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Jak wyglada Badanie

badanie? - Gdzie mozna je wykonac?

~

Pobranie materiatu
, wystarczy wymaz z policzka.

Sekwencjonowanie NGS
analiza genéw LDLR, PCSK9, APOB,

# APOE, SLCO1B1.

Interpretacja

?ec;r';?i ;%;Egkr?ar?wl}az optymalizacja Badanie analitgcznO'
| : farmakogenetyczne (NGS)

Raport
zawiera informacje o wykrytych
mutacjach i zalecenia dotyczace

leczenia i profilaktyki.
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Czym jest PCAD? Statystyki

i znaczenie kliniczne

Kryteria

kwalifikacji do badania

Panel PCAD to kompleksowe badanie genetyczne

(NGS) majace na celu:

e Wuykrycie obcigzen genetycznych zwigzanych
z rozwojem choroby wiencowej (PCAD).

e Personalizacje leczenia statynami w oparciu
o zidentyfikowane warianty genetyczne.

Badanie obejmuje analize kluczowych gendw:

LDLR (Low-Density Lipoprotein Receptor)
Koduje receptor uczestniczacy w wychwytywaniu lipoprotein
o niskiej gestosci (LDL) z krwi, zapobiegajac nadmiernemu
gromadzeniu sie ,ztego" cholesterolu w osoczu. Mutacje
w genie LDLR moga prowadzi¢ do hipercholesterolemii
i zwiekszat ryzyko przedwczesnej choroby wiencowej.

B PCSK9 (Proprotein Convertase Subtilisin/Kexin Type 9)

Reguluje liczbe receptoréw LDL na powierzchni komdrek
watrobowych. Zwiekszona aktywno$¢ PCSK9 ogranicza
obecnos¢ receptoréw LDL, co w konsekwencji podnosi poziom
cholesterolu LDL. Mutacje zwiekszajace aktywnos¢ PCSK9
przyspieszaja proces miazdzycowy i ryzyko zawatu.

mmmm APOB (Apolipoproteina B)

Gtoéwny biatkowy sktadnik strukturalny lipoprotein LDL (oraz
VLDL i chylomikrondw). Umozliwia wigzanie czagsteczek LDL
z ich receptorami. Mutacje w genie APOB (np. p.Arg3527Trp)
naleza do najczestszych przyczyn rodzinnej hipercholestero-
Llemii obok mutacji w LDLR.

mmm APOE (Apolipoproteina E)

Uczestniczy w transporcie cholesterolu i innych lipidéw
w organizmie; poszczegélne warianty (€2, €3, €4) wptywajg na
efektywnos¢ terapii statynowej oraz modyfikujg ryzyko choréb
neurodegeneracyjnych i miazdzycy. Wariant €4 jest czesto
kojarzony z wyzszym poziomem cholesterolu i mniejsza
skutecznoscia statyn.

mm SLCO1B (Solute Carrier Organic Anion Transporter Family Member 1B1)

- Funkcja: Odpowiada za transport statyn i innych zwigzkéw
(np. bilirubiny) do hepatocytéw. Polimorfizmy w genie
SLCO1BY, takie jak rs4149056, moga zwigkszac ryzyko miopatii
podczas stosowania statyn. Stad znajomos¢ wariantu w tym
genie pozwala na dobdr wtasciwej dawki i rodzaju statyny.

Dzigki temu mozna wcze$nie wykry¢ osoby zagrozone
przedwczesna chorobg wiencowa oraz dopasowac leczenie
(statyny, inhibitory PCSKS, ezetymib) do indywidualnych
predyspozycji pacjenta.

Co najmniej kilkaset tysiecy dorostych Polakéw ma
znacznie podwyzszone LDL w zwigzku z mutacjami
monogenowymi (rodzinna hipercholesterolemia, FH)
lub silng predyspozycja rodzinna.

Szacuje sie, ze 150-200 tysiecy Polakéw moze miec
mono genowa rodzinng hipercholesterolemie, gtéwnie
mutacje w genach LDLR i APOB, rzadziej w PCSK9.

Przedwczesny zawat serca (ponizej 55. rz. u mez-
czyzn i 65. rz. u kobiet) w rodzinach z mutacjami
genetycznymi wystepuje wielokrotnie czesciej niz
w populacji ogolnej.

Weczesna diagnostyka i leczenie (gtéwnie statynami,
czesto z dodatkiem ezetymibu lub inhibitoréw PCSK9)
znaczaco redukuja ryzyko wystgpienia zawatu u oséb
zFH.

Rodzinna
hipercholesterolemia (FH)

= Mtody wiek zachorowania na miazdzycowa chorobe
sercowo-naczyniowa (zawat serca, udar).

» Weczesne wystepowanie z6ttakow (xanthomas) lub tuku
rabkowego rogéwki (arcus lipoides) przed 45. r.z.

= Poziom LDL-C 23,8 mmol/L u dorostych b 22,9
mmol/L u dzieci.

= Krewni pierwszego stopnia oséb z powyzszymi
objawami.

= Obrazowe dowody miazdzycy lub wywiad rodzinny
przed-wczesnej choroby wiencowe;.

= Kazdy, kto chce pozna¢ swoje genetyczne predys-
pozycje w kierunku choréb sercowo-naczyniowych.

Dlaczego warto

wykonac badanie?

. Gtowne geny: LDLR, APOB, PCSKS, APOE, SLCO1B.
. Czestos¢ wystepowania w Polsce: 1:200-1:250 kilka-

set tys. pacjentow.

. Niedodiagnozowanie: Brak badahn przesiewowych

powoduje, ze wiele osob dowiaduje sie o bardzo
wysokim LDL dopiero po pierwszym incydencie
sercowo-naczyniowym.

. Kaskadowe badania krewnych:

- W przypadku wykrycia mutagji w rodzinie (np. w APOB),
zaleca sie zbadanie krewnych pierwszego stopnia.

- Wczesne wykrycie mutagji drastycznie obniza ryzyko
zawatu dzieki szybkiemu wdrozeniu leczenia.

= Ocena ryzyka przedwczesnej choroby wiencowej
u pacjentdéw i ich rodzin.

= Precyzyjna personalizacja statyn — dobdr wtasciwego
leku i dawki na podstawie wariantow w SLCO1B1.

» Weczedniejsza profilaktyka (dieta, aktywnos¢ fizyczna,
kontrola lipidéw) w grupie podwyzszonego ryzyka.

= Poprawa efektywnosci leczenia i obnizenie ryzyka
zawatu serca w przysztosci.
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