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Kanser kolorektal bukan poliposis yang diwarisi (hereditary nonpolyposis colorectal cancer, HNPC 
berpunca daripada mutasi dalam gen pembaikan ketidakpadanan (Mismatch Repair gene, MMR gen 
MLH1, MSH2, MSH6 and PMS2 termasuk gen EPCAM yang berada pada kedudukan atas gen MSH2. Kaj 
ini bertujuan untuk mengkaji variasi genetik asas pada pesakit Melayu yang menghidap kanser kolorel 
bukan poliposis yang diwarisi dan gen yang berpotensi menyumbang ke arah risiko HNPCC. Sam, 
daripada 32 orang pesakit Melayu telah dianalisis menggunakan immunohistokimia dan penjujukan DNA g 
MLH1 dan MSH2. Tujuh pesakit dengan yang menunjukkan ekspresi protein telah dipilih untuk penjujuk 
DNA yang menyeluruh. Dengan penjujukan DNA yang menyeluruh, terdapat penyisipan dan pemotong 
dalam jujukan DNA serta polimorfisma nukleotida tunggal telah dikenal pasti. Sembilan varian yang jara 
dijumpai dari tujuh gen juga telah dikenal pasti dalam kajian ini. Daripada tujuh gen tersebut, 2 gen, CDK1 
diketahui berperanan dalam perkembangan kitaran sei dan MUC6 mempunyai perkaitan dengan kanser usi 
Kajian dan analisis yang lebih komprehensif dalam populasi yang besar diperlukan untuk penetuan yang let 
konklusif tentang sifat variasi genetik yang dijangkan melalui siliko dalam kajian ini.

Hereditary nonpolyposis colorectal cancer (HNPCC) is caused by germline mutations in any of the mism; 
repair (MMR) genes; MLH1, MSH2, MSH6 and PMS2 including EPCAM gene which is located upstrean 
the MSH2 gene. This study aimed to investigate the underlying genetic variants in Malay HNPCC and o! 
possible genes contributing to the risk of HNPCC. Thirty-two Malay HNPCC patients' samples were analy. 
by using immunohistochemistry and direct DNA sequencing of MLH1 and MSH2 genes. Seven patients \ 
intact protein expression were selected for further whole genome sequencing. Seven possible missei 
mutations and seven single nucleotide polymorphisms (SNPs) were discovered. By the whole geno 
sequencing data, a number of insertions and deletions (indels) and SNPs were identified. Nine rare varia 
from seven genes were also discovered in this study. Of the seven genes, two genes; CDK11B was knowt 
play a role in cell cycle progression and MUC6 was associated with the outcome of colorectal cancer. A m 
comprehensive study and analysis in larger population is required to determine more conclusively 
pathogenic nature of the genetic variants predicted in silico in the current study.
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