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Malattie monogeniche / Poliposi adenomatosa familiare

Poliposi adenomatosa familiare

Una malattia ereditaria caratterizzata dallo sviluppo di polipi colorettali e da una maggiore predisposizione
a sviluppare il cancro colorettale. Puo essere causata dalla presenza di varianti patogene nei geni APC e
MUTYH.

Il risultato e

Variante assente

La poliposi adenomatosa familiare (FAP) € una patologia caratterizzata dalla comparsa, nella
seconda decade di vita, di centinaia o migliaia di polipi adenomatosi nel retto e nel colon che, se
non trattati, possono portare al cancro del colon-retto (CRC).

La FAP classica e ereditata in modo autosomico dominante e deriva da una copia di una variante
patogena nel gene APC. In alcuni casi, pud essere dovuta ad alterazioni di un altro gene, chiamato
MUTYH, che causa una poliposi a trasmissione recessiva, caratterizzata da un rischio leggermente
aumentato di sviluppare il CRC e dalla presenza di polipi/adenomi nel tratto gastrointestinale
superiore e inferiore.

La FAP ha un'incidenza di 1 caso ogni 8.300 persone, colpisce entrambi i sessi in egual misura e
rappresenta meno dell'1% dei casi di CRC. La prevalenza nell'Unione Europea € stimata in 1 caso
ogni 11.300-37.600 abitanti.
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Sintomi

La maggior parte dei pazienti & asintomatica per anni, finché gli adenomi non diventano grandi e
numerosi, causando sanguinamento rettale o addirittura anemia. Il cancro inizia a svilupparsi
solitamente 15-20 anni dopo la comparsa dei polipi. | sintomi non specifici includono costipazione
o diarrea, dolore addominale, masse addominali palpabili e perdita di peso. La FAP pud presentare
alcune manifestazioni extraintestinali: osteomi o tumori benigni, anomalie dentali, ipertrofia
congenita dell'epitelio pigmentato retinico, tumori desmoidi o tumori benigni nei tessuti connettivi e
tumori extracolonici.

Esiste una variante meno aggressiva, la FAP attenuata, caratterizzata da un numero inferiore di
polipidi (in genere tra 10 e 100), dall'insorgenza dell'adenoma in eta piu avanzata e da un minor
rischio di cancro.

Gestione della malattia

Gli obiettivi principali della gestione della FAP sono la prevenzione del CRC e una buona qualita di
vita. | pazienti con FAP classica associata a PCa hanno un rischio quasi del 100% di sviluppare
CRC, sebbene questo rischio si riduca notevolmente quando entrano in un programma di screening
e vengono trattati. Pertanto, la chirurgia colorettale profilattica viene solitamente eseguita in eta
precoce ed e seguita da un follow-up per tutta la vita con endoscopie periodiche. Le revisioni sono
necessarie quando gli adenomi insorgono e crescono nel retto conservato o nella tasca ileale.

Le attuali misure di sorveglianza del rischio di CRC nei pazienti con FAP associata a MUTYH
comprendono colonscopie di alta qualita ogni 1-2 anni, a partire da un'eta non superiore ai 25-30
anni.



Relazione tecnica
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Per ottenere i risultati, vengono valutate le varianti considerate patogene secondo i database pubblici di riferimento,
come ClinVar. La tecnica utilizzata é la genotipizzazione con un chip di DNA (Global Screening Array personalizzato di
Illumina®).

La forma classica della malattia € causata da mutazioni nel gene APC, che codifica per un gene
soppressore del tumore. In questi casi, la malattia e ereditata con un modello autosomico dominante,
vale a dire che la presenza di una singola copia patogena é sufficiente per sviluppare la malattia. La
delezione ¢.3922_3926AAAGA (p.Glu1309fs) & la mutazione pil frequente che causa la FAP. Essa
comporta un‘alterazione del modello di lettura del gene APC che porta alla comparsa di uno stop
codificante precoce. Il risultato & una proteina tronca e non funzionale. E relativamente comune in
popolazioni come quella giapponese, cinese, iraniana e sudafricana.

Un altro gene correlato alla FAP &€ MUTYH, che codifica per I'enzima MYH glicosilasi, coinvolto nella
riparazione del DNA. Due mutazioni causali sono responsabili dell'80% dei casi di FAP associata a
MUTYH, c. 536A>G (p.Tyr176Cys) e c.1187G>A (p.Gly393Asp). Queste mutazioni sono state osservate
nei pazienti sia in eterozigosi composta che in omozigosi. | saggi funzionali hanno dimostrato che la



capacita di glicosilazione dell'enzima e chiaramente ridotta a meno del 4% della capacita abituale. Gli
studi hanno dimostrato che la presenza di due copie della variante ¢.536A>G aumenta
significativamente la probabilita di sviluppare il CRC rispetto ad altri pazienti che hanno due copie di
una variante diversa, c.1187G>A.
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Limiti dello studio

L'analisi non copre tutte le possibili varianti nei geni correlati alle malattie monogeniche. Pertanto, I'assenza e la
presenza di varianti non escludono la possibilita di essere portatori di altre varianti non analizzate in questa sede.

Il test tellmeGen™ non é una diagnosi. Prima di prendere qualsiasi decisione che possa avere un impatto sulla tua salute
e/o in caso di sintomi, dovresti consultare il tuo medico.

Test genetico e risultati

Esame genetico
Test Genetico
Risultati

Predisposizione genetica alle malattie
Malattie ereditarie

Farmacogenetica

Tratti di personalita

Wellness

Antenati

DNA Connect

Raw Data


https://www.tellmegen.com/it/esame-genetici
https://www.tellmegen.com/it/come-funziona
https://www.tellmegen.com/it/risultati
https://www.tellmegen.com/it/risultati/test-dna-malattie
https://www.tellmegen.com/it/risultati/malattie-ereditarie
https://www.tellmegen.com/it/risultati/farmacologia
https://www.tellmegen.com/it/risultati/tratti-personali
https://www.tellmegen.com/it/risultati/wellness
https://www.tellmegen.com/it/risultati/test-dna-origini
https://www.tellmegen.com/it/dna-connect
https://www.tellmegen.com/it/caricare-raw-data-genetici
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/35988966
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/25931827
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/19032956
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/20301519

Acquista

Servizio genetico personalizzato

Consulenza genetica

Suscettibilita genetica

tellmeGen™
Blog di genetica
Chi siamo

Contatti distribuitori

Termini e condizioni

Gestione dei cookie

Politica dei resi

Politica sulla privacy

Politica sugli aggiornamenti e ripetizione del test
Termini legali

Documento di consenso legale

Domande frequenti

"

tellmeGen™

"Il nostro obiettivo é che tutti abbiano accesso alle
loro informazioni genetiche ovunque nel mondo
mediante un dispositivo collegato a Internet in
modo da poterle condividere con il proprio medico.”

Gruppo di medici TellmeGen

» Spagna
» Stati Uniti

» Regno Unito


https://shop.tellmegen.com/it/
https://www.tellmegen.com/it/consulenza-genetica
https://www.tellmegen.com/it/predisposizione-genetica
https://help.tellmegen.com/blog/?lang=it
https://www.tellmegen.com/it/chi-siamo
https://www.tellmegen.com/it/contatto-distributori
https://www.tellmegen.com/it/cookiesPolicy
https://www.tellmegen.com/it/politica-di-ritorno
https://www.tellmegen.com/it/politica-sulla-privacy
https://www.tellmegen.com/it/politica-aggiornamenti-delle-informazioni-e-ripetizioni-dei-campioni
https://www.tellmegen.com/it/termini-legali
https://www.tellmegen.com/it/documento-di-consenso-legale
https://help.tellmegen.com/faq/?lang=it

Germania

Italia

Messico

Brasile

Peru

Panama
Colombia
Kazakistan
Emirati Arabi Uniti
Arabia Saudita

Australia

O O P W W W @

f ¥ © in


https://www.facebook.com/tellmeGen
https://twitter.com/tellmegen
https://www.instagram.com/tellmegen_official/
https://ar.linkedin.com/company/tellmegen

