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Raccolta dati sulle amiloidosi ATTR
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Raccolta dati sulle amiloidosi TTRm
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Diversita etiopatogenetiche
e cliniche delle amiloidosi

ALe TTRm (da transtiretina mutata)
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Differenti modalita di esordio
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Differenti etiopatogenesi

Malattia Malattia
ematologica genetica
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Differenti terapie



Le modalita di presentazione delle amiloidosi
TTR sono molto variabili e dipendono da
fattori che possono influenzare I'epoca di
esordio clinico, tra cui la mutazione genetica
coinvolta e |la regione geografica




Cosa e importante
ri-conoscere per
I’amiloidosi TTRm ?




A. La mutazione TTR coinvolta
B. | sintomi di esordio

C. Laregione di provenienza



A. La mutazione TTR coinvolta



Variabilita di espressione clinica delle diverse mutazioni TTR
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Rapeazzi et al. Pol. Sant’Orsola Bologna



Corollario:
La mutazione coinvolta
ha influenza sul fenotipo



B. | sintomi di esordio



AL vs TTRm

| sintomi di esordio determinano il reparto di
prima diagnosi




Reparti di dei pazienti con amiloidosi AL
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Interessamento d’organo
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Interessamento d’organo
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Mesi (media) tra I’esordio e la conferma diagnostica
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Corollario:

| sintomi di esordio possono
indirizzare l'ipotesi diagnostica del
clinico verso il tipo di amiloidosi



C. Laregione di provenienza



La distribuzione mondiale delle
mutazioni amiloidogeniche della
transtiretina e molto varia:

ne sono state segnalate finora piu di
100, alcune relativamente piu frequenti,
altre molto rare




In _Italia sono state segnalate circa 20 varianti di
TTRm di cui alcune con una significativa maggiore
frequenza in aree geografiche ristrette




Corollario:
L’individuazione della variante
della mutazione TTR puo essere
utile per le indagini di prevalenza
territoriale



Difficolta nella raccolta dati



‘ Carenze in una registrazione
( comune )delle ATTR
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Il programma , disponibile
on line, fornisce informazioni

sulla distribuzione dei cognomi
sul territorio italiano
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Cognome: | XXXXXXXX
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Come stabilire quale sia la regione

«fondatrice» di una mutazione TTR ?



Variabilita di espressione clinica delle diverse mutazioni TTR
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Pazienti con mutazione residenti nella regione LAZIO

Regione di origine

Codice Citta di Provincia di Luogo di nascita Provincia di e
paziente residenza residenza nascita =
FRAARM138 Roma RM
MARLUC236 Roma RM
MARPAO242 Mentana RM
INFMAR238 Roma RM
SCACAR160 Ferentino FR
CAPGIU240 Roma RM
SCARIT254 Ferentino FR
SCAGAB256 Ferentino FR
SCAELE248 Ferentino FR
CALANT248 Roma RM
CAPCON237 Roma RM
LAPROB159 Roma RM




Pazienti con mutazione

residenti nella regione LAZIO

Regione di origine

Codice Citta di Provincia di Luogo di Provincia di
paziente residenza residenza nascita nascita della famiglia
FRAARM138 Roma RM
MARLUC236 Roma RM Roma RM
MARPAO242 Mentana RM
INFMAR238 Roma RM Roma RM
SCACAR160 Ferentino FR Ferentino FR
CAPGIU240 Roma RM
SCARIT254 Ferentino FR Ferentino FR
SCAGAB256 Ferentino FR Ferentino FR
SCAELE248 Ferentino FR Ferentino FR
CALANT248 Roma RM
CAPCON237 Roma RM
LAPROB159 Roma RM




Pazienti con mutazione residenti nella regione LAZIO

Codice Citta di Provincia di Luogo di Provincia di Reglone di origine
paziente residenza residenza nascita nascita eella el e
FRAARM138 Roma RM
MARLUC236 Roma RM Roma RM
MARPAO242 Mentana RM
INFMAR238 Roma RM Roma RM
SCACAR160 Ferentino FR Ferentino FR
SCARIT254 Ferentino FR Ferentino FR
SCAGAB256 Ferentino FR Ferentino FR
SCAELE248 Ferentino FR Ferentino FR
CALANT248 Roma RM
CAPCON237 Roma RM
LAPROB159 Roma RM




Pazienti con mutazione

residenti nella regione LAZIO

Codice Citta di Provincia di ) ) Provincia di
paziente residenza residenza Luogo di nascita nascita
FRAARM138 Roma RM Noto SR
MARLUC236 Roma RM Roma RM
MARPAO242 Mentana RM Noto RG
INFMAR238 Roma RM Roma RM
SCACAR160 Ferentino FR Ferentino FR
CAPGIU240 Roma RM Siracusa SR
SCARIT254 Ferentino FR Ferentino FR
SCAGAB256 Ferentino FR Ferentino FR
SCAELE248 Ferentino FR Ferentino FR
CALANT248 Roma RM Noto SR
CAPCON237 Roma RM Siracusa SR
LAPROB159 Roma RM Comiso RG

Regione di origine
della famiglia




Mutazioni TTRm in Sicilia
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Nella Regione Lazio ....
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Regione Lazio
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C’e ancora molto da fare ....



Un esempio

74 3nni

neurogata

neurcpata
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L

Soggetto malato {controlio

Sogzetto sano (Non identificate Sogzetto sanc {controllc TTR positivo
TIR positiva) vivente

geneticamente) {portatore)

negetivo) {informezioni scarse) TIR positiva) deceduto

Soggetto sano {controlio TTR Soggetto probebiimente affetto , Soggetto malato {controlio




Conclusioni

e d la sintomatologia d’esordio puo favorire una
I I il diagnosi differenziale precoce tra amiloidosi AL e
TTRm

Il tipo di mutazione coinvolta & implicata nel
coinvolgimento d’organo prevalente

M L'individuazione della regione di provenienza della
famiglia e utile peril counseling sui familiari
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