, sappitien, munasarjan) riski on alempi, mutta
naisilla kohdun limakalvosytpa on myds yleinen (2). Mikali henkil6lla todetaan Lynch
syndrooma, voidaan hanet ohjata perinndllisyysneuvontaan ja seurantaan
(kolonoskopia, UA) ja usein ennaltaehkaista syovan kehittyminen.

Lynch syndrooman aiheuttaa DNA-virheita korjaavan MMR (mismatch repair) —
mekanismin peritty ongelma. Alttiusgeeneista tarkeimmat ovat MSH2, MSH6, MLHL1 ja
PMS2, mutta ndiden muodostamien proteiinikompleksien, MutS-alfa (MSH2+MSH®6) ja
MutL-alfa (MLH1+PMS2), toimintaan ja geenien ilmentymisen saatelyyn voi osallistua
muitakin periman osia. DiagMMR -testilla on mahdollista tunnistaa peritty
korjausongelma, joka liittyy MutS-alfan toimintaan. MutS-alfa on se kompleksi, joka
I0ytaa ja kiinnittyy korjattaviin kohtiin DNA:ssa ja signaloi koko korjausprosessin
kayntiin. DiagMMR tunnistaa MMR-korjauskyvyn puutteen ihonaytteesta ja voidaan
siksi tehd& kenelle tahansa, seka terveille etté jo sairastuneille. DiagMMR-testin
tekemiseen ei tarvita muita alustavia tutkimuksia, ei mutaatiotietoa eika
syOpakasvaimen tutkimuksia.

Indikaatio Epaily periytyvasta paksusuolisyopaalttiudesta.

Epaily voi perustua LS-sy6pien yleisyyteen suvussa, nuorena
sairastumiseen, syopakasvaimesta IHC-varjayksella havaittuun
MSH2 ja/tai MSH6 proteiinien puuttumiseen tai kun suvun
mutaatiota ei yrityksista huolimatta l6ydeta (~30 % epaillyista
LS-suvuista) tai l6ydetyn MSH2 tai MSH6 geenin mutaation
patogeenisuutta ei kyeta varmistamaan. Lynch syndrooma -
perheista voidaan testilla tunnistaa seké syopariskin perineet
etta ne, jotka eivat ole sita perineet.

Esivalmistelu Naytteenottovalineet (2 mm stanssi ja DiagMMR-
ravintoliuosputki) tulee tilata laboratoriostamme hyvissa ajoin
ennen naytteenottoa. Rajallisen sailyvyyden vuoksi tarvikkeet
tulee tilata vasta, kun naytteenotosta on sovittu.

Nayte voidaan ottaa vain alkuviikosta (ma-ke).
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Ihon&yte otetaan steriilisti spriilla puhdistetulta iholta
kyynarvarren sisapuolelta 2 mm stanssilla kiertaen noin 2-3
mm:n syvyyteen (biopsian tulee ulottua verinahkaan asti,
tihkuvuotoa) ja nostetaan pinseteilla omaan DiagMMR-
elatusaineputkeen varmistaen, ettd ndyte uppoaa nesteeseen.
Naytealuetta ei saa puuduttaa.

Linkit naytteenottovideoon seka naytteenotto-ohjeeseen loytyvéat
kotisivuiltamme:

Néaytteenotto-ohjeet

(https:/iwww.yml.fi/ > Laboratoriokasikirja = Tutkimukset (hae
tutkimusta esimerkiksi numerolla 10430 tai lyhenteella
DiagMMR)

Nayte sailytetddn huoneenlammassa DiagMMR-
elatusaineputkessa, lahetys huoneenlammaossa mieluiten heti
naytteenottopaivana. Naytteen tulee olla perilla viimeistaan
naytteenottoa seuraavana paivana. Naytetta ei saa sailyttaa
jadkaapissa, eikd ndyte saa missdan vaiheessa kuivua tai
jaatya. vaarin sailytettya tai kasiteltyd naytetta ei voida tutkia.

Ihonaytteesta viljellaan primaarit fibroblastit ja MMR-
korjaustehokkuus testataan niisté eristetysta
tumaproteiiniuutteesta.

4 - 6 viikkoa

Tutkimuksesta annetaan lausunto, jossa kerrotaan, onko
naytteen ihosolujen MMR-korjauskyky normaali vai alentunut.
Periytyva paksusuolisydpaoireyhtyma, Lynch syndrooma, liittyy
DNA-virheita korjaavan MMR-mekanismin perittyyn ongelmaan
ja alentuneeseen korjauskykyyn. Testi ei poissulje Lynch
syndroomaa, joka aiheutuu muusta kuin MutS-alfan
(MSH2+MSHB®6) peritysta toiminnallisesta ongelmasta.

Mikali testitulos viittaa Lynch syndroomaan, suositellaan
testatun henkildn ohjaamista perinndllisyyspoliklinikalle
lisdselvityksia varten.
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