Klinické sledovani
»Screening kardiomyopatie na podkladé familiarni transthyretinové amyloidozy
u pacienti s nejasnou polyneuropatii*

Informace pro pacienta

Vazena pani, vaZeny pane,

Na zaklad¢ dosud provedenych vySetieni byla u Vas zjisténa Spatna funkce nervovych
vlaken, tzv. polyneuropatie. Jeji pfesny plivod se zatim nepodatilo objasnit. Jednou z chorob,
kterd vede k polyneuropatii, je také familiarni forma transthyretinové (ATTR) amyloid6zy.
Jednd se 0 vzacné dédicné onemocnéni, jehoz podkladem je ukladani specifické bilkoviny-

amyloidu transthyretinu- v nervovych vldknech a bunikach srde¢niho svalu. U této choroby

jsou u postizeného jedince Casto dominujici obtize plynouci z postizeni nervi, tj. takoveé,
jakymi trpite pravé Vy, a postizeni srde¢niho svalu, tzv. kardiomyopatie, se nemusi viibec
projevovat. MoZnymi projevy srde¢ni formy amyloidozy jsou predev§im namahova dusnost a

otoky dolnich koncetin.

Cilem Kklinické studie, vniz je Vam navrhovana ucast, je provést plosné
echokardiografické (tj. ultrazvukové) a EKG vysetieni srdce u nemocnych s polyneuropatii
nejasné piidiny v ramci celé Ceské republiky. U jedincii s echokardiografickym nebo EKG
nalezem podezfelym z kardiomyopatie vzniklé na podkladé ukladani amyloidu pak bude
provedena biopsie myokardu k definitivnimu potvrzeni ¢i vylouceni infiltrace srde¢niho svalu
amyloidem. Pokud biopsie myokardu potvrdi pfitomnost amyloidu transthyretinu v srde¢nim
svalu, bude pro potvrzeni diagnozy provedeno genetické vySetieni. V pitipadé prokazané

diagnézy ATTR amyloidozy lze zahajit specifickou 1écbu této choroby.



Vysledky této klinické studie budou prezentovany na védeckych konferencich a
publikovany v odbornych lékaiskych ¢asopisech. Pti zpracovavani Vasich osobnich dat bude
pln¢ zachovéna jejich anonymita v souladu v souladu se zakonem ¢.101/2000 Sb., o ochrané

osobnich udaja.

Vase ucast ve studii je zcela dobrovolna. Vas oSetfujici 1ékat je povinen podat Vam
plnou ustni i pisemnou informaci o vSech aspektech navrhovaného postupu. Vase odmitnuti
ucasti nebude mit zadny vliv na Vasi dalsi standardni 1é€bu ani nijak neovlivni VaSe vztahy
s oSetfujicimi lékafi. Sviij souhlas s i€asti ve studii mizete vzit kdykoliv zpét bez udani

duvodu.



Popis klinické studie

1. V&3 osetiujici neurolog, u kterého jste sledovani s Vasim postizenim nervii, Vam
podrobné vysvétli podstatu klinické studie, jeji vyhody a mozna rizika.

2. V ptipad¢, Ze budete se zatazenim do klinické studie souhlasit, nechd Vam Vas
oSetfujici neurolog podepsat Informovany souhlas se zatazenim do klinické studie. Po
podepsani Informovaného souhlasu Vas objedna na ambulantni echokardiografické a EKG
vySetieni u kardiologa, spolupracujiciho na této klinické studii, v blizkosti Vaseho bydlisté.
Jestlize ani jedno z téchto vySetfeni neprokaze zmény, které by byly podezielé z ukladani
amyloidu, Vase ucast v této studii kon¢i.

3. Pokud bude vysledek echokardiografického a/nebo EKG vySetieni nasvédCovat
moZnosti postiZzeni srdce amyloidem, objednd Vas kardiolog, ktery dana vysetieni provedl,
k dalsimu vysetfeni do specializovaného kardiocentra, spocivajiciho v kratkodobé, cca 3-5
denni diagnostické hospitalizaci.

4. V pribéhu diagnostické hospitalizace v kardiocentru (I1. interni klinika kardiologie
a angiologie VFN v Praze, Kardiologickd klinika FN Motol vPraze a |I. interni
kardioangiologickd klinika FN u sv. Anny vBrn€) Vam bude nejprve provedeno
echokardiografické a EKG vysetieni a v ptipadé, ze nebudou potvrzeny zmény podezielé
z ukladani amyloidu, nebudete jiz dale vySetfovani v ramci tohoto klinického hodnoceni a
Vase ucast v této studii konci, resp. v ptipade¢, Zze bude prokdzana jina srde¢ni patologie, bude
Vam kardiologem v kardiocentru navrzen dalsi diagnosticky a 1é¢ebny postup.

Jestlize echokardiografické a / nebo EKG vySetfeni potvrdi zmény podezielé
Z ukladani amyloidu, bude proveden soubor nésledujicich vySetfeni: odbér 2x 10ml krve na
biochemické vySetieni a vySetfeni krevniho obrazu; 24-hodinovy sbér moci na vySetfeni
ledvinnych funkci; vySetfeni srdce magnetickou rezonanci (pokud u Vas nejsou piitomny

kontraindikace tohoto vysetfeni) a predev§im biopsie srdecniho svalu. Biopsie srde¢niho svalu



je invazivnim vykonem, pifi kterém se specialnim instrumentem podobnym drobnym
,klestickam* odebere postupné 6 drobnych vzorki srde¢niho svalu velikosti Imm?®, které jsou
nasledné vysetfeny specialnimi metodami zaméfenymi na prikaz pfitomnosti bilkoviny
amyloidu transthyretinu, resp. i jiné mozné patologie. Biopsie srde¢niho svalu je provadéna na
katetrizaénim sale, v lokalnim znecitlivéni ptistupem z kréni, podklickové ¢i stehenni Zily.
Cely vykon trva pfiblizné 15 minut a po jeho provedeni neni nutny klid na lizku ¢i jiné
omezeni pohybu.

Za 4-6 tydnu od této hospitalizace budete pozvani k ambulantni kontrole do
kardiocentra, kde Vam budou sdéleny vysledky biopsie srde¢niho svalu. V ptipadé, Ze nebude
Vv srde¢nim svalu prokézana ptitomnost amyloidu transthyretinu ¢i jina patologie, nebudete jiz
dale vysetfovani a VasSe ucast v této studii kon¢i. Pokud bude prokazéana jina srde¢ni patologie
nez ukladani amyloidu transthyretinu, bude Vam kardiologem v kardiocentru navrzen dalSi
diagnosticky a 1éCebny postup, vychazejici z vysledku biopsie srdecniho svalu; tento postup
jiz nebude soucasti tohoto klinického hodnoceni.

V piipad€, ze bude pomoci biopsie srde¢niho svalu prokdzana piitomnost
amyloidu transthyretinu ve VaSem srdci, bude Vam kardiologem v kardiocentru pti této
ambulantni kontrole nabidnuto dalSi kardiologické sledovani v daném kardiocentru. Taktéz
Vam bude vzhledem k dédi¢né povaze onemocnéni navrzeno provedeni genetického
vySetfeni. Pokud budete stimto souhlasit a podepiSete specidlni informovany souhlas
s genetickym vySetfenim, bude Vam proveden odbér 10ml krve na genetické vySetfeni. Toto
vysetfeni bude uskuteénéno v Ustavu dédiénych metabolickych poruch 1. LF UK a VEN
v Praze. Timto Vase ucast ve vlastni klinické studii kon¢i. O vysledcich vSech vySetieni
véetné genetického bude kardiologem v kardiocentru vyhotovena komplexni zprava, kterou

vyda Vam a zaroven zaSle oSetfujicimu neurologovi, ktery Vam ucast v této studii nabidl.



Proc se sledovani ticastnit? Co je cilem tohoto sledovani?

Cilem tohoto sledovani je provést celorepublikové vysetfeni nemocnych trpicich
polyneuropatii nejasného ptivodu zaméfené na nalezeni jedinct, ktefi maji dle ultrazvukového
vySetieni srdce, tzv. echokardiografie, nebo dle EKG, znamky postizeni srde¢niho svalu
zvané kardiomyopatie. Existuje totiz vzdcné onemocnéni, familidrni ATTR amyloid6za, pro
které je typické kombinace obtizi v disledku postizeni nervi a kardiomyopatie, ktera mize,
ale téz nemusi mit klinické projevy. Podstatou choroby je dédi¢né podminéné ukladani
abnormalni bilkoviny, amyloidu transthyretinu, v nervovych vlédknech a bunikach srde¢niho
svalu. Jestlize v rdmci této studie nalezneme u nemocného trpiciho polyneuropatii zndmky
kardiomyopatie podezielé z ukladani bilkoviny amyloidu, provedeme u daného jedince
specialni invazivni vySetieni, biopsii srde¢niho svalu, v ramci néhoz je ze srdce odebrédno 6
drobnych vzorkii srde¢niho svalu, které budou nésledné vySetfeny na pfitomnost bilkoviny
amyloidu a zaroven na pfitomnost jinych abnormalit, které by mohly byt podkladem postizeni
srde¢niho svalu.

Domnivame se, ze ucast v klinické studii bude pro Vas osobné pfinosem. V ramci této
studie je mozné, Zze u Vas bude nové diagnostikovana familiarni ATTR amyloidoza,
specifické postizeni srde¢niho svalu a zaroven s tim i pfi¢ina VaSich dlouhodobych obtizi,
pochazejicich ze Spatné funkce nervovych vlaken. Tento poznatek bude mit dopad na dalSi
lécbu Vaseho onemocnéni a zarovenl povede k dalsimu vySetfovani VaSich piimych
pokrevnich ptibuznych, nebot’ familiarni ATTR amyloidéza je chorobou dédi¢nou a lze
predpokladat postizeni i dal$ich rodinnych ptislusnikd, byt t.¢. bezpfiznakové. V rdmci této
studie mtize kardiologické vySetfeni odhalit také jiné postizeni Vaseho srdce, které mohlo byt

doposud bez klinickych projevi.



Budu v tomto klinickém sledovani dostavat néjaky experimentalni 1€k ¢i bude testovan

néjaky novy diagnosticky anebo lé¢ebny postup?

V této klinické studii nebude podavan Zadny experimentélni 1€k a nebude testovan
novy diagnosticky anebo 1écebny postup. Vsechny diagnostické metody pouzivané v ramci
tohoto klinického sledovani jsou zavedenymi diagnostickymi postupy, rutinné provadénymi

v bézné klinické praxi.

Jsou s ucasti v klinickém sledovani spojena néjaka rizika?

Biopsie srde¢niho svalu bude provadéna v lok&Inim znecitlivéni pfistupem z kréni,
podkli¢kové ¢i stehenni zily. Jedna se o rutinni zpsob provedeni biopsie srde¢niho svalu.
Moznymi komplikacemi tohoto vykonu jsou napichnuti karotické ¢&i stehenni tepny,
propichnuti tkan¢ plic s Gnikem vzduchu do hrudniku (tzv. pneumothorax), krvéaceni do
pohrudni¢ni dutiny (tzv.hemotorax), poranéni trojcipé chlopné a propichnuti stény pravé
komory s tnikem krve do osrde¢niku (tzv. hemoperikard). Vyskyt téchto komplikaci se dle
soucasnych literarnich poznatkti pohybuje v centrech, kde se biopsie srde¢niho svalu

pravidelné provadéji, pod 1%.

Mam pravo nahliZet do vysledki sledovani a osobnich vysledkii?

Vysledky vsech provadénych vySetieni budou soucasti ambulantnich a propoustécich
zprav, vydavanych Vam osetiujicimi lékafi.

Vysledky provedenych vysetieni budou slouZit k védecko—vyzkumnym cilim v rdmci
tohoto klinického sledovani a samoziejmé k vedeni 1é¢by Vaseho onemocnéni. K propojeni
Vasich zdravotnich udaji budou mit pfistup pouze Vas osetiujici neurolog, ktery Vam v ucast
v této studii nabidl, a 1ékari kardiocenter, ktera se na studii podileji: doc. Tomas Palecek, dr.

Petr Kuchynka, dr. Michal Fikrle (z Il. interni kliniky kardiologie a angiologie VFN v Praze),



doc. Katefina Linhartova (z Kardiologické kliniky FN Motol v Praze) a dr. Jan Krej¢i (z L.
interni kardiologické kliniky FN u sv. Anny v Brng).
Dale budou mit potenciondlné pfistup ke vSem udajim nezavislé regulacni organy
(napt. Etické komise VFN v Praze, FN Motol v Praze a FN u sv. Anny v Brn¢). V Zadné
publikaci ani ve zpravé plynouci z vysledka tohoto sledovani nebude uvedeno Vase jméno
nebo osobni Udaje, které by mohly vést k identifikaci VVasi osoby.
Vysledky klinického sledovani budou publikovany zasadné¢ anonymné a nebude z nic

mozné identifikovat VVasSi osobu.



INFORMOVANY SOUHLAS
Klinicka studie ,,Screening kardiomyopatie na podkladé familiarni transthyretinove

amyloidézy u pacienti s nejasnou polyneuropatii*

Piecetl(a) jsem si Informaci pro pacienta tykajici se Kklinické studie ,,Screening
kardiomyopatie na podkladé familiarni transthyretinové amyloidozy u pacienti
s nejasnou polyneuropatii“. Souéasné s pisemnou informaci mi byla poskytnuta i Ustni
informace o pribéhu a povaze Klinické studie a moZnostech jejiho dalSiho
védeckovyzkumného zpracovani. Mél(a) jsem také prilezitost klast dopliiujici otazky.
Souhlasim se svou uéasti v klinické studii za vySe uvedenych podminek.

Souhlasim s tim, Ze vysledky klinické studie mohou byt zpracovany a prezentovany na
odbornych setkanich nebo v odbornych ¢asopisech za piedpokladu plné divérnosti

mych osobnich dat.

VPraze,dne .......coooviiiiiiiiiiiieen,

JMENO PACIENTA ... vnie e e e e e e Podpis......cccooeviiiiiennns
Jméno informujiciho lékare.........ccocevveiiniiiniiiniininnnn. Podpis......ccoooeviiiiiennes
ZDUVODU OCHRANY DAT

Souhlasim s tim, aby povéfeni zastupci zdravotnického zarizeni, Etické komise i
statnich organt méli piistup k moji zdravotnické dokumentaci v souvislosti se studii za

predpokladu zachovani plné diivérnosti osobnich dat.

JMENO PACIENTA. ... it e e Datum.....................e.

POAPIS. . et



