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Familidrnf plicni fibréza - doporucent pro diagnostiku a lécbu

Obr. 3. Postup genetického testovdni pii podezieni na familidrni plicni fibrézu (FPF)
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Obr. 4. Skrinink a sledovdni asymptomatickych ¢lent rodiny s FPF. Podle Borie a kol. (14)
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ni). Jak uz ale bylo uvedeno vyse, penetrance onemocneénf je velice
variabilni. Na rozdil od vzdcnych variant gent s velkym dopadem
maji bézné varianty mensi Ucinek, ale jsou pfftomny v populaci s vy3si
frekvenci a celkové mohou pfispét k vétsimu riziku rozvoje onemocné-
ni — tyto varianty Ize nalézt pfedevsim u sporadickych forem nemoci.

Genetické analyzy pacientd s FPF odhalily, Ze nemoc mdze byt
zplsobena geny telomerdzové katalytické aktivity (TERT-telomerase

VNITRNI LEKARSTV( / Vnitf Lék 2020; 66(6): 365-370 /

Zhodnoceni vlivu zevniho prostredi
vcetné koufeni, psychologickd podpora

—>

reverse transcriptase; TERG-telomerase RNA component); geny ovliv-
nujici biogenezi telomeraz (DKC1-dyskerin; PARN-polyadenylation-
-specific ribonuclease deadenylation nuclease; NAF1-nuclear
assembly factor 1 ribonucleoprotein) a geny, které méni telomery
(TINF2-telomere-interacting factor 2; RTEL1-regulator of telomere-
-elongation helicase-1). Mutace spojené s FPF na pocatku dospélosti
se méné casto nalézaji v genech, které koduji surfaktantové protei-
ny (SFTPAT, SFTPA2 a SFTPC). Byly také popsany vzacné bialelické
varianty v genech kédujicich surfaktant protein B (SFTPB) a v genu
pro ATP-vazajici kazetovy protein (ABCA3 — ATP-binding cassette
subfamily A member). Celkem mutace v SFTPC, SFTPA2, TERT a TERC
objasnuji maximalné 20 % vsech pfipadl FPF. Byly viak pozorovany
i bézné varianty (frekvence alel v populaci nad 5 %) v genech spo-
jenych s rizikem FPF, nej¢astéji byl pozorovan jednonukleotidovy
polymorfismus (SNP) rs35705950 genu MUC5B (mucin 5 B) (7-10).

U koho indikovat genetické vysetieni

pro podezieni na FPF

B intersticidlni plicni proces u dvou a vice pfibuznych prvniho nebo
druhého stupné

B intersticidIni plicni postizeni pred 40. rokem véku, pokud se u piibuz-
nych prvniho nebo druhého stupné vyskytuje krevni onemocnénti,
jaterni onemocnéni, neurologické symptomy nebo poruchy funkce
stitné Zlazy (tabulka 2), pfipadné malignity v mladsim veéku
Indikace a postup genetického testovéani u pacientd s podezfenim

na FPF shrnuje obrazek 2.
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