Obr. 2. Genetické testovdniv rodindch s FPF. Podle Kropski a kol. (11)
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Tab. 2. Kiinické manifestace famildrni plicni fibrézy s projevy v dospélosti
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Plicni projevy (100 %)

Jaterni projevy Hematologické projevy

Neurcend fibréza
Pleuro-parenchymalni fibroelastéza
Deskvamativni intersticialn{
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Rozsahlé opacity mlé¢ného skla
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Radiologické fenotypy dle HRCT (32 %) (20 %)
Manifestace Obvykld intersticidlni pneumonie (UIP) | Jaterni cirhdza Myelodysplazie veetné excesu
Pravdépodobna UIP Venookluzivni choroba blastl

Nespecifickd intersticidlni pneumonie

Steatdéza Aplazie kostni dfené
Akutni myeloidni leukemie

Izolovand makrocytéza

HRCT - high resolution pocitacovd tomografie

Klinické projevy FPF

Projevy FPF se nelisi od projevl intersticidlnich plicnich procest
obecné. U ¢asti pacientl se mizeme setkat s izolovanym postizenim
v oblasti plicniho parenchymu, mozné je ale i postizeni mimoplicni
(viz tabulky 1 a 2). Mimoplicni postizeni je typické pfedevsim pro
patogenni varianty gend, které vedou k rozvoji plicniho postizent jiz
v détstvi, pro komplexni syndromy, jako je syndrom Hefmanského-
-Pudldka, neurofibromatézu typu | nebo pro telomeropatie (3).

Fenotyp plicniho postizeni mUze byt jakykoliva nemusi byt u vsech
postizenych v rdmci jedné rodiny stejny. U dospélych se ale nejcastéji se
setkdvame s fenotypem odpovidajicim neklasifikovatelné plicni fibroze
(12-50 %) a obvyklé intersticidlni pneumonii (80-22 %). Kombinace inter-
sticidlniho plicniho postizeni a bronchogenniho karcinomu v mladsim
veku (32-50 let) budi podezfeni na patogenni variantu nékterého z gen(
pro surfaktant. U telomeropatif jsou ¢astéji popisovany hematologické
abnormality, a to v€etné anémie (17-27 %), makrocytézy (24-41 %)
a trombocytopenie (8-54 %), nebo jaterni onemocnéni (4, 5).

Jak vysetrit pacienta s podezienim na FPF?

Jak definice naznacuje, klicovou pro vysloveni suspekce na FPF
je kvalitné odebrand rodinna anamnéza. U vétsiny FPF se setkdvame
s tzv. anticipacnim fenoménem, tedy s nardstajici tizf choroby a/nebo

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz

Castéjsi manifestaci choroby s kazdou dalsi postizenou generaci. Protoze
projevy nékterych FPF nezahrnuiji jen plicni tkan, je doporuceno ptat
se pfi odbéru rodinné anamnézy nejen na pfitomnost plicniho one-
mocnéni, ale i na vyskyt jaterni cirhézy, aplastické anémie, pfed¢asného
sedivéni vlast, neurologickych abnormalit a onemocnéni stitné zlazy (6).

Pfi urceni fenotypu postizeni postupujeme stejné jako u jinych
intersticidlnich plicnich procest (anamnéza, fyzikaini vysetrent, scree-
ning autoprotilatek, pocitacovd tomografue s vysokou rozlisovaci
schopnosti (HRCT) hrudniku, vysetteni plicnich funkci, bronchoskopie
s bronchoalveoldrni lavazi, transbronchidlni biopsie pfipadné kryo-
biopsie ¢i chirurgickd plicni biopsie). Dilezité je identifikovat faktory,
které mohou prdbéh onemocnéni modifikovat nebo zhorsovat (kou-
fenf, environmentdlnf a pracovni expozice, medikace, komorbidity).
Vzhledem k tomu, ze ne u viech nositel& genové mutace dojde
k manifestaci onemocnénti, hrajf tyto zevni faktory v patogenezi téz
dullezitou ulohu.

Genetické dispozice

V souvislosti s FPF byly popsany patogenni varianty fady gend.
U FPF nalézédme varianty gend, které jsou v populaci vzécné (alelické
frekvence alel < 0,1 % u tzv. gen( velkého dopadu — major). Dédi¢nost
FPF se fidi Mendelovymi zakony (pfedevsim autozomalné dominant-
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