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ÖZET 
Amaç: Orta Karadeniz Bölgesi’nde BCR/ABL negatif kronik miyeloproliferatif hastalık 

(KMH) tanısıyla takip edilen olguların JAK2V617F mutasyon sıklığı ve bu mutasyonun hastalığın 

klinik özelliklerine etkisi açısından incelenmesi amaçlanmıştır. 

Gereç ve Yöntem: Çalışmaya kronik miyeloproliferatif hastalık tanısı konulan 52 olgu (28 
polistemia vera, 21 esansiyel trombositoz, 3 primer miyelofibrozis) dahil edildi. Hastaların tanı anındaki 

yaş, cinsiyet, hemoglobin, hematokrit, trombosit ve lökosit değerleri kaydedildi. Hepatomegali, 

splenomegali, kanama ve tromboz varlığı değerlendirildi. JAK2V617F mutasyon analizi hastaların 
periferik kan granülositlerinden Real Time-PCR Melting Curve analizi ile yapıldı. 

Bulgular: JAK2V617F mutasyon sıklığı polistemia vera, esansiyel trombositoz ve primer 

miyelofibrozis hastalarında sırası ile %85,7 (24/28), %47,6 (10/21) ve %33,3 (1/3) idi. Tanı yaşı ile 
JAK2V617F mutasyonu arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişki tespit edilmedi (p>0,05). JAK2V617F 

mutasyonu varlığına göre hastalar incelendiğinde polistemia vera ve esansiyel trombositozlu hastalarda 

mutasyon olanlarda daha yüksek lökosit, hemoglobin ve hematokrit değerleri ile tromboz görülme oranı 
elde edilmiş olup, aradaki fark istatistiksel olarak anlamlı değildi (p>0,05). JAK2V617F mutasyonu 

olan polistemia vera hastalarında hepatomegali daha fazla görülmekte idi (p=0,030). JAK2V617F 

mutasyonu olan esansiyel trombositoz hastalarında tanı anında trombosit sayısı daha düşüktü, fakat 
aradaki fark istatistiksel olarak anlamlı değildi (p=0,397). 

Sonuç: JAK2V617F mutasyonun keşfi ile BCR/ABL negatif KMH’ın moleküler temeline ait 

bilgiler sunmaktadır. Bu mutasyonun varlığı KMH’ın klinik özelliklerini etkilemektedir. Bu çalışma 
bölgemizde KMH olgularında JAK2V617F mutasyonu sıklığının değerlendirildiği ilk çalışma olup, 

bulgularımız literatür verileri ile uyumlu bulunmuştur. JAK2V617F mutasyonunun KMH üzerine 

etkisinin daha iyi anlaşılabilmesi için büyük olgu sayılarını içeren çalışmalara ihtiyaç vardır. 
Anahtar Kelimeler: JAK2V617F mutasyonu, polistemia vera, esansiyel trombositoz, primer 

miyelofibrozis, kronik miyeloproliferatif hastalıklar. 

 

 

ABSTRACT 
Aim: To determine the frequency of JAK2V617F mutation in BCR/ABL negative chronic 

myeloproliferative disease (CMD) in the Midle Black Sea region of Turkey, and the effects of this 
mutation on clinical course of the disease. 

Method: The study was conducted with 52 patients diagnosed to CMD: twenty-eight 

polycythemia vera, twenty-one essential thrombocythemia, and three primer myelofibrosis. Age, 

gender, hemoglobin, hematocrit, platelet and leukocyte values were recorded. The presence of 

hepatomegaly, splenomegaly, hemorrhage and thrombosis were evaluated.JAK2V617F mutation 

analyzes were evaluated from the peripheral blood granulocytes by Real Time-PCR Melting Curve.  
Results: The frequency of JAK2V617F mutation in polycythemia vera, essential 

thrombocythemia, and primer myelofibrosis were 86% (24/28), 48 (10/21) and 33% (1/3), respectively. 

There was no significant difference between JAK2V617F mutation and CMD onset age (p>0.05). When 
the patients divided according to the presence of JAK2V617F mutation, there were higher average level 

of leukocyte, hemoglobin and hematocrit values in patients with the mutation in polycythemia vera and 

essential thrombocythemia, but the difference was not statistically significant (p>0.05). The incidence of 
hepatomegaly were higher in JAK2V617F mutation positive polycythemia vera patients (p=0.030). 

Average platelet count at diagnosis in essential thrombocythemia patients with JAK2V617F mutation 

was lower, however, this difference was not statistically significant (p=0.397). 
Conclusion: The discovery of JAK2V617F mutation provided new information about the 

molecular basis of BCR/ABL negative CMD. The presence of this mutation affects the clinical features 

of CMD. In our knowledge, the present study is the first to evaluate the frequency of JAK2V617F 
mutation on CMD patients in our region, and our results are in concordance with the literature. Further 

studies with large cohort will be necessitated to better elucidate the effect of JAK2V617F mutation on 
CMD and confirm these findings. 

Key words: JAK2V617F mutation, polycythemia vera, essential thrombocythemia, primer 

myelofibrosis, chronic myeloproliferative disorders. 
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GİRİŞ 

Kronik miyeloproliferatif hastalıklar 

(KMH) bir ya da birden fazla miyeloid hücre 

dizisinin proliferasyonu, nispeten normal bir 

olgunlaşmanın varlığı, çeşitli oranlarda akut 

lösemiye dönüşüm ve kemik iliğinde fibrozis 

ile karakterize hastalık tablolarıdır (1). KMH 

içinde kronik miyelositer lösemi (KML), 

patogenezinde rol oynayan BCR/ABL füzyon 

gen pozitifliği ile diğerlerinden farklılık 

göstermektedir. Günümüzde BCR/ABL negatif 

kronik miyeloproliferatif hastalıklarda 

[polisitemia vera (PV), esansiyel trombositemi 

(ET) ve primer miyelofibrozis (PM)] farklı 

birkaç değişik genetik mutasyonun etkisi 

olduğu bilinmektedir (2-4).  

İnsanlarda tipik olarak serin, treonin ve 

tirozin rezidülerini fosforile eden 500’den fazla 

farklı kinaz vardır. Janus kinaz 2 (JAK2), 4 

farklı stoplazmik tirozin kinazdan biridir (5-7). 

Birçok sinyal iletim yolunda, birden fazla JAK 

üyesi birlikte rol almaktadır, fakat bazı 

büyüme faktörlerinde, örneğin eritropoetin 

(EPO) ve trombopoetin (TPO) de sadece JAK2 

rol oynamaktadır (8). JAK2 geni 9. 

kromozomun kısa kolunda bulunan bir gendir 

(9,10). JAK2V617F somatik mutasyonunda 

JAK2 geni psödokinaz (JH2) domaininin 617. 

pozisyonunda bulunan valin yerine fenilalanin 

değişimi olmaktadır (11). Oluşan bu mutasyon 

hematopoetik öncül hücrelerde büyüme 

faktörlerine karşı aşırı hassasiyete neden 

olmaktadır (12). 2005 yılında JAK2 ekson 14 

mutasyonunun keşfedilmesi ile BCR/ABL 

negatif kronik MPH’ın patogenezine ilişkin 

bilgiler artmış, hastaların takip ve tedavisinde 

ümit vaat eden gelişmeler olmuştur (13-17). 

PV hastalarının neredeyse tamamında, ET ve 

PM hastalarının ise yaklaşık yarısında 

JAK2V617F mutasyonu olduğu bilinmektedir 

(18). Bu bulgular sayesinde 2008 Dünya 

Sağlık Örgütü (DSÖ) kriterlerinde 

JAK2V617F mutasyonu, PV ve PM için major, 

ET için ise minor kriter olarak yerini almıştır 

(1). JAK2 ekson 12, MPL (myeloproliferative 

leukemia viral oncogene), TET2 (ten-eleven 

translocation 2) ve ASXL1 (additional sex 

comb-like 1) mutasyonlarıın KMH üzerine 

etkisi, JAK2V617F mutasyonu kadar aşikar 

değildir (19).  

Çalışmamızda Orta Karadeniz 

Bölgesi’nde BCR/ABL negatif KMH’ında 

JAK2V617F mutasyonu sıklığının araştırılması 

amaçlanmıştır. Bu amaçla polistemia vera, 

esansiyel trombositoz ve primer miyelofibrozis 

olgularında JAK2V617F mutasyonu sıklığı ve 

klinik özelliklere etkisi incelenmiştir. 

Gereç ve Yöntem: 

Çalışmaya Ondokuz Mayıs Üniversitesi 

Tıp Fakültesi Hematoloji Bilim Dalı 

Polikliniği’ne Ocak 2007 ile Mart 2010 

tarihleri arasında başvuran tüm hastalardan 

BCR/ABL negatif kronik miyeloproliferatif 

hastalık tanısı (2008 DSÖ kriterlerine göre) (1) 

alan ve JAK2V617F mutasyonu çalışılmış 52 

hasta (28 polistemia vera, 21 esansiyel 

trombositoz ve 3 primer miyelofibrozis) dahil 

edildi. Veriler hastaların dosyalarından geriye 

dönük olarak değerlendirildi.  

Hastaların yaş, cinsiyet, tanı anındaki 

tam kan sayım değerleri, hepatomegali ve 

splenomegali varlığı değerlendirmeye alındı. 

Ayrıca hastaların trombotik ve hemorajik olay 

öyküsü incelendi. Olguların yaş ve cinsiyet 

dağılımları tablo 1’de sunulmuştur.  

Hastaların periferik kanından elde edilen 

DNA örneklerinde JAK2V617F mutasyon 

varlığı daha önce belirtilen yöntemler ile Real 

Time PCR (Gerçek zamanlı polimeraz zincir 

reaksiyonu) kullanılarak çalışılmıştır (20).  

 

İstatistiksel Analiz: 

Araştırmadan elde edilen veriler 

kodlandıktan sonra SPSS 15.0 paket 

programında bilgisayara aktarıldı ve analiz 

edildi. İstatistiksel analizlerde tüm ölçümsel 

değişkenler için normalite testleri yapıldı. 

Veriler değerlendirilirken normal dağılıma 

uyan sürekli değişkenler ortalama ± standart 

ile, frekans verileri ise sayı ve yüzde (%) ile 

ifade edildi. Ölçümsel değişkenlerden normal 

dağılıma sahip olanlar “t testi” kullanılarak 

gruplar arası ölçümler ile karşılaştırıldı. 

Normal dağılım göstermeyen değişkenler 

“Mann-Whitney U” testi kullanılarak 

değerlendirildi. Tüm değerlendirmeler SPSS 
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15 paket programı kullanılarak yapıldı. 

İstatistiksel anlamlılık düzeyi tüm testler için 

p<0,05 olarak kabul edildi.  

Bulgular:  

Olgulara ait JAK2V617F mutasyonu 

tablo 1’de sunulmuştur. Değerlendirilmeye 

alınan 52 BCR/ABL negatif KMH tanısı olan 

olgunun 35’inde (%67,3) JAK2V617F 

mutasyonu tespit edilmiştir. Hastalar tanısına 

göre değerlendirildiğinde polistemia vera 

hastaların %85,7’sinde (24/28), esansiyel 

trombositoz hastaların %47,6’sında (10/21) ve 

primer miyelofibrozis hastaların %33,3’ünde 

(1/3) JAK2V617F mutasyonu olduğu 

saptanmıştır (p=0,008). 

Hastalar JAK2V617F mutasyonu 

mevcudiyetine göre iki gruba ayrıldığında,  
tanı anındaki yaş, cinsiyet dağılımı, kan 

hemoglobin ve hematokrit değerleri, kan 

trombosit ve lökosit sayısı ile kanama ve 

tromboz oranları polistemia vera ve esansiyel 

trombositoz olgularında istatistiksel anlamlı 

fark yoktu (p>0,05). Tablo 2’de polistemia 

vera, tablo 3’te esansiyel trombositoz ve tablo 

4’ te primer miyelofibrozis olgularının 

JAK2V617F mutasyonu mevcudiyetine göre 

klinik özellikleri ve tanı anındaki kan 

değerlerinin detaylı karşılaştırılması 

sunulmuştur. Splenomegali görülme oranı 

polistemia vera ve esansiyel trombosit 

olgularında bu mutasyonun varlığına göre 

benzer oranda görülür iken (p>0.05), 

hepatomegali görülme oranı polistemia vera 

olgularında daha yüksek idi (p=0.030).  

 

Tartışma:  

 
Bu çalışma Orta Karadeniz Bölge’sinde 

kronik miyeloproliferatif hastalık (KMH) 

olgularında JAK2V617F mutasyon sıklığının 

değerlendirildiği ilk çalışma olması nedeniyle 

önemlidir. Bu mutasyonun görülme oranı 

polistemia vera (PV) olgularında %87 ile en 

yüksek iken esansiyel trombosit (ET) 

olgularında %48, primer miyelofibrozis (PM) 

olgularında ise %33’tür. Çalışmamızın 

sonuçları itibari ile literatür verileri ve 

ülkemizde yapılan diğer çalışmalar ile uyumlu 

olduğu görülmüştür (18,21-23).  

Hematopoetik kök hücrelerin kontrolsüz 

neoplastik proliferasyonu ile ortaya çıkan 

KMH, klonal kök hücre hastalıklarıdır. KMH 

içinde polisitemia vera (PV), esansiyel 

trombositoz (ET), primer miyelofibrozis (PM) 

ve kronik miyeloid lösemi (KML) ile daha 

nadir görülen kronik nötrofilik lösemi, hiper 

eozinofilik sendrom/kronik eozinofilik lösemi 

ve sistemik mast hücre hastalığı yer alır (1). 

KML hastalığı patogenezinin BCR/ABL 

onkogen ürünü olan disregüle tirozin kinazdan 

kaynaklandığının anlaşılması, genetik 

mutasyonların diğer KMH’ın patogenezinde 

rolünün olabileceğini düşündürmüştür. 2005 

yılında 4 farklı çalışmada BCR/ABL negatif 

KMH olgularında JAK2V617F mutasyonun 

tespiti, bu olguların tanı kriterlerinde 

değişikliğe neden olmuştur. JAK2 enziminde 

oluşan bu mutasyon, steroid ve büyüme 

faktörelerine aşırı duyarlılığı artırmaktadır. Bu 

nedenle KMH hastalarında JAK2 inhibitörleri 

bir tedavi seçeneği olarak gündeme gelmiştir. 

Bu tedavi yöntemlerinin KMH üzerine 

etkinliği günümüzde faz I/II aşamasındadır 

(24).  

Tablo 1: Kronik miyeloproliferatif hastaların yaş, 

cinsiyet dağılımı ve JAK2V617F mutasyonu sonuçları 

 
n E/K 

Yaş 

(yıl) 

JAK2V617F 

pozitifliği 

Polisitemia 

vera 28 15/13 

51,6±

11,8 24 (%85,7) 

Esansiyel 

trombositoz 21 12/9 

55,9±

11,3 10 (%47,6) 

Primer 

miyelofibrozi

s 3 3/0 

62,3±

13,7 1 (%33,3) 

E:Erkek, K: Kadın 

 

Birçok hücre, intraselüler sinyal 

iletiminde fosfotransfer kinaz kaskadını 

kullanmaktadır (5). İnsanlarda tipik olarak 

serin, treonin ve tirozin rezidülerini fosforile 

eden 500’den fazla farklı kinaz vardır. Janus 

Kinazlar (JAKs) ise sitokinler, interferonlar ve 

büyüme faktörleri için sinyal iletiminde kritik 

role sahip olan non-reseptör tirozin kinazlardır 

(6,7). JAKs esas olarak sitokin reseptörlerinin 

membran proksimal bölgesi ile ilişkilidir, 

tirozin kalıntıları üzerine ligand-induced 

reseptör agregasyonun otofosforilasyonu ile 

aktive olur. Aktive JAKs, STAT’ları (sinyal 

iletim ve transkripsiyon aktivatörü) fosforile 

ederek aktive eder (6,7). Aberrant tirozin kinaz 

sinyal iletimi lökojenik olabilmektedir ve 

JAK/STAT sinyallerinin hematolojik 
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malignitelerde arttığını gösterir birçok kanıt 

vardır (2,25).  

Tablo 2: Polistemia vera hastalarında JAK2V617F 
mutasyonuna göre olguların genel özelliklerinin sunumu 

 
Pozitif Negatif p 

JAK2V617F mutasyonu  

[n (%)] 
24 (87) 4 (13) 

 

Hemoglobin (g/dL) 17,3±2,3 
17,8 

±0,8 
0,731 

Hematokrit (%) 53,1±8,2 50,7±1,3 0,411 

Trombosit sayısı  (K/mm3) 545.000 233.000 0,396 

Lökosit sayısı (K/mm3) 14.000 7.365 0,358 

Kanama görülme oranı [n 

(%)] 
12 (25) 0 (0) 0,259 

Tromboz görülme oranı [n 
(%)] 

1 (4) 0 (0) 0,678 

Hepatomegali görülme oranı  
[n (%)] 

14 (58) 0 (0) 0,030 

Splenomegali görülme oranı  
[n (%)] 

14 (58) 2 (50) 0,735 

 

Memelilerde 4 farklı JAK vardır. Bunlar 

JAK1, JAK 2, JAK 3 ve Trozin Kinaz 2 (Tyk 

2) dır (6). Sinyal iletim yollarında birden fazla 

JAK üyesi birlikte rol alabilmektedir, fakat 

bazı büyüme faktörlerinde, örneğin 

eritropoetin (EPO) ve trombopoetin (TPO), 

sadece JAK2 rol oynamaktadır (8). Bu nedenle 

JAK2, kan hücrelerinin çoğalmasında diğer 

JAK üyelerinden daha önemli bir faktör olarak 

karşımıza çıkmaktadır. JAK1 sıklıkla diğer 

JAK üyeleri ile birlikte proinflamatuar 

sitokinlerin sinyal iletiminde, JAK3 IL–2 

aracılı immün fonksiyonda major rol oynar 

(26). Tyk2 ise IL12 ve IL23 gibi sitokinlerin 

sinyal iletiminde JAK2 ve JAK3 ile birlikte rol 

oynar (26).  

JAK2 enzim geni, 9. kromozomun kısa 

kolunda yer alır (9). JAK2 geni, Jh1 (kinaz 

domain) ve aktif kinaz domainini regüle eden 

Jh 2’den (Psödokinaz domain) oluşur (27). 

JAK2V617F mutasyonunda, JAK2 geni ekson 

14’de yer alan psödokinaz domaini 617. 

pozisyondaki valin yerine fenilalanin somatik 

tek nokta mutasyonu olmaktadır (17,28). Buna 

bağlı olarak JAK2 enziminin aktif parçası olan 

kinaz domain kısmında psödokinaz domaine 

bağlı oluşması gereken negatif regülasyon 

bozulur (29). Kontrolsüz JAK2 aktivasyonu, 

bir çok büyüme faktörü ve sitokin 

duyarlılığında artışa neden olur. Bu 

aktivasyonun KMH patofizyolojisinde major 

rol oynar (13). JAK2V617F mutasyonu, KMH 

ile ilişkili olduğu bilinen ve kontrolsüz JAK2 

aktivasyonuna neden olan en yaygın mutasyon 

olmasına rağmen diğer mutasyonlarında (MPL 

ve JAK2 ekzon 12 mutasyonu gibi) JAK2 

enziminde kontrolsüz aktivasyona neden 

olabilmektedir (8). Somatik olarak oluşan 

JAK2V617F mutasyonu nesilden nesile 

aktarılamaz. PV hastalarında sıklıkla iki alel 

gende bu mutasyon görülmekte olup, ET ve 

PM’de iki alel gende de bu mutasyonun 

görülmesi nadirdir (30).  

Tablo 3: Esansiyel trombositoz hastalarında JAK2V617F 

mutasyonuna göre olguların genel özelliklerinin sunumu 

 
Pozitif Negatif p 

JAK2V617F  mutasyonu 

 [n (%)] 10 (48) 11 (52)   

Hemoglobin (g/dL) 
14,5±1,9 13,9±1,9 0,524 

Hematokrit (%) 
43,1±5,7 40,5±5,3 0,455 

Trombosit sayısı  (K/mm3) 
804.000 1.330.000 0,397 

Lökosit sayısı (K/mm3) 
11.000 10.600 0,455 

Kanama görülme oranı  
[n (%)] 3 (30) 5 (45) 0,582 

Tromboz görülme oranı  

[n (%)] 2 (20) 1 (9) 0,413 

Hepatomegali görülme 

oranı [n (%)] 6 (60) 4 (36) 0,178 

Splenomegali görülme 
oranı [n (%)] 5 (50) 5 (45) 0,653 

 

JAK2V617F mutasyonu BCR/ABL 

negatif klasik KMH olgularının çoğunluğunda 

görülmektedir. PV olgularının %90–95’inde, 

ET ve PM olgularının yaklaşık %50’sinde bu 

mutasyon gösterilmiştir (18). Fakat bu 

mutasyon KMH’a spesifik değildir; ring 

sideroblastlı refrakter anemili bireylerin %20–

50’sinde, pirimer AML yada miyeloid 

displastik sendromlu hastaların %5’inden 

azında bu mutasyon görülmektedir (31,32). 

JAK2V617F mutasyonu ET ve PM olgularında 

yüksek tanı yaşı, yüksek hemoglobin düzeyi ve 

yüksek lökosit sayısı ile, ayrıca ET 

hastalarında düşük platelet sayısı ile ilişkili 

bulunmuştur (30). Benzer şekilde, mutasyonun 

varlığı polistemia vera ve PM hastalarında 

kaşıntıya eğilimi artırmaktadır (33,34).  
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Tablo 4: Primer miyelofibrozis hastalarının tanı anındaki 

demografik özellikleri 

 1. hasta 2. hasta 3. hasta 

 
Cinsiyet Erkek Erkek Erkek 

 
Yaş (yıl) 50 77 60 

 
Hemoglobin (g/dL) 7,6 9,2 8,4 

 
Hematokrit (%) 25 29,2 25,6 

 Lökosit sayısı 
(K/mm3) 4.600 4.200 5.700 

 
Hepatomegali - + + 

 
Splenomegali + + + 

 Kan transfüzyon 

ihtiyacı + + + 
 JAK2V617F 

mutasyonu - - + 

 

 

JAK2V617F mutasyonunun KMH 

üzerine etkisi, 2005 yılında bu mutasyonun 

KMH olgularında varlığının tespit edildiği 4 

farklı çalışma ile gündeme gelmiştir (13,15-

17). PV olgularında %90-95 oranında 

JAK2V617F mutasyonu görülmesi, bu verinin 

2008 DSÖ kriterlerinde bu hastalığın 2 major 

kriterinden biri olarak yer almasını sağlamıştır 

(1). Bu mutasyonun negatif olduğu PV 

olgularının çoğunda, bir diğer JAK2 domaini 

olan ekzon 12’de mutasyonun (JAK2K539L) 

olduğu tespit edilmiştir (35,36). Bu verilerden 

yola çıkarak PV hastalarının neredeyse 

tamamında JAK2 mutasyonu vardır (35,37).
 

Bizim çalışmamızda literatür ile uyumlu olarak 

PV olgularının %86’sında JAK2V617F 

mutasyonu pozitif olarak tespit edilmiştir. 

Kliniğimizde rutin olarak değerlendirilemediği 

için, JAK2V617F mutasyonu negatif olan 4 

olguda JAK2K539L
 

mutasyonu etkisi 

değerlendirilememiştir. 

PV hastalarında JAK2V617F mutasyonu 

olan olgularda tanı anında yüksek lökosit ve 

hematokrit değerleri (33) ve yüksek oranda 

splenomegali (38) bildirilmiştir. JAK2 bloker 

tedavinin KMH’ında splenomegalide dramatik 

bir düzelmeye neden olması, mutasyonun 

splenomegali ile ilişkisini desteklemektedir 

(39). Bizim çalışmamızda bu değerler bu 

mutasyonun olduğu olgularda yüksek oranda 

görülmesine rağmen, fark istatistiksel olarak 

anlamlı değildi. Çalışmamızda PV hastalarında 

hepatomegali görülme oranı JAK2V617F 

mutasyonu olan olgularda daha yüksek idi 

(görüme oranı %58, p=0.030). Bizim 

bildiğimiz kadarı ile bu çalışma PV olgularında 

JAK2V617F mutasyonu ile hepatomegali 

görülme oranı arasında ilişkinin görüldüğü ilk 

çalışmadır. 

ET olgularında beklenen JAK2V617F 

mutasyon sıklığı yaklaşık % 40-60’tır (21,40). 

JAK2V617F mutasyonu negatif ET 

hastalarında daha az oranlarda da olsa MPL ve 

TET2 mutasyonları olduğu tespit edilmiştir 

(41). Geniş olgu serilerini içeren Campbell ve 

ark. (42) 776 ET hastasının %53’ünde, 

Carabbio ve ark. (43) ET tanısı alan 867 

hastanın %57’sinde, Karkucak ve ark. (21) ise 

ülkemizde yaptıkları çalışmalarında78 ET 

hastasının %42’sinde bu mutasyonun varlığını 

tespit etmişlerdir. Bizim çalışmamızda bu 

veriler ile paralel olarak 21 ET olgusunun 

10’unda (%48) JAK2V617F mutasyonu 

olduğu görülmüştür. 

ET hastalarında JAK2V617F 

mutasyonunun klinik özelliklere etkisinin 

araştırıldığı Antonioli ve ark. (44) bu mutasyon 

varlığının tanı anında hemoglobin ve lokosit 

seviyelerinin daha yüksek olması ve lösemik 

dönüşüm hızının artışı ile ilişkili olduğunu 

tespit etmiştirler. Toyama ve ark. (45) 

çalışmalarında ET hastalarında bu mutasyon 

varlığı ile yüksek lökosit sayısı ve tromboz 

görülme oranında artış ile anlamlı ilişkili 

olduğunu tespit etmiştirler. 106 ET hastasında 

yapılan bir başka çalışmada ise bu mutasyon 

varlığının artmış hematokrit, artmış lökosit ve 

düşük platelet sayısı ile ilişkili olduğu 

görülmüştür (46). Çalışmamızda ET 

olgularında bu mutasyonun olduğu olgularda 

tanı anında daha yüksek lökosit ve hematokrit 

seviyeleri ve daha düşük trombosit sayısı tespit 

edildi, fakat aradaki fark istatistiksel olarak 

anlamlı değildi. Bu durum olgu sayısının az 

olması nedeni ile olabilir. 

KMH içinde en nadir görülen PM olup 

patofizyolojisi oldukça karmaşıktır. PM 

bilinmeyen bir etyolojiye sahip multipotent, 

hematopoetik progenitör hücrenin klonal 

bozukluğudur (22). PM olgularında 

JAK2V617F mutasyonu gibi spesifik 

moleküler lezyonların tespiti, bu olgularda 

tanı, tedavi ve prognoz için önemlidir (22). 

Son yıllarda PM hastalarında JAK2 

inhibitörleri (CEP 701) ile tedavi üzerine faz II 

aşamasında çalışmalar yapılmaktadır (47). PM 

hastalarında JAK2V617F mutasyonu sıklığı, 
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PV hastalarında beklenen değerden düşük 

olmasına rağmen, olguların yaklaşık 

%50’sinde mutasyon görülmektedir. PMF 

tanısı alan hastalarda Barosi ve ark. (34) 304 

hastanın %63,4’ünde, Lieu ve ark. (48) 6 

hastanın %33’ünde, Levine ve ark. (49) ise PM 

hastaların %39’unda JAK2V617F mutasyonu 

olduğunu tespit etmişlerdir. Bizim 

çalışmamızda, olgu sayısının az olmasına 

rağmen %33 oranında JAK2V617F mutasyonu 

tespit edilmiştir. 

Sonuç olarak JAK2V617F mutasyonu 

BCR/ABL negatif KMH olgularında farklı bir 

bakış açısı getirmiş ve tanı kriterlerinde kabul 

edilir bir faktör olarak yer almıştır. Bizim 

çalışmamızda ulaşılan veriler göstermektedir ki 

bu mutasyonun görülme oranı bölgemizde 

KMH nedenli takip edilen hastalarda literatür 

ile uyumludur. Çalışmamızda olgu sayısının 

sınırlı olması nedeniyle bu mutasyonun KMH 

ile ilişkisinin daha yüksek olgu sayılı 

çalışmalarla doğrulanmasına gereksinim 

duyulmaktadır. 
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