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Bp.Ha zop. =apToy 2602

bp.Ka nperanag

Cyr Kawan aaka Boneayea oa;

I270 PRIMARMA PULMONALNA HIPERTEMNZIJA

I370 STENOZA NA PULMONALNATA VALVULA
L63 ALOPECIJA AREATA : :

Fa =HaHqe CyM 2Ka 2 NoToesHD |
L. werapami! bl BS mg ) kel 2x1
2. parmozrazcle tabl 43 mg ) kald 2] 2@ gladio
3 faroeemice =bl. 0 mg () kel ikl
1, szironactznz tabl, 25 mg O kal. 1 S
5, Chiorampherion urg. 50 mgil g kol L 431 nokEnHs

KoseATag
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TpaHcTOpaKkKanHa exokapguor padbdu
a
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bp. Ha manmenT @ 93415811 ;

Mme o npesine 1 XANUC CEKHPOCKH
HMara npa parame : 30.05.2006 (M)
Haryy ua npernex: :01.10.2020 :

Bp. na HapernTaj : 2902810515 |

JEKAPCKH H3BELUTAJ

THJATHO3A:
Mam: Tperae wa namaedr crap 14 rogudi co oamopginaes narnet. Cranvoa bHop 3a
HAHEHT KOJ ¢ HEASIYBAH RO NORCRE IEHT D RO pernoner, LA exorpadern nperaen ce
0/ emyEn BHCOK IMPHTHCOK BO AECHA :|cnrs'.\m|m oy 1OMF v , 0O SHAYAJIA TPHEVCIHINA
perypruTaunja. He ce safelIemynn exorpadcra OpHTHIIA 31 0B0j DoKaen npuTHeok. Ilo
RAGKVEAILE 1A POIHTEIOT 60 BYrapHja e Kanpasena KATETPHIAUM)A A KOjd & Boouens
NepHQEPHA CTENO3A IR FPANKHTE A NVAMOIAIIATA apTeprja. Ce Sapa 10I0MIHTENNR
NORYM,EITa [IjFI. Af Ce Panriaenn H|-__H3.."I:'El:'.l.'] [RATL ]CFLTET]:'.IHJHIII‘Ijﬂ [LTH J84 C2 DERTHINPA ITOER
I'IﬂTE'TE:TE"[]H:FﬂIIIIjI'I df ¢e YTOPIH II:[}I'IT-II{IH'I;'I'II 3 NOLAYMEIHOT IPHTHCOK BO MeCiidTd KoMOpa.
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MeaujaTpycKi KOHCYATAaTUEEH Npernep,

Moo Fa nadkeds: FW132445 datyw Ha maariea: 14,10,2019 11;06
Hive u npeskme: XAOHC KAHMIA SERMPOCHM Nperneaan: fO-p lacHa AHACTACOBCKS
daryr Ha gafacee: 30.05.2006 (13 rog.) THn He noernen: MeaWjaTPHCKKM HOHCYATATHEEH nperacn
rof4uk; 13rog.  Noa; M OpodHadmia;  AmbynadTa
T 41 TV: 158 234 1,34
AujarHoza:

MepadepHa T¥AMIHENHK CTEHOIK

MpuiapHa
* U221 - KOHTEHMTANHA CTEHOZA HA (IVAMOHANHATA 3ANTVNA

MERTREAHA QSRed pand 400aja4]a oW jesqgr muwajeria. lperisast ¢ BRILE 4 HHOSTIEHME USHTADS [Coduja,
lano I-srl ASsTanaAeHa ArjarHosa apn TEpAjoHE T':I]:IT YOIKIETH {FEHETCHA OosnecT, PRUBCHEHD HALIBIWEEH] el koja oe Koo
AE4Dad makrgeErTyje | 'I"'.Jl‘l:',Ji-",JhHM M ARLHE AHMM CTEHOIama. Aevak cé Mann Ha yEPIaHD 3aMapaje, Ha T
Wyparemul, CHRPOSOASHTON i Acnupud. Maa Gpara HOjM j& 15 rog v o4 TAKORE MMa HCTY QrjarHosy,

Chp feuas v3pacTa 12 rogkHa ca $auniankom AMCMopdniam, MUpROr Arcanja, pymeacTe KoHe, Ha EPLY: PATEM
TAFZNNIH, TEHIEW [ACHA, ARYIK TOH HAMAALWEH, CATTO T HM Wy 2-3/G. TA 100750 rmnr, NneprdankK NYNcesn ce

MZNrAEajy.

R chiyckm patam $pesneHde 77/mlH, 48cHa €a4ara GE0SHHA C2 AHALMMA MIpaMaKe AMnapTaodke PB ¢
MEOMERENA D210A30F3a0Mje(REraTanzH T TaAac ¥ CBKM NPaUOPAM3AH MM O4BC1AmE).

SXOMADSALrPADCRY NRETAEA: CHTYE COMATYE, AUPMEAHE BEHCHE Aparase, FEp2suTa AWAaTHRARS SecHa NaADDIrHE

cpuz. Ak ckng, Adynye MB 20 an, zayrve TB 33, Ha TB ce Senesir Cramkak rnas CEMYEIMTALH]E NP3Red k33
deroMmeHzn KOl CE CambRBHTHMAYR ca =3/ wan, MEREHCT (1T B1-100 swXr, MBC o4y3aHor iHTErguTTa yTHIHYE

02 N22MWMa US| HOMO0OK K Y CHCTAAK K ¥ AHjacToAH. Seoa HOMOPA 2 Mad]a 04 LecHe, 3a008a0jasa]yie
OHTPEKTHARCOTH (1B 39 nawe, JIBC 25 sm, e 0,35, UBC 12 e, 33 8 ], AB CHADL. AOpTa TERB3IARKES A2
nugvHAKE 19 b, kopranke mopdonar Tdj@ M OpAKHE NSOTOHA. ADITHH NYH AeDA, Bes adomandja. MNaykna : ;
A¥NEATAREHE, KA AOPeHy NpevHaks 30 s, 2as H pbe | gade nayiHe aprepuje v prKazarom geny FIA 16

(AL

3aknjyuak: Hypertensic 2. pumanralis secundaria (propter sternosis . pulmenalis peripheralis)

FEALDM Y UEN0AYTHY OSKYMEETAUM]Y KAS W F4 $CROBY NPErIBIE M ROHTICAKGT ¥3 noernenaf
FOTHD, W HACIEOHS] S0NECTE BE3ABHOM TAFED “2) 8 M akkecTenans neprubep-rm MyamoHa

AZE2A0 40 MATAZMTO (UERILEROT NSTACHD Y AECHE] A0MORH A IYAHG] YrDKYAZALIW, NEHTKCER

s A KT CEE CRore - Q253091 -500 4 023057 419



EROMZ LM YOAIBM )
HOHTROAS KP4KOAOWSA N8 § mecsup

S I NPOL0AHK O HCTaTa TepanK)a co CNUpoHgAaLToR, Pypocommg 1 AEMMEKA. Brywysalee Ha KACRQICO HoKe | B0

MayvenToT & 683 OTCTANKK BO ONLWTHOT NCHE
[AEHA .

JICI Eanumja

MaukenTat & ynateH ao: 5

.

A CTATYE EAYLMPEH € 33 TEPaNMjaTa v XMIMEHD - AHETeTCRMOT

ey
uﬂﬁqu{L:r:u.-na]‘}

R

[ZLUHMBHTIT & HHASEMHMDaH 24y UKDEH 38 HEFDBAETE COCTO)AS, 33 HATAMOWHA AaTI28HA NPEOLesyYpd ¥ BcTaTa (a

[Fa3dupa 8o NnoTOAHSETA _ % e miiinien

MALKEHTOT C4 33K Ha concTRaHE Bapata.

,ﬂ,EIT'l,'.‘.ﬂ:
14.10,2019 11:06
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Ereditarie e Sindromi di Ehlers-Danlos
C.E.S.E.D.

- AL, Spedali Civili ¢ Undversita degli Studi &f Brescla

whtove Prafl Flergiaoama Calravara Fintan

Centro Eunnetﬁmfaﬁ

Clinica Dermatelog
i

L

Sezianz di Biologie @ Benetics, Dipenimento Scienze Riomediche Biotecnologie
Univerzith degll Swudi di Breseia

Diveitore Prall Maving Colambs

Brescla, 17 Luglio 2012

RELAZIONE CLINICA

Rlchledenti. Zekjroski Demirka (F) 31707/ 575 & Zekjrosk| Klanija (M) 2770501982
Per | flgli: ZEKJROSKI Hadis [30-08-2006) @ Zekyroaki Anel {21-05-2004)

Mati in Macedoris; resident in Mdgedania

Motivo della‘richlesta: Sindrome dpl'a Arferis Torucse

! Sig ri Zexjroski hanno richlesto pad il figl Hads & Anel un inguadramenta ciagnostieo, su inciceziane della
Frof.ssa O. Milanesi (U.O. di Cardigigia Padiatrica dell' Aziarda Cepedallera ¢i Pedova), per Sindroms delle
Arterie Toertuosa (ATS). In data §8/07/72 & statc effeltuaio un colloguio, seguita da una vista clinica, in
coliatboraziare con | colleghi dell U di Darmatziogia deg i Spedali Civil d Brescia.

Datl anamnestici
Alla raccolis dei dat! anamnestici enjérge che Hed s & Anel sonc rispettvemente ultima e secondo di 3 maschi,
hanre ur fratello ¢i 12 anni riferifofin salute. Un querte fratela di Hadis & Anzl, presumibimente affetta da
ATE, & deceduto al'eté di 1 anno. MNella madre si rifersce un episedia di anerta spocnianen a 3 saftimane di
gestazicne,

genlten, antrambi di erigine macedgne, nan riferiscona consanguineta o familiarita per peto!
rlieva ganetico |

Hadis & nelo a fermine, de paro

pelzofisica. L'elve & la cluresi sono rportat nellz norma
L'anamensi paiologice remota & sl%;jrm::-ta meclanie |8 deocumentaziona fornite 2 il colloguie effattuaio n
sede ci visita, ezeguts cor dificoltalger problemi linguistic.
3 riferiscono;
& fre mes di vita episodio g crisi
Frapenaone alla formezicne dall
Episcd: ricorrent] ¢l verosimile i
[pertarsiona palmonare con stan
Ipartrofia ventricolare destra con
Ingufficlenza trcuspidalica lave,
Asienia cronlca,
IFanno correnta Hadis effettua

ngie di possibile

nferito eutocica, Non viene rifsrite soferenza necnata’a. Marmale avily [Hale

= respirgtoria @ vercsimile cianas),

| ecchimesi dal'infanzia,

nosl, anche dopo sfarzl llevi.

B2’ periferica dalle arteriz psimenar che si presentano tartuose
Compressions cel ventricolo sinistra ediacents.

Ma h_r:s velutazione elo il sarvizio d Gard's'lsgia padiatrice dell'Azienda

Ospedalizra di Pacova, dove si po

glla rostra attarziona. A lvalla stru

Card'o-RMN, eseguita in data 13-0
artere polmaran intraparenchimall,
inferiore alla nonma e il fraite foracicd

Esame ablettlva

ertale & disponibile;

"2 esilol "arteria polmenare media @ rami cenira i d'latali, tortuosita delle
cor gradienti sistoliel fine & 50 mmHg. Anche I'acrie appare di calibra
lappare forucso!

nEHI gospatio di Sindrome delle Ardera Tortuose, per la guale si invia Hedis

QOriertato nel tempe a nella spazic. Pecubito indiferente, la deambulaziore & autoroma, Altezzs: ° 15 m pesg

£0 kg. Arm span 1,08 (rapparto
iperastenaibile, rellcala wenaogo lisw
secondo il punteggio di Belghtan (5
basso celle oracchie, mizro- & r
scafccafalia), rotule mabili, sooliosd,

Divizizae Dermotaiopie: i 03
Sezizae fofogio ¢ Conetica; el G107

arm sranfaltezza 0,8 come di norma). Cule pastosa e lisvements
mente apprezzabile su tronco e art. Ecchiresi. lpermcolitd articaolare
I Presenza cl dismorfemi facciali (iootelorlsme, vota allurgato, impiznto
cgnazia, palatc oglvale, ugala ellungata, zigoml appisttti & lieve
po'e alata, piedi pistti & papule piezoganiche,

_ l

|
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entro Connettivopatic Eveditarie ¢ Sindromi di Ehlers-Danlos
C.E.S.E.D.

Clinica Dermetologica, A0, Spedali Civili ¢ Tniversita degli Studi di Brescia
Liratigee Frof Frergfocome Caltavars Pinten

Sezicne di Biologhs ¢ Gengtica, Dipartimente Scienze Bicmediche Biotecnologie
Iversith degli Studi di Brescia
dreftorg Prafl Muving Colombd

Dati anamnastici
Anel & nato a tarmine, da parto riferfta evtocise. Mon viers riarta scHererza naonstale. Nommala swiluppo

psicafsice. L'alve e 18 diures sono tfmna;tl nella nomta. L'anamensi patolcgics remota & stats raccolia

mediante la documentaziorne fornita

proglemi ingu'stici

3! tiferizecno:

- Episocia ¢l verosimile clanasi a2 1 mesk dl vits.

- Propersicna gllz farmaziona de'le ecchimosi dsllinfanzia.

- Lieva gilstazione del ventricolo destra,

- Lievissima insuficienza trcuspidelica,

- Epigocia dl farirgacdinis n.d.d nel'anng correnta, trettata medlanta tersnia anibiotica raugmenting.

- Aztan’s cranica.

il colloguio effettuate in sece oi visig, esaguta con difflcotd par

Nel'anno corente Anel effetiua ung| valulezicne cio j| servizio di Cardiologla pediatree dell'Azianca
Ospeceliera ol Padova, dove si pone || sospetto di Sindrome calle Arerie Toruaza. par '8 cuale si invis alla
rostra eltenzione. A livels strurentals 8 disponible:

- Cardio-RMN, eszguita In date 13-02-12 esitc: "le artarla polmorari intraparanchimali eppaiona mo'to fohuose
senzd signifcatyi gradient! pressori) |L'acrta sscenderts & sotodisframmatica sppRicno car dacorsg
Irragalare, Importarti stanesi dal rami polmeonar’

Esame chietilve
Orientete nel tempo e nella spazic. Degybiio indiHarants, la deambllazions & aulonoms. Altezza 1.23 m peso
@2 kg. Arm epan 1,19 (repportc am span/aitezza 0,9 come di narma). Cule pasiosa e lievemernie
iperestensible. reticcla venoso l'svemarte apprezzebie su torass. Ecchimosi, Ipermabilité srticolare secondo
Il punteggic ci Beighton {7/8). Presanza &i dismomissi faccial iepicanto, volio allungato, Impianta besen delle
arecchle micro- e retrognazia, palato oglvale, ugala bifida, zlgom eppiattiti & |leve scefocefelia). rotule mokili
3c0losl scepole Blate, valgismo delle gifocchiz, pledl platy o papuls piezagenicha.

Test genctici
Far Hadis 2 Anel & stata foarmulata ‘ifgtasl dagnoslica di Sndrome dells Arter's Torucsa [ATS) Dopo un
adeguate calloquic informativo i genitefi{hanna ecconsantits a sctopaorre [ fig'i &l prelievo ¢l un campione di
EANQUE per eseguire l'analsi molecolare del gens SLC2A10 convolo nelfez apatogensel della singrmma.
Tala analisi, eseguits & scopo ¢l rice
dose), della mutazione c284T>C nell|
ip.LBEP). Tale eshta conferma per enirambi la diagrosid ATS. :

L estenslona cell'analisl al genitari non affett he permessa ol conc udere che la madra e i pedre sone partatari
sari d’ della mutazione © 284 T>C in etergzigosi ‘singole dose).

gone Z del gene, responsedi'e di una sostituzione ammircacidics

Commento j

La Sindroma dele Arerie Toruose [ATS, OMIM #208050) & una patc'agia rara ad Intaressaments
connaitive @ con una prevalenza nan appore stimata con pracsions, ac oggl sona siate descrite 35 famiglie
affelie, senza distinzicne di sesso/etnia.
L'esardio solitaments avviens in etd neonetal: o nella prima infanzia, ma & Impertante precisare che la
presentazione clinice & varabila, anche alinterng della stessa famiglla.

I segnifeintomi clinizl cistintivi di ATS song:
- Facles caratteristica con viso allungaid, micrafretrograzia, paiate egivale, ugola bifidafzllungata & naso a
baceo,
- Cute moderatamente iperestensibila/lzses

- Tencanza alla fermazione di emie {dlafrarmmatiche, inguing!i e lalali)
- Alterazizni scheletriche come scolioai pigdi plattlfcayi
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. he icentlficatc in Hadis & Anel la presenza, In omazigosi (dappia.
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- Ipetania muscolareicantratture congenita.
Cheratocans
L'apparaio pii colpta da ATS &1 sistema cardiovascoiare gon foruosita e allungamenta congenite delle artare
di larco e medic calbre, scggette gla formezicne df aneurismi 8 slla dissecazions. Altre manifestazicni
cardicvascolar di ATS sonc: orging snomala del rami actic, sfencai della vavola aorica. cele arere
© pelmanari e instabilita vasomctaria
in l=tteratura & rporato che | pazapti effetti da ATS hanno une ridotta aspettativa di vits, gensraimarte
. Gecesso avyiene In eld pediatrica per complcanze cardiorespirator's 8. ad opgi, sono descritti solo pochi
pazienti in et adults. _
Il gana responsablle i ATS SLCZAM0, codifca per un traspartatore facilistc del gucosic (GLUT10), cha
sembra eseare in gredo dl trasporiare gnche aclde ascorbico (vitaming C).
Le trasmissicne dela petologia & di fipo autosamico reccassive, owvero 'a mutaziona ceva essere prasente in
entrambe 2 copie del gene SLC2A10 (omozigosi). Generalments gli ‘ndividui -affetti nascona da ganifari
portaterd sani dells mutaziore ceusalg {con |2 mutazions 'n une sola copla g8l gena responeabile, etarozigosi],
non afett, ma a rischio di genspare figl| con ATS. Tale rischio & cel 25% ad ocni gravidanza,
: Indipandentzmente dal sesso gel nascturo, nal rimanernti casi | figl dalla coppia serannc partaton eani della
E condizons (30% dele probebilitd) come T genitar, o ran porater df ATS (25% dalle oroba bilita).

Conclugiani
Sulla bzse delle Informazioni anamngstiche, de! guadro clinicc, dal'eseme chiettve ® ol tast malecolare
e32QU10 & pone per Hacls s Anel|lB diggnosl di Sindrome delle Anera Tortuose [AT3) a trazmissions
autceomica recess|va,
Ziconglyla per enframbi
- AngicTC/RMN dellIntarc sistema artérioso, pravio consulenza con il medico curante.

- Fellew-up cardiclog oo e vascelare, sfrumertale e specislisfico

- Yalutazione coulistica, se non effattudie recartements

- VWalitaziona orlopadica per [ipermgbilitd articolere 2 ‘e alterazion! sckelatriche [scalicel, valgismo gaile
cinocchia, pied! piatti)

- di affettuars eserclzi in assenza di gravita (nutto non aganisticn e cyclaiie] per lipenmabllita aticolere. previa
valutazlone cardiologica.

- I casp di gravidanza ciegnosi prendta’s per ATS,
- Rzerca della mutaziona c.284T>C nel'escne 2 dal gens SLC2AO al fratelli dai S'g.ri Kjanija e Demirka a al
figlic mon valutato della coppia,

Per la copnia Dem'tka- Kjarija si cons \E:Ia:

A dispasiziore per eveniugli approfoncimanti e chiar menti.

Cordial’ aaluti,
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