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Badania polskich pacjentéw z wrodzong %*amliwo$cig kosci
pokazaty, ze w jednej trzeciej przypadkdéw za chorobe
odpowiadajg nowe mutacje gendw, wczesSniej niewigzane z ta
chorobg. To pokazuje, jak jeszcze bardzo duzo o tej chorobie
nie wiemy — méwi w rozmowie z PAP genetyk z todzi.

Wrodzona %tamliwo$¢ kosSci jest rzadka chorobg genetyczng,
uwarunkowang nieprawidtowg iloScig albo funkcjag kolagenu.
Zdarza sie raz na okoto 20 tysiecy urodzen.

Jej najbardziej charakterystyczne objawy to nadmierna kruchos¢
i *amliwo$¢ kosci, wigzgca sie czesto z licznymi ztamaniami
przy niewielkich urazach a nawet w spoczynku. Oprécz tego u
pacjentéw mogg wystepowaé nieprawidtowo$ci w uzebieniu,
niebieskie zabarwienie twarddéwek, nadmierna ruchomos$¢ w
stawach, niski wzrost oraz deformacje kostne.

Specjalisci z Zaktadu Genetyki Instytutu Centrum Zdrowia Matki
Polki (ICZMP) w todzi prowadzg badania nad genetycznym
podtozem tej choroby w populacji polskiej.

»Jest to choroba o dosy¢ ztozonym podtozu genetycznym. My
staramy sie znalez¢ przyczyne molekularng tej
nieprawidtowosci. Badamy 34 geny, w tym dwa najczesciej
zwigzane z tg chorobg, czyli geny kolagenu COL1A1l, COL1A2 -
oraz rézne inne, ktdére majg potwierdzony udziat w patogenezie
choroby. Oraz takie, ktdére prawdopodobnie moga by¢ w nig
zaangazowane” — podkresla dr n. med. Agnieszka Gach z Zaktadu
Genetyki ICZMP w todzi.

Dotgd specjalisci z Zaktadu Genetyki ICZMP przebadali ponad
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100 pacjentow z catej Polski — najmtodsi z nich majag zaledwie
kilka miesiecy, najstarsi niemal 50 lat.

Z pobranej od nich krwi izolujg DNA, po czym analizuja
sekwencje wybranych 34 gendw. Nastepnie oceniajg warianty
gendéw i wybrane z nich — podejrzane o udziat w patogenezie
choroby — weryfikuja inng metodsg.

Wyniki badan wskazuja, ze w przypadku ponad 80 proc. pacjentéw
udaje sie zidentyfikowa¢ podtoze genetyczne choroby.
Zaskoczeniem dla badaczy by*o jednak to, ze w okoto jednej
trzeciej przypadkéw za wystepowanie choroby odpowiedzialne sg
nowe mutacje gendéw, ktdére wczesniej nie byty opisane w
Swiatowych bazach danych. Zdaniem dr Gach to pokazuje, jak
wiele wcigz nie wiemy o tej chorobie.

,Jedna trzecia przebadanych przez nas pacjentédw ma takie
warianty w swoim genomie, ktdére nigdy wczesniej nie byty
opisywane, czyli nigdy wczes$niej nie byty wigzane z ta
chorobg. Dlatego wydaje sie, ze chociazby z tego wzgledu, dla
ogélnoswiatowego rozwoju nauki, jest to niezwykle wazne,
zebysmy populacje polska przebadali i te wnioski udostepnili”
— podkreslita dr Gach.

Jak zauwaza specjalistka, postawienie diagnozy molekularnej w
przypadku pacjentéw cierpigcych na wrodzong *amliwos¢ kosci
jest ,+postawieniem kropki nad i+ i dokonAczeniem diagnostyki
klinicznej”. Czesto bowiem pacjenci i ich rodziny funkcjonuja
wiele lat bez ostatecznego rozpoznania choroby, ktdéra moze by¢
dziedziczona z pokolenia na pokolenie.

Diagnostyka molekularna — jej zdaniem — jest réwniez bardzo
wazna z punktu widzenia poradnictwa genetycznego i1 oszacowania
ryzyka powtdrzenia sie choroby u kolejnych dzieci. Czesto
bowiem dla rodzicow decyzja o posiadaniu kolejnego potomka
jest zalezna od wyniku badania molekularnego.

,Dopiero na podstawie wykonywanych u nas badan jestesmy w
stanie oszacowa¢, jakie jest ryzyko i prawdopodobienstwo dla



danej pary posiadania kolejnego dziecka z nieprawidtowoscig,
czyli mozemy stwierdzié, czy to jest ryzyko na poziomie 50,
czy 25 proc., czy nizsze” — zaznaczyta specjalistka genetyki
klinicznej.

Podkreslita jednoczes$nie, ze obecnie nie ma mozliwoSci
leczenia przyczynowego wrodzonej *amliwo$¢ kosci. Pozostaje
leczenie objawowe, wspomagajgce, ktére zwieksza komfort zycia
pacjenta i ogranicza liczbe ztaman. Oparte jest ono gtdéwnie na
zaopatrzeniu ortopedycznym, leczeniu farmakologicznym 1
wsparciu rehabilitacyjnym.

tddzcy naukowcy zastrzegajg, ze znalezienie przyczyny
molekularnej tej choroby nie bedzie oznaczato przetomu dla
pojedynczych pacjentéw. Majg jednak nadzieje, ze ich badania
pozwolg pogtebi¢ i rozszerzy¢ wiedze na temat podtoza
genetycznego tej choroby, co w przysztosci moze przetozyc sie
na nowe kierunki terapii.

,Dlatego niezwykle wazne jest, abysmy badali podtoze
molekularne w chorobach rzadkich, takze w przypadkach gdy na
chwile obecng nie ma skutecznego leku” — podkreslita dr n.
med. Agnieszka Gach.

Badacze z Zak*adu Genetyki ICZMP w todzi nadal rekrutujg 1
poszukuja chetnych pacjentéw do udziatu w projekcie, pozostato
ok. 30 miejsc dla nowych oséb. Projekt ma zakonczyc¢ sie
jeszcze w tym roku.
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