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CUVANT INAINTE

Neurotransmiterea si defectele din metabolismul neuro-
transmitatorilor apartin unui domeniu actual, aceste boli repre-
zentand o categorie de anomalii considerate initial ,boli rare,
netratabile, adesea fatale”. Aceste defecte sunt Incadrate in
domeniul bolilor genetice de metabolsim si, In ultimii ani, ca
urmare a progreselor legate de diagnosticul precoce si de terapia
unora dintre afectiunile acestui grup, bolile genetice de metabolism
sunt considerate (intr-o proportie din ce in ce mai mare) ca fiind
anomalii tratabile. Ele rdman in continuare boli care pot evolua cu
episoade acute, extrem de severe, ca forme intermitente de boala,
sau cu un parcurs neurodegenrativ sever. Ramane insd
neschimbatd apartenenta acestor tulburdri la categoria bolilor rare,
numite si ,orphan disease” (cu o prevalenta de cca 1:2 000 indivizi
in populatia generala).

In cursul celor peste 100 de ani de la publicarea articolului
lui Garrod, s-au recunoscut peste 300 de astfel de anomalii avand
caracter genetic; s-a ardtat cd acest tip de boli pot afecta orice
proteina, fie aflata In membrana celulara (receptori, canale), fie in
citosolul celulelor, ori in interiorul organitelor celulare, sau chiar
extracelular.

In ultimii ani, pentru multe boli genetice de metabolism s-au
elaborat metode performante de diagnostic biochimic [avand la
baza cromatografia schimbatoare de ioni (IEC), cromatografia li-
chidd de inaltd performanta (HPLC), gaz cromatografia,
spectrometria de masd, spectroscopia de rezonantd magneticad
nucleard]; ele permit detectarea unor metaboliti — cu caracter de
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markeri specifici — a cdror concentratie modificatd in fluidele
biologice permite stabilirea diagnosticului biochimic pentru cei
afectati de aceste boli. Identificarea acestor perturbari biochimice
chiar in primele zile de viata std la baza abordarii moderne a
depistdrii pacientilor cu astfel de boli prin analiza tipurie a unor
cantititi mici de singe (,screening”-ul neonatal). in plus, este
necesara monitorizarea cazurilor diagnosticate care pot beneficia
de terapie si ajustare conform varstei si particularitatilor fenotipice.

In plus, in domeniul geneticii moleculare s-au reliazat
progrese deosebite care au permis abordari moderne, la nivelul
exonilor din genom (WES) sau chiar de tip whole genome
sequencing (WGS). Astfel, testele de geneticdi moleculard
completeaza evaluarea clinicd, si adesea au permis identificarea
unor defecte noi.

Multumesc in mod special D-nei Dr. Gabriella Horvath (din
Spitalul Clinic Universitar British Columbia Children's Hospital-
din Vancouver, Canada), medic specialist in boli genetice de
metabolism, care m-a indrumat cu mult profesionalism pe
parcursul celor 3 luni de stagiu In acest centru universitar.
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