Hantingtonova bolest
Hantingtonova bolest je neurološka, neurodegenerativna bolest koja se klinički manifestuje specifičnim nevoljnim pokretima, psihičkim smetnjama i demencijom. Javlja se vrlo retko, sa učestalošću od 1:25 000 i najčešća je između 30. i 50. godine života. Trenutno ne postoji lek za ovu bolest i obolele osobe umiru 10-30 godina nakon pojave prvih simptoma od komplikacija najčešće povezanih sa respiratornim smetnjama.  
Uzrok Hantingtonove bolesti je mutacija na genu IT15 u kome dolazi do višestrukog ponavljanja tripleta nukleotida CAG, koji kodira za aminokiselinu glutamin. Kod zdravih osoba se triplet CAG ponavlja od 11 do 28 puta, dok je kod obolelih broj tih ponovaka kreće od 40 pa čak do 120. Tako veliki broj ponovljenih tripleta CAG dovodi do stvaranja patološkog oblika proteina hantingtina što rezultira pojavom bolesti. Što je broj ponovaka veći, bolest će se pojaviti u mlađem životnom dobu i klinička slika će biti teža. Osoba sa 40 CAG ponovaka ispoljava prve simptome bolesti najčešće između 40 i 60 godine života. Hantingtonova bolest se nasleđuje autozomno-dominantno pa dete obolele osobe ima verovatnoću od 50% da oboli. Na slici je prikazan pedigree porodice sa Hantingtonovom bolešću. 
[image: http://www.bio.davidson.edu/Courses/Bio111/HD.jpg]
Slučaj 1) Gospodin X je dvadesetpetogodišnjak čiji je deda umro pre 10 godina od Hantingtonove bolesti. Njegova majka dakle ima verovatnoću od 50% da oboli. Majka je rešila da se testira i dobila je pozitivan rezultat koji je ukazao da će ona sigurno oboleti od Hantingtonove bolesti. Gospodin X je kontrolor leta koji voli svoj posao i veruje da će moći savesno da ga obavlja u narednim godinama bez obzira da li je nasledio mutaciju ili ne. Gospodin X ne želi da se podvrgne gentičkom testiranju. Njegov poslodavac nije upoznat sa porodičnom istorijom zaposlenog.
Diskusija:
1) To know or not to know? Kada je pravo vreme za odluku da li se podvrgnuti prediktivnom/presimptomatskom genetičkom testiranju? Navedite razloge za i protiv testiranja.
2) Da li poslodavci ili firme koje se bave javnom bezbednošću imaju pravo da zahtevaju informacije o porodičnoj istoriji bolesti zaposlenih?
3) Da li poslodavac ima pravo da zahteva prediktivno genetičko testiranje kod zaposlenih čije je trenutno zdravstveno stanje odlično? 
4) Da li bi vaš stav bio drugačiji da se Gospodin X bavi drugom vrstom posla?
5) Šta bi se desilo da je situacija bila obrnuta i da je Gospodin X želeo da se testira a da je njegova majka odbila? Ukoliko bi rezultat bio pozitivan to bi značilo da je gen nasleđen od majke koja ne želi da zna rezultat a sigurno će oboleti. Razmislite o pravu pacijenta da ne želi da zna rezultat- right not to know i da li je to pravo u ovom slučaju održivo ili ne?
6) Da li privatnost i poverljivost (privacy and confidentiality) gentičke informacije u ovom slučaju može biti ispoštovana?
7) Kakve su reproduktivne implikacije ovog slučaja? Ukoliko saznate da ste niosilac mutacije za Hantingtonovu bolest da li biste rizikovali da je prenesete na potpmstvo?

Slučaj 2) Kejt ima 36 godina i očekuje svoje prvo dete sa drugim mužem. Kejt ima dva sina iz prethodnog braka koji imaju 12 i 15 godina. Tokom rutinskog razgovora lekar je utvrdio da je  njena baka sa majčine strane umrla od Hantingtonove bolesti. Kejtina mama ima 58 godina i ne ispoljava simptome bolesti isto kao i njeni ujaci koji imaju 56 i 51. godinu. Kejt ima sestru (38 god) i brata (33 god) i niko od njih ne ispoljava simptome Hantingtonove bolesti. U porodici njenog muža nisu zabeleženi slučajevi ove bolesti. 
[bookmark: _GoBack]Kejt je odlučila da prekine trudnoću ukoliko genetičko testiranje fetusa pokaže pozitivan rezultat za Hantingtonovu bolest. Lekar je ukazao da će pozitivan rezultat značiti da su i Kejt i njena majka nosioci mutiranog gena i predložio je prvo njihovo testiranje da bi se utvrdilo da li uopšte postoji indikacija za testiranje fetusa. Posle nekog vremena razmišljanja, Kejt je saopštila da ni ona a ni njena majka ne žele da saznaju sopstveni genetički status ali da i dalje želi da sazna status fetusa. Njen plan je sledeći: saopštila je da želi da testira fetus i za Daunov sindrom i za Hantingtonovu bolest sa planom da prekine trudnoću ukoliko bilo koji test bude pozitivan. Ona ne želi da sazna specifičan rezultat nego samo da li su oba negativna ili je jedan od testova pozitivan. Ukoliko je jedan od testova pozitivan, prekinuće trudnoću.

Diskusija:
1) Koja je uloga lekara/genetičkog savetnika u ovom scenariju? Šta biste vi savetovali pacijentkinji i da li biste prihvatili da uradite testove? Razmislite o konfliktu dužnosti lekara da upozori pacijenta na neizbežnu bolest (duty to warn) i poštovanja prava pacijenta da ne zna rezultat (right not to know, respect for persons).
2) Kakva su prava Kejtine druge dece, da li oni imaju pravo da znaju i pravo da se testiraju? Da li imaju pravo da znaju majčinu dijagnozu? Šta je sa ostalim članovima porodice?
3) Pretpostavite da je prenatalni test urađen po Kejtinoj želji, jedan od testova je bio pozitivan i trudnoća je prekinuta. Lekar zna da je fetus bio pozitivan za Hantingtonovu bolest ali poštujući želju pacijenta, rezultat nije saopštio. Nakon deset godina objavljen je rezultat kliničke studije koja ukazuje na uspešno lečenje osoba koje još uvek ne ispoljavaju simptome Hantingtonove bolesti ali su nosioci mutiranog gena. Da li mislite da bi lekar trebao da pozove Kejt i kaže joj rezultate testiranja s obzirom na postojanje novog tretmana bolesti? 
4) Kejtin najstariji sin je samoinicijativno uradio testiranje nakon što je napunio 18 godina. Razmislite kakve su implikacije ovog postupka za ostale članove porodice? Koja su njihova prava u ovom slučaju?
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