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BAP1 (BRCA1-Associated Protein 1) wurde ursprlinglich als Bindungs-
partner von BRCA1 identifiziert. BAP1 fungiert als Deubiquitinase mit
tumorsuppressiven Eigenschaften, die wichtige Prozesse wie Prolifera-
tion, Zell-Differenzierung und DNA-Reparatur steuert.’?

BAP1-Genmutationen fiihren zum Verlust der BAP1-Proteinexpression

In zahlreichen Tumoren sind verschiedene somatische und generative
Mutationen (Deletion, Punktmutation, etc.) fir BAP1 beschrieben, die
in der Regel den Verlust der nukledren BAP1-Proteinexpression zur
Folge haben.® Mutationen wurden unter anderem im Aderhautmelanom,
Mesotheliom, Hautmelanom und klarzelligen Nierenzellkarzinom
beschrieben.*” Wahrend beim Aderhautmelanom, Nierenzellkarzinom
und Hautmelanom der BAP1-Verlust mit einem aggressiveren Verlauf
einhergeht, scheint die BAP1-Mutation beim malignen Mesotheliom
mit einer glinstigeren Prognose assoziiert zu sein.®*®

Keimzellmutationen von BAP1 charakterisieren das genetisch vererbte
Syndrom BAP1 tumor predisposition syndrome (BAP1-TPDS),
welches mit einem hoheren Risiko, an einem Aderhautmelanom,
Melanom, Mesotheliom bzw. Nierenzellkarzinom zu erkranken,
verbunden ist. BAP1-TPDS &uBerst sich insbesondere durch das
Auftreten von multiplen, atypischen Spitz-Tumoren (AST) mit bestimmter
klinisch-pathologischer Auspragung.'

ASTs mit einer Mutation von BAP1, einhergehend mit dem
immunhistologischen Verlust von BAP1, kénnen sowohl sporadisch
sowie als Teil eines Syndroms auftreten und sind oftmals mit einer
BRAF-Mutation assoziiert.' 2

Fortsetzung siehe Ruckseite




Dieser molekulargenetisch definierte melanozytare Tumor ist in der Literatur auch als Wiesner Navus bzw.
melanocytic BAP1-mutated atypical intradermal tumor (MBAIT) beschrieben. Bei der Diagnose AST kann daher
die Bestimmung von BAP1 mittels Immunhistochemie hilfreich sein, um ein mdégliches Vorliegen des BAP1-
tumor predisposition syndroms (BAP1-TPDS) zu prifen.'2

Beim Mesotheliom sind Keimzellmutationen von BAP1 zwar nur gering beschrieben, allerdings kommt es bei
ca. 50-60% der Mesotheliome aufgrund einer somatischen Mutation zu einem Verlust von BAP1.7%'* Dabei ist
BAP1 ein hilfreicher Marker bei der Abgrenzung malignes Mesotheliom (BAP1-negativ) vs. reaktiver mesothelialer
Proliferation (BAP1-positiv).'#®
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