CHOROBA POMPEGO O POZNYM POCZATKU

(LOPD) W POPULACJI PEDIATRYCZNEJ

CHOROBA POMPEGO OBOZNYM POCZATKU U DZIECI | MEODZIEZY

_ JESLI NA PLACU ZABAW
NIE MOZE DOTRZYMAC KROKU KOLEGOM,
CZAS WYKONAC BADANIA




DZIECI | MtODZIEZ Z CHOROBA POMPEGO
0 POZNYM POCZATKU (LOPD)

Choroba Pompego to genetyczna choroba nerwowo-miedniowa spowodowana niedoborem aktywnosci
enzymu kwasdnej alfa-glukozydazy (GAA).>* Efektem klinicznym jest akumulacja glikogenu w lizosomach
w miesdniach i nieodwracalne uszkodzenie migsni.?*

> LOPD moze wystepowac zardwno u dzieci powyzej 1. roku zycia jak i u dorostych w 7. dekadzie zycia?

> tgczna czestos¢ wystepowania wszystkich postaci choroby Pompego - w tym postaci o poczatku
w wieku niemowlecym, ktéra moze doprowadzi¢ do zgonu w ciggu pierwszego roku zycia
- szacowana jest na 1:40.000 urodzen?

U dzieci i mtodziezy z LOPD (w wieku od 1 do 18 lat) typowo stwierdza sie opdzniony rozwdj ruchowy

i/lub ostabienie miesni obreczy konczyn'. Chorolba moze powodowac znaczne ostabienie czynnosci ptuc,
a takze mie¢ ciezkie konsekwencje dla miesni zginaczy szyi (co wyraznie odréznia postac dzieciecq tej
choroby od LOPD u dorostych).! Ponadto LOPD moze sie charakteryzowac ostabionymi lub nieocbecnymi
odruchami, miopatig miesni twarzy i skoliozq.!

DO CZESTYCH OBJAWOW POSTACI DZIECIECEJ | MtODZIENCZEJ LOPD NALEZA':
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Powyzej wymieniono czesto obserwowane objawy LOPD u dzieci i mtodziezy. Choroba Pompego obejmuje szerokie spektrum fenotypdw klinicznych,
a poszczegdlne objawy kliniczne mogq dotyczy¢ wielu uktaddw narzgddw, w tym uktadu miesniowo-szkieletowego, oddechowego, krgzenia
i pokarmowego."2®

U DZIECI | MEODZIEZY Z LOPD OBSERWUJE SIE POSTEPUJACE OStABIENIE MIESNI PROKSYMALNYCH'¢*

I 50-80% chorych
I 20-50% chorych

<20% chorych

> U 75% pacjentdw zaobserwowano
ostabienie miesdni zginaczy szyi'

> Wéréd miesni czesto dotknietych chorobg
wymienia sie; miesien posladkowy wielki,
miesien biodrowo-ledzwiowy oraz miesnie
dwugtowe i naramienne!

*Na podstawie: van Capelle 2016 i van der Beek 20121



LOPD U DZIECI | MEODZIEZY MOZE BYC ROZPOZNAWANE Z OPOZNIENIEM!

W badaniu obserwacyjnym z udziatem 31 pacjentéw pediatrycznych z chorobg Pompego
(wszystkich w wieku <18 lat) odnotowano poczgtek objawdw od pdznego niemowlectwa,

przy czym pierwsze objawy pojawiaty sie u dzieci w wieku 2,6 lat (mediana, przedziat od 0,5

do 13 lat), a rozpoznanie choroby nastepowato w wieku 4 lat (mediana, przedziat od 0 do 16 lat).!

Rozpoznanie moze nastgpic z opdznieniem wynoszgcym maksymalnie 5,8 roku od wystgpienia
objawdw.!

Nierozpoznawanie LOPD u dzieci i mtodziezy jest prawdopodobnie spowodowane rzadkim
charakterem choroby i znacznym zréznicowaniem fenotypowym?

U dzieci i dorostych z nieklasycznymi postaciami choroby objawy sg stabiej nasilone,
ale mogq takze wystgpic znaczne problemy z oddychaniem czy chodzeniem'?

DZIECIECA | MEODZIENCZA POSTAC LOPD: PROFIL KLINICZNY WYSTEPUJACYCH OBJAWOW!

Trudnosci ze wstawaniem z pozycji lezgcej 58%

Trudnosci ze zginaniem szyi w pozycji lezgcej 55%

Ostabione lub nieobecne odruchy
w obszarze kostek, bioder i kolan

71%

Miopatia twarzy, stabe migsnie twarzy 52%

Skolioza, czesto wymagajgca korekcji chirurgicznej 52%

Zmniejszona natezona pojemnosc
zyciowa (FVC) w pozycji siedzgcej

48%

Zmniejszona FVC w pozycji lezgcej 66%

Zwiekszone stezenie kinazy kreatynowej, z towarzyszacym
zwiekszeniem stezenia transaminazy u chorych,
u ktérych nie wystepujg objawy
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BEZ SZYBKIEJ INTERWENCJI MEDYCZNEJ ZACHODZI ZNACZNE RYZYKO
NIEPELENOSPRAWNOSCI | PRZEDWCZESNEJ SMIERCI CHOREGO!

Badanie obserwacyjne z udziatem 31 pacjentow pediatrycznych z chorolbbg Pompego
dostarczyto nastepujgcych danych w zakresie ryzyka niepetnosprawnosci i zgonu':

Zaleznos¢ od wdzka inwalidzkiego u pacjentéw z dzieciecq lulb mitodzienczg postaciq LOPD
zaobserwowano w przedziale wiekowym od 4 do 22 lat, z poczgtkiem przypadajgcym

w czasie, w ktérym mediana wieku chorych wynosita 7,5 roku (n=8); natomiast mediana czasu
od pierwszych objawdw pediatrycznych postaci LOPD do utraty ruchomosci wynosita 4,5 roku
(n=8, przedziat od 3. do 15. roku zyciaq)'

Mediana czasu od pierwszych objawdw do poczgtku stosowania jakiegokolwiek rodzaju
wspomagania oddechu - lub zgonu z powodu niewydolnodci oddechowej - wynosita
4,5 roku (przedziat od 0 do 11 lat, n=8), mediana wieku na poczgtku wentylaciji

(lub w momencie zgonu) wynosita 9 lat (przedziat od 5 do 16 lat, n=8)!

Chorobe Pompego mozna leczyé. Wezesne rozpoznanie choroby i rozpoczecie terapii
moze poprawic wyniki, zwtaszcza pod wzgledem sprawnoSci motorycznej i stabilizacji
czynnosci ptuc.*>7




NALEZY ZACZAC OD SZYBKIEGO | WIARYGODNEGO TESTU KRWI

Ocena aktywnosci enzymu GAA jest ztotym standardem w zakresie badan majgcych
na celu rozpoznanie dzieciecej i mtodzienczej postaci LOPD.?

POBRANIE MATERIAtU DO BADANIA SUCHEJ KROPLI KRWI

Zestawy do przeprowadzania testow suchej kropli krwi (DBS)
umoZzliwigjg prawidtowe pobranie i przechowywanie probki
oraz transport kart do badania do wyznaczonego laboratorium.

Pozytywny wynik badania DBS stuzgcego oznaczeniu aktywnosci
enzymu nalezy potwierdzi¢ analizg genetyczng genu GAAS

POBRANIE KRWI PELNEJ

Mozliwe jest tez oznaczenie GAA z probki krwi petnej
w wyznaczonych laboratoriach.®

BADANIA GENETYCZNE

Badania metodq sekwencjonowania nowej generacji mozna
wykonywac w przypadku niedoboru enzymu GAA, w celu
zidentyfikowania chorych z chorobg Pompego, a takze
wieloma innymi potencjalnymi zaburzeniami i miopatiami
nerwowo-miesniowymi# W przypadku wysokiego stopnia podejrzenia,
dostepne jest rowniez badanie pojedynczego genu GAA.4

Dziecigcq i mtodzieficzg postaé LOPD powinno sie braé¢ pod

uwage w rozpoznaniu réznicowym u chorych, u kidrych wystepuje
nieproporcjonalne ostabienie zginaczy szyi, niewyjasnione zmeczenie
i uporczywa biegunka.'
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