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ΣΚΟΠΟΣ· Πρόσφατα, εντοπίστηκαν σε ασθενείς με nl-C1INH-HAE δύο νέες παθογονικές μεταλλάξεις, η 
K330E στο γονίδιο PLG και η A119S στο γονίδιο ANGPT1. Σκοπός της μελέτης ήταν να διερευνηθεί ο 
επιπολασμός αυτών των μεταλλάξεων σε ευρωπαίους ασθενείς με nl-C1INH-HAE. 
ΥΛΙΚΟ – ΜΕΘΟΔΟΙ· Μελετήθηκαν 136 δείγματα DNA ασθενών με nl-C1INH-HAE [113 με κληρονομικό 
αγγειοοίδημα άγνωστης αιτιολογίας (U-HAE) και 23 με μη ισταμινεργικό επίκτητο αγγειοοίδημα (InH-
AAE)] (52 δείγματα ασθενών ουγγρικής, 33 ιταλικής, 24 ισπανικής, 17 ελληνικής, 8 πολωνικής και 2 
γερμανικής προέλευσης). Το γονίδιο PLG αναλύθηκε με στοχευμένη αλληλούχιση νέας γενιάς (NGS) 
(100% κάλυψη των μεταφραζόμενων περιοχών) ενώ το γονίδιο ANGPT1 με αλληλούχιση κατά Sanger. 
ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ· Στο σύνολο των δειγμάτων, δεν βρέθηκαν φορείς της μετάλλαξης ANGPT1 A119S, ενώ η 
μετάλλαξη PLG K330E εντοπίστηκε σε 4 (2,9%) μη συγγενείς ασθενείς, μεταξύ των οποίων ένας ομόζυγος. 
Σε δύο περιπτώσεις, πραγματοποιήθηκε μελέτη των οικογενειών. Η μελέτη της πρώτης οικογένειας 
αποκάλυψε δύο υγιείς ετερόζυγες κόρες (>45 ετών) μιας ομόζυγης μητέρας (proband), η οποία πάσχει 
από βαριάς μορφής αγγειοοίδημα από την ηλικία των 40 ετών (18 κρίσεις/έτος εκτός θεραπείας με καλή 
απάντηση στο τρανεξαμικό οξύ). Στη δεύτερη οικογένεια, μεταξύ των 6 μελών που μελετήθηκαν, 
εντοπίστηκαν δύο υγιείς φορείς της μετάλλαξης και 3 ασθενείς που εμφάνιζαν κυρίως οιδήματα γλώσσας. 
Το τελευταίο από τα μέλη που ελέγχθηκε, παρά το γεγονός ότι δεν έφερε τη μετάλλαξη, παρουσίαζε 
κρίσεις με οίδημα βλεφάρων ή και πόνο στην κοιλιακή χώρα. Τέλος, στο σύνολο των δειγμάτων 
ανιχνεύθηκαν τέσσερις ακόμη σπάνιες μεταλλάξεις στο PLG (R89K, R253H, R490Q, R523W), η 
παθογονικότητα των οποίων μένει να επιβεβαιωθεί με μελέτη των οικογενειών. 
ΣΥΖΗΤΗΣΗ – ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑ· Η συχνότητα της μετάλλαξης ANGPT1 A119S είναι πολύ χαμηλή μεταξύ 
ασθενών με nl-C1INH-HAE. Η μετάλλαξη PLG K330E εμφανίζεται με συχνότητα περίπου 3% στον 
πληθυσμό αυτών των ασθενών και με ατελή διεισδυτικότητα. 


