Fachinformation
Gentests auf Faktor V Leiden- und
Prothrombin-Genmutation
Die haufigsten Thrombose-Risikomutationen

BIOSCIENTIA

LABOR KARLSRUHE

1 Klinische Bedeutung

Die APC-Resistenz wurde 1993 von Dahlbéck als wichtiger Risikofaktor fur die Entwicklung
von vengdsen Thrombosen beschrieben. Bei den betroffenen Patienten ist der Gerinnungsfak-
tor V (Faktor V Leiden) resistent gegen die inaktivierende Wirkung von aktiviertem Protein C.
Die Folge ist eine erhdhte Gerinnungsneigung. Man weil3 heute, dass das Faktor V-Gen bei
diesen Patienten eine Mutation am Nucleotid 1691 aufweist (Guanin - Adenin). In der Nor-
malbevoélkerung weist die heterozygote Mutation mit ca. 7 % die héchste Pravalenz aller ge-
netischen Pradispositionen auf. Im Thrombosekollektiv ist etwa jeder vierte Patient von dieser
Mutation betroffen. Das relative Risiko, eine Thrombose zu erleiden, betragt 5 — 10 %. Unter
oraler Kontrazeption steigt das relative Risiko auf ca. 30 % an!

Die Mutation des Prothrombin-Gens am Nucleotid 20210 (Adenin - Guanin) wurde 1996
von der Arbeitsgruppe um Rosendaal aufgedeckt. Das mutierte Prothrombin fuhrt bei hetero-
zygoten Gentragern zu einer 2 - 3-fachen Steigerung des Thromboserisikos. Unter oraler Kont-
razeption steigt das relative Risiko auf ca. 16 an. Auch diese Mutation ist in der Normalbevoél-
kerung mit ca. 2 % relativ haufig anzutreffen.

Situationen wie Immobilisation, Dehydratation, oder Flugreisen stellen flir genetisch belastete
Patienten eine besondere Gefahrensituation dar!

Pravalenzen thrombophiler Risikofaktoren in der Normalbevélkerung und bei Patienten mit
Thrombose:

Thrombose-Risikomu- |Normalbevdélkerung Vendse Thrombose |Relatives
tation (%) (%) Risiko (%)
Faktor V Leiden 7 10-64 5-10
heterozygot

Faktor V Leiden 0,02 3 50 - 100
homozygot

Prothrombinmutation 2 6-18 3
heterozygot

Protein C-Mangel 0,4 2-5 7-10
Protein S-Mangel 0,7-2,3 1- 5-115
Antithrombinmangel 0,16 1 20-50

2 Indikation

nach thromboembolischen Ereignissen

familiare Belastung

Hormonsubstitutionstherapie bei Frauen mit Verdacht auf Préadisposition fir Thromboem-

bolien

Pillenerstverschreibung bei positiver Familienanamnese.

vor belastenden Situationen wie z. B. Immobilisationen, Operationen
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3 Untersuchungsmethode

Zunachst wird die DNA des Patienten isoliert, danach erfolgt die Amplifikation von Fragmenten
des Faktor V- bzw. Faktor 1I-Gens mittels Real time PCR (Echtzeit Polymerase-Ketten-Reak-
tion). Die Genteste sind biochemischen Tests vorzuziehen, da nur durch sie heterozygote
Gentrager zuverlassig erkannt werden. Der molekulargenetische Test kann auch unter oraler
Antikoagulation und Hormonmedikation mit hoher Spezifitdt und Sensitivitat angewendet wer-
den.

4 Untersuchungsmaterial und Stabilitat

Bitte schicken Sie ein vollstandig gefilltes EDTA-R8hrchen flr beide Bestimmungen ein, das
ausschlieBRlich fur diese Untersuchungen bestimmt ist. Eine Einwilligungserklarung gemaf
Gendiagnostik Gesetz ist erforderlich.

5 Informationen zur Abrechnung

Diese Untersuchungen fallen unter die Ausnahmeziffer 32010.
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