DIJAGNOZE

OBITELISKA TRANSTIRETINSKA AMILOIDOZA

Obiteljska transtiretinska amiloidoza
(FTA) rijetko je nasliedno stanje koje
karakterizira abnormalno nakupljanje
proteina zvanog amiloid u tjelesnim
organima i tkivima. Simptomi podinju
u odrasloj dobi i s vremenom se
pogor$avaju. Znakovi i simptomi
ovise o tome gdije se protein amiloid
nakuplja. Nakupljanje amiloida

u zivcima perifernog Zivéanog
sustava uzrokuje gubitak osjeta u
donjim udovima, stopalima i rukama
(periferna neuropatija). Nakupljanje
amiloida takoder moZe utjecati na
automatske tielesne funkcije, kao

$to su krvni tlak, broj otkucaja srca i
probava. Ostala podrugja tijela koja
mogu biti zahvaéena su srce, bubrezi,
odi i gastrointestinalni trakt.

FTA je uzrokovan promjenama
(mutacijama) u TTR genu.
Nasliedivanje je autosomno
dominantno, ali nece sve osobe

s mutacijom TTR gena razviti FTA.

Na dijagnozu FTA se sumnja prema
znakovima i simptomima, a potvrduje
se biopsijom tkiva i genetskim
testiranjem.

Primarno lijeéenie je transplantacija
jetre. Ovaj postupak uklanja glavni
izvor amiloida iz tijela, ali se
amiloid jo¥ uvijek moze nakupljati
u srcu, mozgu i o¢ima. Dostupni su
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novi lijekovi koji blokiraju stvaranije
amiloida i mogu predstavljati
alternativu transplantaciji jetre. Ostale
vrste lijecenja ukljuguju transplantaciju
srca i/ili bubrega, ugradnju
stimulatora srca (pacemaker),
zamijenu tekuéine u oku (vitrektomija)

i razne lijekove.FTA je obigno
smrtonosno stanje, ali ocekivani Zivotni
vijek ovisi o mnogim &imbenicima.

Obiteljska transtiretinska amiloidoza
(FTA) je stanje koje polako napreduje
i javlja se kod odraslih.Simptomi
ovise o tome koji su dijelovi tijela
najzahvadeniji. Pocetak simptoma
prema dobi takoder se razlikuje

od zemlje do zemlje. U Portugalu

i Japanu, osobe s FTA-om obi¢no
podinju razvijati simptome u kasnim
20-ima do 40-ima. U drugim
dijelovima svijeta, osobe s FTA-om
mozda neée imati simptome prije 50.
godine Zivota.

Najceséi oblik FTA utiee na periferni
zivéani sustav. Periferni Zivci 3alju
poruke iz mozga i ledne mozdine

v ostatak tijela. Drugi oblici bolesti
FTA mogu utjecati na mozak, lednu
mozdinu, srce i ofi.

Simptomi bolesti FTA ukljuéuju:
* Slabost, utrnulost ili bol u
potkoljenicama i stopalima
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+ Sindrom karpalnog tunela u oba
zapesca

* Seksualnu impotenciju

* Probleme s mokraé¢om, proteine u
mokraéi

* Proljev ili zatvor

* Neobjasnijivi gubitak teZine

* Suhe odi, poveéan pritisak u o&ima
(glaukom), pojavljivanje ,musica” u
vidnom polju

* Abnormalne otkucaie srca, uveéano
srce

* Vrtoglavicu pri prelasku sa sjedenja
na stajanje (ortostatska hipotenzija)
+ Suhe o&i i usta

Kasniji simptomi mogu ukljuéivati
slabost i uko&enost migi¢a, poteskoée
s koordinacijom, mozdani udar,
napadaije, demenciju i kongestivno
zatajenje srca.

Riedi simptomi ukljuéuju promijene na
koZi, gubitak sluha, oteZzano disanje i
anemiju.

Uzrok

Obiteljsku transtiretinsku amiloidozu
(FTA) uzrokuju promjene (mutacije)

u TTR genu. Ovaj je gen odgovoran
za stvaranje proteina nazvanog
transtiretin koji prenosi vitamin A i
hormon zvan tiroksin u mnoge dijelove
tijela. Mutacije u TTR genu dovode

do neispravnog stvaranja proteina
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transtiretina. Neispravan protein se
tada savija u amiloid. Amiloid se
nakuplja u razli¢itim dijelovima tijela
vzrokujuéi ostecenje zivaca i tkiva.

Veéina osoba koje boluju od FTA
naslijedile su mutaciju TTR gena od
¢lana obitelji. Medutim, nekoliko
osoba s FTA-om neée imati obiteljsku
povijest bolesti i imat ée novu (de
novo) mutaciju u TTR genu.

Nasliedivanje

Obiteliska transtiretinska amiloidoza
(FTA) naslieduje se u obiteljima
autosomno dominantno. To znadi
da je potrebna samo jedna kopija
mutiranog TTR gena da bi osoba
bolovala od ove bolesti. Mutacija
se moze naslijediti od roditelja ili se
moze dogoditi slué¢ajno prvi put (de
novo).

Svako dijete osobe koja boluje od
FTA ima 50 % $anse da ée naslijediti
mutaciju. Vedina djece koja naslijedi
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mutaciju TTR gena ée razviti FTA, iako
bi mogla biti blaze ili teze pogodena
od svojih roditelja. |z razloga koji nisu
jasni, neke osobe imaju mutacije u TTIR
genu i nikada ne razviju FTA.

Dijagnoza

Dijagnoza obiteljske transtiretinske
amiloidoze (FTA) moze biti teka jer
znakovi i simptomi FTA Eesto izgledaju
kao druga, e$éa stanja. Lijeénici i
medicinske sestre koriste kombinaciju
znakova i simptoma te laboratorijskih
i genetskih testova kako bi utvrdili
boluje li netko od FTA. Laboratorijski
testovi ukljuéuju pregled biopsije
zahvaéenog podruéja, zajedno s
genetskim testiranjem za trazenje
mutacije TTR gena.

Prognoza

Izgledi i o&ekivani zivotni vijek za
svaku osobu koja boluje od obiteljske
transtiretinske amiloidoze (FTA)
variraju i ovise o prisutnoj mutaciji
TTR gena, uklju¢enom organu ili vise
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njih te o tome koliko rano je osoba
dijagnosticirana i lije¢ena. Neke
osobe ¢iji simptomi pocinju u mladoj
dobi Zive samo nekoliko godina
nakon dijagnoze, dok stariji pacijenti
sa sporo napredujuéom boleséu mogu
Zivieti mnogo godina. U prosjeku,
osobe s FTA-om obi¢no Zive 7-12
godina nakon prve dijagnoze.

Na dugoroéne izglede nakon
transplantacije jetre takoder utjecu
mnogi ¢imbenici, ukljuéujuéi vrstu
prisutnog amiloida, nutritivni status,
dob i razina ukljuéenosti mozga i
koji pomazu usporiti nakupljanje
amiloida i odgadaju simptome, no jo3
nije jasno kako ée ovi lijekovi utjecati
na dugoroéne izglede za osobe
koje boluju od FTA. Ljudi koji imaju
pitanja o svojim izgledima trebali bi
razgovarati sa svojim pruZateljima
zdravstvenih usluga.
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