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Bu rapor kapsaminda laboratuvar érnekleri array bazli teknolojiler kullanilarak analiz edilmistir. DNA ekstraksiyonundan
sonra polimeraz zincir reaksiyonu (“PCR”) ile amplifikasyon yapilmistir. Tahlil kapsamindaki polimorfizmler ologintkleotid
primerler kullanilarak hedeflenmis, tek ntikleotid polimorfizmleri, hedef dizileme yontemine destek olarak fosfor bazli ikili
isaretleme problari ile hibritlenerek belirlenmistir. Bu analiz sadece raporda adi gecen polimorfizmleri saptamaktadir.

Bilimsel yayinlarla kanitlanmistir ki, analiz edilen genlerde gérilen bazi polimorfizmler, bireyin cesitli kronik hastaliklar
gelistirme ve ya metabolizmasinda birtakim degisimlere ugrama riski ile iliskilendirilebilir. Bu polimorfizmlerin varhgini
veya yoklugunu tespit ederek spesifik genlerle ilgili risk alanlarini nitel olarak degerlendirebiliriz. Bu test, genetik faktorler
disindaki faktorlerin kisi Gzerindeki etkilerini hesaba katmaz.

Karsinojen metabolizmasinda, steroid hormonlarinin mekanizmasinda ve faz I/faz Il detoksifikasyonda rol oynayan
biyolojik alanlarda bireyler arasi dnemli farkliliklar gézlemlenmistir. Bu biyolojik proseslerde yer alan genlerdeki
varyasyonlar, dstrojenlere, strojen metabolitlerine ve diger karsinojenlere yasam boyu daha fazla maruz kalan kadin ve
erkek alt populasyonunu belirlemeye yardimci olur. Bireyin bu alandaki genetik profilini belirlemek ve anlamak diyet ve
yasam tarzinda olmasi gereken degisiklikleri ydnlendirecek, hormon mudahalesine rehberlik edecektir.
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Analiz sonuglarinin tamamini okumadan dnce, lUtfen bu arka plandaki temel bilgileri gézden gegirmek igin
birkag dakika ayirin. Bu, sonuglarinizi daha iyi anlamaniza yarayacak ve bireye 6zgU hazirlanan bu raporun
neden dnemli oldugunu kisaca tanimlayacaktir.

Gen nedir?

Genler, bize yasam veren binlerce proteinin her birini yapmak icin viicudunuzun ihtiyag duydugu talimatlari
iceren DNA parcalarndir. Her gen, genetik kodunuzu olusturan binlerce “harf” kombinasyonundan olusur. Kod,
dogru gelisim ve islev icin gerekli proteinleri yapma talimatlarini verir.

Gen varyasyonlari nelerdir?

Tek yumurta ikizleri harig, tim insanlar genetik kodlarinda kuguk farkliliklara (varyasyonlar) sahiptir. Her
birimizi essiz yapan bu farklliklardir. Tek bir harfteki degisiklik kelimenin anlamini buytik 6lcide farkhlastirabilir,
ayni sekilde tek baz degisiklikleri de genlerimizin islevini derinden etkileyebilir. Bu varyasyonlar, proteinlerde
degisikliklere yol acabilir. Ornegin, “C" genetik koddaki bir noktada “G” olarak degisime ugrayabilir. Varyasyon
sadece bir genetik "harfi” etkilediginde, Tek Nukleotid Polimorfizmi veya SNP olarak adlandirilir. Varyasyonlar
birden fazla"harfi"de etkileyebilir.

Gen varyasyonlari “kotid” mudur?

Genel olarak, varyasyonlarin iyi veya kott olup olmadigr distnilmemelidir. Genetik varyasyonlar genetik
kodda olusmus kucuk farkliliklardir. Anahtar, uygun yasam tarzi secimlerini yapmak icin hangi cesitlilikleri
tasidiginizi bilmektir.

Genetik sonuclariniz ilerleyen sayfalarda listelenmistir. Sol tarafta gen adini ve tanimini géreceksiniz. Sag
tarafta sonucunuzu ve sonuglarin, ilgili risklerin ve beslenme/yasam tarzi dnerilerinin bir agiklamasini
bulacaksiniz. Etkiler sembolik olarak su sekilde tanimlanabilir:

O @ 00 000

Etkisiz Disuk etki Orta etki Yiksek etki
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CYP1AT Msp1 T>C T O
CYP1AT A>G lle462Val AA O
CYP1B1 C>G Val432Leu GG Q00
CYP17A 34T>C TT O
MnSOD/SOD2 47T>C (Val16Ala) TC O
GSTM1 Insersiyon/Delesyon Mevcut O
GSTT1 Insersiyon/Delesyon Mevcut degil .‘.
COMT 472 G>A (Val158Met) AG 0]
MTHFR 677 C>T cT 0]
SULT1A1 638 G>A Arg213His GA Q0
NQO1 609 C>T cC O
FACTORV G1691A GG O

Bu analizde tanimlanan gen varyantlarinin kombinasyonu &strojen
detoksifikasyonununda olasi yetersizlikleri gosterir ve ek destek onerilebilir.
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Ostrojen metabolizmasi & detoksifikasyon yolu

Kolesterol

Pregnenolon

Androstenedion Testesteron

CYP19A1 CYP19A1

Ostrojen Estradiol (E2)

CYP3A4

16Alpha-OHE,

4-MethoxyE,

Eliminasyon

Kinonlar Serbest Radikaller

Glutatyon
konjlgatlari

Notral / zararsiz metabolitler
Zararli metabolitler

Notral / olasi zararli metabolitler

DNA Oestrogen icin test edilmis SNPler
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Msp1T>C SONUCUNUZ: TT O

CYP1A1 geni, PAH'lar ve aromatik aminler Msp1 T> C lokusunda herhangi bir varyant tespit edilmedi.
gibi cevresel prokarsinojenleri karsinojen
etkiye sahip reaktif ara maddelere
donustiiren faz 1 sitokrom P450 enzimini
kodlar. CYP1A1, meme ve prostat
kanserinin etiyolojisinde kritik rol oynayan
ostrojenlerin oksidatif metabolizmasinda
gorev alir. CYP1AT1 enzimi, 6stradioliin (E1
ve E2) 2-hidroksilasyonunu, meme dokusu
dahil olmak lizere bircok hepatik dokuda
katalize eder. Ayni zamanda sigara dumani,
diyet ve cevresel kaynakl zehirli maddelerin
aktiflestirilmesi ve dolayisiyla karsinojene
dontsmesi ile de iliskilidir.

lle462Val A>G SONUCUNUZ: AA O

CYP1A1 geni, PAH’lar ve aromatik aminler Herhangi bir varyant tespit edilmedi.
gibi cevresel prokarsinojenleri karsinojen

etkiye sahip reaktif ara maddelere

donustiiren faz 1 sitokrom P450 enzimini

kodlar. CYP1A1, meme ve prostat

kanserinin etiyolojisinde kritik rol oynayan

ostrojenlerin oksidatif metabolizmasinda

gorev alir.

1294 (>G SONUCUNUZ: GG 00
CYP1B1 enzimleri 6stradioltin 4- Bu SNP'nin, CYP1B1'in katalitik dzellikleri tGizerinde en guicli etkiye
hidroksilasyonunu katalize eder ve bircok sahip oldugu bulunmustur. G allelinin 4-hidroksilaz aktivitesi, C
PAH ve arilaminlerin aktivasyonunu saglar. alleline kiyasla (¢ kat daha ytiksek aktivite gdstermektedir.

G allelinin varliginda PAH, aromatik aminler, nitratlar ve her turli
sigara gibi tum diyet ve cevresel prokarsinojenlere karsi dikkatli
olunmali, faz 2 detoksifikasyonunun optimize edilmesine dikkat
edilmelidir.
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34T>(C SONUCUNUZ: TT O

CYP17 hem steroid 17a-hidroksilaz hem 34 T> C lokusunda herhangi bir varyant tespit edilmedi.
de 17,20-liyaz aktivitelerine aracidir. Diger

taraftan, dehidroepiandrosterona neden

olan over ve adrenal biyosentezdeki

bir asamayi katalize eder. C alleli enzim

aktivitesini arttirir, boylece biyolojik olarak

kullanilabilir 6strojen miktari artar.

609 (>T SONUCUNUZ: CC O
Siklikla Kinon Reduktaz olarak adlandirlan Analiz, 209 C> T lokusunda herhangi bir genetik varyant
NADP (H :) kinon oksidorediiktaz 1 (NQO1), tanimlamamustir.

oncelikle titlin dumani, diyet ve Ostrojen
metabolizmasindan turetilen potansiyel
mutajenik ve karsinojen kinonlarin
detoksifikasyonunda rol oynar. NQO1
ayrica ubikinon ve E vitaminin antioksidan
formlarini koruyarak hiicreleri oksidatif
strese karsi korur.

Insersiyon/Delesyon  SONUCUNUZ: Mevcut O

Glutatyon S-transferaz M1, GST suiper GSTM1 geni mevcuttur.
ailesinin biyolojik olarak en aktif tiyesidir ve

karacigerde Faz Il detoksifikasyonunda rol

oynar. Ksenobiyotiklerin, karsinojenlerin ve

oksidatif stres Girlinlerinin yok edilmesinden

sorumludur. Bu enzimler dstrojen kinonlarin

2. asamada glutatyona konjugasyonunda

rol oynar.
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Insersiyon/Delesyon

Glutatyon S-transferazlar (GST'ler), meme
karsinojenleri de dahil olmak tizere cesitli
ksenobiyotik bilesiklerin metabolizmasinda
rol oynayan cok fonksiyonlu bir enzim
ailesidir. Bu enzimler 6strojen kinonlarin
glutatyona konjuge edilmesinde rol
oynarlar.

472 G>A or Val158Met

Cozunebilir katekol-O-metiltransferaz
(SCOMT), belirli bazi hormonlarin
seviyelerinin kontrolline yardimci olur;
katekol 6strojenlerin metilasyonu ve
inaktivasyonunda rol oynar. Ostrojen
metabolitlerinin birikmesinin oksidatif
DNA hasari ile meme kanseri riskinde artis
sagladigi bilinmektedir.

677 C>T

Metilenetetrahiberalat Rediiktaz (MTHFR),
folat metabolik yolaginda rol oynayan
anahtar bir enzimdir. Bu enzim aktivitesinin
dismesi, DNA sentezi, onarimi ve
metilasyon prosesi arasindaki dengeyi
etkiler.
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000

Delesyon, enzim eskikliginde olusur; hepatik detoksifikasyon
kapasitesinin diismesine ve kinon metabolizmasinin
yavaslamasina yol agar. GST enzim aktiviteleri, kismen lahana
tlrevleri ve allium sebzeler tarafindan tetiklenir. Bu gidalar, diger
GST enzimlerinin aktivitesini arttirmak ve bozulan aktiviteyi telafi
etmek icin diyette 6nemli 6lclide arttiriimalidir. Diyetle alimin
yetersiz oldugu durumlarda, DIM iceren yiiksek kaliteli bir takviye
gerekebilir. ilave olarak, antioksidanlar acisindan zengin bir diyet
uygulamak ve cevresel toksinlerden sakinmak 6nemlidir.

SONUCUNUZ:  Mevcut degil

@0

A alleli, COMT enziminin metilasyon aktivitesinde 3-4 kat azalma
ile iliskilidir ve meme kanseri yoniinden risk isaret eder.

A alleli tasiyan bireyler icin 6strojen metabolizmasini yararli olmasi
yoniinde modiile etmek diyet ve yasam tarzinda yapilacak
degisiklikler ile mimkin kilinabilir. Lifli gidalarin daha fazla
tiiketilmesi, rafine karbonhidrattan kacinilmasi, fitodstrojen
aliminin arttinlmasi, saghkh bir kiloya ulasmak ve diizenli fiziksel
aktiviteler dnerilmelidir. Mikro besinler, dstrojen yollarini
destekleyerek 6strojen yukinu etkili bir sekilde azaltir. Beslenme
ile ilgili bilgiler raporun sonunda yer almaktadir.

SONUCUNUZ: AG

00

T alleli, MTHFR enziminin aktivitesini azaltir, bu da homosistein
seviyelerinde artisa, DNA metilasyonunda dususe ve dolayisiyla
DNA addiiktlerinde de artisa neden olur. CT genotipli bireylerde
enzim fonksiyonu optimalin % 70'idir. MTHFR enzim
aktivitesindeki azalma, uzun sureli 6strojen varliginda
premenopozal meme kanseri riskinin artmasiyla iliskilendirilmistir.
Bu bireylerde folat, B2 vitamini, B6 ve B12 gereksinimleri normale
gore daha yuksektir. Folat yonliinden zengin beslenmenin yani
sira, genel B vitamini veya 800ug folat iceren bir vitamin takviyesi
onerilebilir.

SONUCUNUZ: CT
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638 G>A

Sulfotransferaz 1A1 (SULT1A1), Gstrojenlerin
etkisizlestirilmesinde, heterosiklik aminlerin
ve polisiklik aromatik hidrokarbonlarin
biyoaktivasyonunda rol oynar.

477>C(Val16Ala)

SOD2 enzimi normalde hiicrelerde tretilen
ve biyolojik sistemlere zarar veren serbest
radikalleri yok eder. Enzim, hiicre icinde,
ozellikle mitokondride dnemli bir antioksidan
aktiviteye sahiptir.

G1691A

Faktor V, faktor Xa’nin enzim trombini aktive
edebilmesi icin bir kofaktor olarak islev
gorur. Polimerlesen fibrini olusturmak icin
fibrinojeni parcalar. Aktive edilmis protein
C (aPC), faktor V'in pihtilasma oranini
sinirlayan dogal bir antikoagulandir. Faktor
V Leiden gen mutasyonu zayif antikoagilan
tepkisi ve venoz tromboembolizm (VTE)
riski ile karakterize edilir. Derin ven
trombozu (DVT) en yaygin VTEdir, VTE,
bacaklar basta olmak tizere beyin, gozler,
karaciger ve bobrekler gibi viicudun cgesitli
bolgelerinde olusabilir.
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SONUCUNUZ: GA

0

A alleli tasiyicilarinda bu enzimin aktivitesi biiylik oranda daha
dislktlr; menopoz sonrasi meme kanseri icin ylksek risk ile
iliskilendirilmistir. Endojen hormonlarin uzun sireli varligi ve
yliksek VKIi bu riski daha da arttirir. Bu bireyler icin dstrojen
metabolizmasini yararli olmasi yoniinde modiile etmek diyet ve
yasam tarzinda yapilacak degisiklikler ile mamkiin kilinabilir. Lifli
gidalarin daha fazla tiketilmesi, rafine karbonhidrattan
kacinilmasi, fitodstrojen aliminin arttirilmasi, saglikh bir kiloya
ulasmak ve diizenli fiziksel aktiviteler onerilmelidir. Mikro besinler,
ostrojen yollarini destekleyerek dstrojen yiikiini etkili bir sekilde
azaltir. Beslenme ile ilgili bilgiler raporun sonunda yer almaktadir.

SONUCUNUZ: TC

@

Calel tastyicilari, yiiksek kirlilige maruz kalma ve diisik meyve ve
sebze tliketimiyle birlikte yiiksek seviyelerde oksidatif stres
belirteclerine yatkin olabilirler. Ancak bu etki, CT tasiyicilarina
kiyasla CC tastyicilarinda daha guicltddr.

C aleli tasiyan bireylerin yeterli meyve ve sebze aliminin saglamasi
onemlidir. Antioksidan besinlerle takviye, katekollerin
oksidasyonunu azaltabilir ve bu metabolitlerin metilasyon yolu
yoluyla daha fazla atilimini tesvik edebilir.

SONUCUNUZ: GG

O

1691 G> A lokusunda herhangi bir varyant tespit edilmedi.
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COMT, SULTTA1 veya CYP17A genlerinde orta ya da ytksek etkili varyasyonlar olmasi halinde, dstrojen
yolaklarini destekleyerek dstrojen yukint etkili bir sekilde azaltmak icin asagidaki beslenme destedi dnerilir:

- Ostrojenin faydali 2-OH metabolitine yikimi i¢in, bio-uygun 3,3"-Diindoliimetan (DIM) f ormunda gida
takviyesi destedi kullanin ya da sebze (karnabahar, brokoli, lahana, briksel lahanasi) alimini yiksek oranda
arttirin,

- Fito-Ostrojenleri dstrojen sentezi ve metabolizmasi Gzerindeki pek cok faydali etkileri icin diyetinize
dahil edin. Fito-6strojenler, izoflavonlar ve ligninlerden olusur. izoflavonlar en yaygin olarak soya ve soya
Urdnlerinde, ayrica baklagiller, yonca, meyan koku, kuzu kuladl, genistein, daidzein, ekuol ve puerarinde
bulunurlar. Ligninler; keten tohumu, tam tahillar, fasulye ve tohumlarda bulunan ¢éziinmez diyet lifleridir.

- Yeterli miktarda magnezyum ve E vitamini alimini saglayin. Ostrojen metabolizmasini etkileyen diger faydall
mikro ve bitkisel besinler arasinda kalsiyum bulunur. Yeterli miktarda alimindan emin olun. D-glukarat,
kurkumin, yesil cay polifenolleri ve D-limoneni bol miktarda ttketin.
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Risks and Limitations

DNAlysis Biotechnology has a laboratory with standard and effective procedures in place for handling samples and effective protocols in place to protect against technical and operational problems. However as
with all laboratories, laboratory error can occur; examples include, but are not limited to, sample or DNA mislabelling or contamination, failure to obtain an interpretable report, or other operational laboratory
errors. Occasionally due to circumstances beyond DNAlysis Biotechnology’s control it may not be possible to obtain SNP specific results.
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