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1. INTRODUCERE

1.1. Generalitati
Boala Gaucher este o boala genetica rara, dar cea mai

frecvent intalnita dintre bolile lizozomale.

Persoanele care au boala Gaucher prezinta in cantitate
insuficientd o enzima importantd pentru organism numita
glucocerebrozidaza.

Desi persoanele afectate prezintda boala inca din
momentul nasterii, simptomele bolii - usoare sau severe - pot
aparea in cursul vietii pacientului in orice moment, din copilarie
pana la varste inaintate. Boala este la fel de frecventa la femei, ca

si la barbati.

Boala Gaucher este o boald geneticd rard. Boala Gaucher este o afectiune
in care glucocerebrozida se acumuleazd in oase, pldmani, ficat si splind.
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in populatia general3, unul din 60 000 - 70 000 indivizi
prezinta boala Gaucher. Boala apare mai frecvent la urmasii
evreilor din estul Europei (Askenazi), dar orice etnie sau rasa
poate fi afectata. Se estimeaza ca la ora actuala ar exista in lume
aproximativ 40 000 de pacienti cu boala Gaucher.

Boala Gaucher este denumita astfel dupa numele
medicului francez Philippe Charles Ernest Gaucher care a descris
boala pentru prima data in 1882.

1.2. Cauza bolii Gaucher si modalitatea de transmitere
Macrofagele (globule albe prezente in sange), "mananca"

celulele Tmbatranite ale organismului si distrug deseurile in
interiorul unor compartimente numite lizozomi, considerati
"tubul digestiv” al celulei. Enzima glucocerebrozidaza se gaseste
in lizozomi si descompune glucocerebrozidele care rezulta in
mod normal din procesul reinnoirii celulelor organismului.

Persoanele cu boala Gaucher nu pot metaboliza (distruge)
glucocerebrozidele  datorita  cantitatii  insuficiente  de
glucocerebrozidaza sau a functionarii deficiente a acesteia. Drept
urmare, glucocerebrozidele se acumuleaza in lizozomi si
impiedica functionarea normald a macrofagelor. Aceste
macrofage marite in volum, continand glucocerebrozidele
nedigerate, se numesc celule Gaucher, caracteristice bolii
Gaucher si se depun in diferite organe. De aceea boala face parte
din grupul bolilor de stocare lizozomala.



1.2.1. Cum apar semnele si simptomele bolii Gaucher

Celulele Gaucher se acumuleaza cel mai frecvent in splina,
ficat si maduva osoasa, dar se pot acumula si in alte tesuturi din
organism. Ca urmare, aceste organe nu mai functioneaza corect
si uneori isi maresc volumul (organomegalie) ducand la aparitia
simptomelor bolii.

Acumularea celulelor Gaucher in splina:

Prin acumularea celulelor Gaucher in splina, acest organ
creste in volum: splenomegalie. Marirea splinei duce la marirea
abdomenului, generand aspectul unei persoane gravide sau cu
exces ponderal. Pe de alta parte, functiile splinei sunt perturbate,
globulele rosii, globulele albe si trombocitele vor fi retinute si
distruse in splina marita.

Scaderea numarului eritrocitelor (globulele rosii) din
sange se numeste anemie si poate provoca astenie (obosealad).

Datorita scaderii numarului leucocitelor (globulele albe)
din sange capacitatea de aparare a organismului in fata infectiilor
poate fi mai scazuta.

Acumularea celulelor Gaucher in ficat

in urma afectarii ficatului, acesta poate creste in volum:
hepatomegalie. Rareori poate evolua spre ciroza. Ea pare sa fie
mai degraba o consecinta a evolutiei hepatitei cronice virale,
boala frecventa la pacientii care au necesitat transfuzii pentru
tratamentul anemiei cu ani in urma, cand riscul de transmitere a
hepatitei prin transfuzii era mai mare.

Scaderea numarului plachetelor sangvine (trombocite)
determina scaderea capacitatii de coagulare a sangelui cu risc de
hemoragii (sangerari) mai ales la nivelul gingiilor sau
hemoragiilor nazale, aparitia de hematoame sau echimoze
(vanatai).



Acumularea celulelor Gaucher in maduva osoasa

Depozitarea celulelor Gaucher in maduva osoasa este
principalul risc al bolii pentru ca poate duce la modificari
ireversibile.

Afectarea osoasa, intalnita frecvent in boala Gaucher, se
poate manifesta in diferite forme. Celulele Gaucher inlocuiesc un
volum important din maduva osoasa (sediul sintezei elementelor
sangvine) contribuind la aparitia anemiei si a scaderii numarului
de trombocite (trombocitopenie) si leucocite (leucopenie).

Oasele afectate de boala Gaucher pot fi mai subtiri sau
mai fragile sau pot fi deformate. Pot aparea asa numitele crize
osoase cu dureri puternice in momentul in care se produce o
ischemie si infarct osos (lipsa oxigenului la nivelul celulelor)
datorita interferentei celulelor Gaucher cu fluxul sangvin sau
datorita distrugerii tesutului osos (numita necroza aseptica).
Aceste episoade pot fi foarte dureroase si pot avea consecinte
asupra mobilitatii membrelor. Infarctele osoase sunt ireversibile
(odata ce apar, nu se mai vindeca).

Cele mai importante localizari
osoase se intalnesc la nivelul | g

membrului inferior, soldului, umarului /
sau coloanei vertebrale. Pot aparea ’<
fracturi osoase, iar la nivel de vertebre /
A
se pot produce leziuni nervoase si “®
o ee -

paralizii. /

Localizarile ~ osoase  sunt é

responsabile de retard al cresterii (la
copil), astenie, durere si chiar
distrugerea tesutului osos.



1.2.2. Modalitatea de transmitere

Boala Gaucher este mostenita de la parinti, adica are transmi-
tere genetica.

Anumite caracteristici, cum ar fi culoarea ochilor, inaltimea, sunt
transmise de la parinti la copii. Fragmentul de ADN (material
genetic prezent in nucleul fiecarei celule) care contine informatii
despre cresterea organismului si functionarea organelor se
numeste gena. Este posibil ca anumite gene sa se modifice, sa fie
defectuoase. Aceste modificari numite mutatii sunt transmise
ulterior de la o generatie la alta, iar genele respective sunt
numite gene mutante.

Boala Gaucher este o boala autozomal recesiva.

Pacientii cu boala Gaucher mostenesc cate o gena

defectuoasa (mutanta) de la ambii parinti. Gena mutanta in boala
Gaucher (GBA mutant) este localizata pe perechea |-a de
cromozomi, care apartin categoriei de cromozomi autozomali
(transmisi in mod egal la fete si baieti).

Termenul de boald recesiva se refera la faptul ca pentru a
dezvolta boala, ambele gene GBA pentru sinteza
glucocerebrozidazei (cate o gena mostenita de la fiecare parinte)
trebuie sa fie defectuoase (pacient homozigot, daca cele doua



mutatii mostenite sunt identice sau pacient heterozigot compus,
daca acestea sunt diferite).

Starea de purtator al bolii Gaucher (heterozigoti)

Purtatorii de boala Gaucher sunt persoane care au o gena
GBA normala si  una  modificata  pentru  sinteza
glucocerebrozidazei. Aproximativ 1 din 400 de persoane in cadrul
populatiei generale sunt purtatori ai acestei gene modificate.
Aceste persoane nu dezvolta boala, deoarece atata timp cat una
dintre cele 2 gene pentru sinteza glucocerebrozidazei este
normala, in organism se va produce o cantitate suficienta de
enzima. Purtatorii de boala Gaucher nu prezinta boala, dar exista
sanse de 50% ca gena GBA defectuoasa sa fie transmisa la fiecare
dintre copiii lor.

Care este riscul de a avea copii cu boala Gaucher sau
purtatori de boala Gaucher ?

Daca unul dintre parinti este purtator de boala Gaucher,
iar celalalt nu are nici o mutatie, exista riscul de 50% de a avea un
copil care sa mosteneasca gena GBA mutanta de la parintele
purtator si sa devina el insusi purtator al bolii. Niciunul dintre copii
nu va avea boala, deoarece fiecare are o gena normala mostenita
de la celalalt parinte.

Daca ambii parinti sunt purtatori de boala Gaucher
exista:

- riscul de 25% de a avea un copil care sa mosteneasca gena
mutanta de la fiecare parinte, si deci sa dezvolte boala
Gaucher;

- posibilitatea de 50% de a avea un copil care sa
mosteneasca gena mutanta de la un parinte si o gena



normala de la celalalt parinte si sa devina astfel purtator,

dar sanatos;

- sansa de 25% de a avea un copil care sa mosteneasca
gena normala de la fiecare parinte si deci sa fie sanatos,
fara a fi purtator.

Pentru fiecare copil riscul de a dezvolta boala Gaucher
este total independent de faptul ca un frate a avut sau nu, inaintea
lui, boala. A avea un copil cu boala Gaucher nu inseamna implicit
ca urmatorii copii nu vor putea mosteni boala, asa cum daca un
copil este bolnav cu boala Gaucher, nu inseamna ca toti ceilalti
copii din familie vor fi bolnavi.

Daca unul dintre parinti are boala Gaucher, iar celalalt
este sanatos (nici bolnav, nici purtator), toti copiii vor mosteni o
gena GBA mutanta de la parintele bolnav si vor fi, in consecinta,
purtatori. Niciunul nu va avea insa boala Gaucher.

Daca unul dintre parinti are boala Gaucher, iar celalalt
este purtator, atunci exista un risc de 50% de a avea un copil care
sa mosteneasca gena GBA mutanta de la fiecare parinte si deci sa
fie bolnav. De asemenea, exista un risc de 50% de a avea un copil
care sa mosteneasca gena defectuoasa doar de la unul dintre
parinti si sa devina purtator.

Daca amandoi parintii au boala Gaucher, atunci toti
copiii lor vor mosteni 2 gene defectuoase si vor fi la randul lor
bolnavi.

1.3. Tipuri de boala Gaucher
Desi toate persoanele cu boala Gaucher au un nivel scazut

de glucocerebrozidaza, exista mari diferente de la un pacient la
altul in privinta manifestarilor bolii.

in prezent, specialistii disting trei tipuri de boala Gaucher:
tipul 1, 2 si 3.



Tipul 1

Tipul 1 de boala Gaucher, cea mai frecventa forma, este
adesea denumita "boala Gaucher a adultului”, dar poate aparea
la orice varsta. Deoarece in tipul 1 al bolii nu apare afectarea
sistemului nervos, acest tip a fost denumit si forma non-
neuronopatica, cu precizarea ca in ultimii ani, se renunta tot mai
mult la aceasta denumire intrucat si in tipul 1, s-au descris unele
semne de afectare a sistemului nervos. Varsta medie la diagnostic
este de 20-30 de ani.

Exista multe persoane cu aceasta forma de boala care nu
prezinta niciun simptom si traiesc o viata normala (boala este
descoperita cand se fac teste de depistare - screening in familia
unui pacient cunoscut cu boala Gaucher). Acesti pacienti nu au
nevoie de tratament specific. in alte cazuri, boala poate pune in
primejdie viata persoanei respective chiar de la varste foarte mici.
Cu cat simptomele bolii apar mai timpuriu, in copilarie, cu atat
boala este mai severa in general.

Cel mai obisnuit simptom al tipului 1 de boala Gaucher
este marirea splinei si a ficatului. Splina poate creste foarte mult,
pana la de 5-30 de ori volumul sau normal. Adesea, marirea
splinei poate fi prezenta chiar de la varste foarte mici, sub 1 an.
Splina poate deveni atat de mare incat sa reduca mobilitatea
copilului si sa atraga atentia familiei (abdomen foarte mare). Un
copil cu forma severa a bolii poate fi mai slab dezvoltat fizic, cu
retard in crestere.

Activitatea crescuta a splinei poate duce la o tendinta
crescuta la hemoragie si la oboseala.

De asemenea pot aparea infarcte splenice (necroza,

moartea unei parti din splina) simptomatice sau asimptomatice.
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Foarte rar, se pot produce chiar rupturi ale splinei (cu sau fara
traumatism prealabil). La pacientii carora |i s-a practicat
splenectomia (scoaterea splinei) ficatul se mareste si functiile lui
sunt afectate, iar afectarea osoasa devine mai severa.

Semnele afectarii osoase pot apdrea la orice varsta.
Afectarea osoasa apare adesea ca prima manifestare a bolii,
uneori foarte brutal, cu dureri importante sau fracturi.
Manifestarile osoase apar uneori la femeile gravide ca o prima
manifestare, sarcina fiind o stare fiziologica care solicita
suplimentar organismul.

Dureri osoase foarte puternice pot aparea, chiar in
absenta maririi organelor.

La mai mult de jumatate dintre persoanele cu tipul 1 de
boala Gaucher radiografia arata o deformare caracteristica
numita deformarea de tip balon Erlenmeyer la nivelul

femurului: acesta, in loc sa aiba o forma obisnuit rotunjita,
prezinta la nivelul genunchiului o deformare asemanatoare unui
balon Erlenmeyer. Pot aparea necroza, mai ales a capului femural
la nivelul soldului, infarctul osos, zone de tesut osos care nu mai
sunt vascularizate si sunt distruse (celulele osoase mor). Se pot
produce fracturi osoase, iar osteopenia si osteoporoza sunt
frecvente (fragilizarea tesutului osos). Afectarea osoasa poate fi
uneori foarte severa cu aparitia unui handicap motor si alterarea
calitatii vietii pacientului, infarctul si necroza osoasa fiind
ireversibile.

11



Semnele si simptomele intalnite in tipul 1 de boala
Gaucher

e Oboseala generala - lipsa de energie, rezistenta mica la
efort (foarte des)

e Abdomen - splina marita si ficat marit, dureri
abdominale (foarte des)

e Sistem 0sos - retard in crestere la copii, dureri articulare,
oase fragile, fracturi osoase spontane (fara traumatism),
infarcte osoase (crize osoase), necroza osoasa (moartea
unei parti din tesutul osos) (foarte des)

e Sistem sangvin - hemoragii (gingii, nas) si cutanate
(vanatai), nivel scazut al elementelor sangvine (eritrocite,
leucocite, trombocite)

e Aparat digestiv - pierderea poftei de mancare, tulburari
intestinale, litiaza biliara (calculi biliari).

e Aparat respirator - scaderea capacitatii de oxigenare a
sangelui (foarte rar).

O afectare foarte rara este cea pulmonara (hipertensiunea
pulmonara, fibroza), cea cardiaca si cea renala (in general in stadii
avansate de boala).

Oboseala (astenie) este foarte frecventa la pacientii cu
boala Gaucher, persistand wuneori chiar dupa inceperea
tratamentului. Acest simptom, intalnit si in alte boli cronice, este
una dintre marile probleme ale pacientilor cu boala Gaucher
putand fi insotit de somnolenta si dificultate de concentrare.
Impactul oboselii la pacientii cu boala Gaucher este foarte mare,

iar depresia si anxietatea care apar mai frecvent la acesti pacienti,
12




accentueaza problemele sociale si profesionale legate de acest
inamic invizibil.

Tipul 2

Tipul 2 al bolii Gaucher este o forma foarte rara, rapid
progresiva, in care este afectat si creierul in mod asemanator
afectarii celorlalte organe din tipul 1 al bolii. Denumita anterior si
boala Gaucher infantila sau boala Gaucher neuronopatica acuta,

tipul 2 este caracterizat de o afectare neurologica severa inca din
primul an de viata. Frecventa tipului 2 al bolii este mai mica, de 1
la 100 000 de nasteri.

Copiii cu tipul 2 de boala Gaucher au o stare clinica
aparent normala (sanatosi) in primele luni de viata, pentru ca apoi
sa dezvolte rapid simptome neurologice alaturi de cele
caracteristice tipului 1.

Datorita afectarii severe a sistemului nervos, copiii cu tipul
2 de boala Gaucher traiesc in general mai putin de 2 ani.

Tipul 3
Denumita anterior si boala Gaucher juvenila, tipul 3 este

caracterizat printr-o afectare neurologica lent progresiva. Acest
tip este de asemenea foarte rar (o incidenta mai mica de  1/100
000 de indivizi).

Semnele si simptomele tipului 3 de boala Gaucher apar in
general devreme in copildrie, dar mai tarziu decat cele din tipul 2.
in afara afectarii sistemului nervos, sunt prezente aceleasi
simptome ca si in tipul 1: oboseala, marirea organelor - splina,
ficat, retard in crestere, afectare osoasa. Unul dintre simptomele
caracteristice este imposibilitatea realizarii unui anumit tip de

miscare a ochilor, pe orizontala, miscare fiind sacadata, copilul
13



compensand prin miscari ale gatului si clipit (oftalmoplegia -
paralizia izolata a muschilor globilor oculari).

Simptomele neurologice pot fi foarte usoare si pot
ramane stabile mai multi ani sau, dimpotriva, pot evolua rapid cu
aparitia epilepsiei (crize convulsive), a unui retard mintal,
spasticitate (cresterea tonusului unui muschi aflat in repaus),
mioclonii (miscari bruste, anormale ale unui grup de muschi),
tulburari de echilibru.

Uneori pot exista confuzii cu tipul 1 de boala Gaucher,
deoarece semnele neurologice caracteristice tipului 3 pot aparea
mai tarziu, dupa varsta adolescentei. Un pacient diagnosticat de
tanar cu tipul 1 poate avea de fapt o boala Gaucher de tip 3. De
aceea la tinerii pacienti se recomanda o atentie sporita
examenului neurologic in cadrul vizitelor de urmarire medicala.

2. DIAGNOSTICUL BOLIl GAUCHER

2.1. Cand trebuie suspectata boala Gaucher?
Boala Gaucher este o boala rara si adesea pot trece mai

multi ani pana la stabilirea diagnosticului.

Pacientii se prezinta la medic pentru diferite probleme,
cum ar fi o viroza respiratorie, durere osoasa sau abdominala sau
pentru efectuarea unor analize de laborator uzuale. Unele
simptome pot semana cu cele ale altor boli. Medicul elimina mai
intai diagnosticele mai frecvent intalnite: in cazul pacientilor cu
nivel scazut de trombocite, se ia in discutie o posibila purpura
trombocitopenica, leucemie, la un pacient care prezinta dureri
articulare, medicul va suspecta o artrita sau o infectie osoasa.

Suspiciunea de boala Gaucher apare in cazul unei

persoane cu o marire inexplicabila de volum a splinei, anemie,
14



scaderea trombocitelor cu tendinta la hemoragii, dureri articulare
sau osoase sau fracturi spontane.

Medicul pediatru poate stabili diagnosticul la un copil cu
disconfort abdominal sau cu hemoragii nazale frecvente sau
retard in crestere.

Un medic hematolog poate stabili diagnosticul la o
persoana cu un nivel scazut al elementelor sangvine sau splina
marita.

Medicul ortoped poate diagnostica boala Gaucher la un
pacient care prezinta fracturi frecvente inexplicabile sau dureri
osoase.

2.2. Modalitati de diagnostic
Examenele care pot evoca diagnosticul de boala Gaucher:

- analiza de sange (hemoleucograma si numarul de
trombocite): anemie, scaderea trombocitelor

- medulograma si biopsia medulara osoasa sunt teste
invazive, la care astazi — cand exista disponibilitatea
pentru teste specifice si non-invazive — s-a renuntat

- examene radiologice si imagistice pentru splina sau
ficat

- ecografia abdominala sau RMN abdominal

- examene radiologice si imagistice osoase: radiografia
osoasa (bazin, coloana vertebrala, femur, tibia, humerus);
RMN osos - examenul preferat pentru investigarea osoasa
pentru ca iradiaza foarte putin si permite mai bine analiza
calitatii si structurii oaselor.

- Examenele care confirma diagnosticul de boala
Gaucher
Exista doua teste specifice (dozarea enzimatica si

genotiparea) care permit stabilirea diagnosticului enzimatic si a
15



celui molecular. Ambele sunt teste non-invazive, se recolteaza
usor prin DBS (Dried Blood Spot - testul picaturii de sange uscate
pe hartie): acest test este necostisitor pentru pacient sau medic,
compania farmaceutica furnizeaza kiturile necesare gratuit, iar
rezultatul este interpretat de un laborator de analize specializat.

Dozarea enzimatica (diagnosticul de certitudine):
precizeaza nivelul activitatii enzimei glucocerebrozidaza in
sangele pacientului.

Genotiparea: stabileste tipul de mutatie prezenta la
nivelul genei defectuoase (gena GBA). Anumite mutatii sunt
corelate cu o forma usoara de boala (N370S), altele, cu o forma
mai severa (L444P). La ora actuala sunt cunoscute mai mult de
400 de mutatii in boala Gaucher si in continuare sunt depistate
noi mutatii.

Diagnosticul prenatal (inaintea nasterii): la femeia
insarcinata care a mai avut un copil cu boalda Gaucher pot fi
folosite 2 tipuri de analize pentru a diagnostica boala Gaucher
devreme, in timpul sarcinii prin punctie in peretele uterului pentru
prelevarea de vilozitati coriale (la 10-12 saptamani de sarcina) sau
prelevarea de lichid amniotic (la 16 saptamani de sarcind). Aceste
teste sunt invazive, cu un anumit risc pentru sarcina si necesita o
analiza atenta a situatiei inainte de a fi recomandate (se indica
mai ales in familiile in care exista deja copii cu boala severa tipul
2 sau 3). Decizia de intrerupere a sarcinii, scopul final al
diagnosticului prenatal, este luata doar in contextul unei boli
foarte grave si fara tratament cunoscut (de exemplu boala
Gaucher tip 2). Diagnosticul molecular (genotiparea), in cadrul
diagnosticului prenatal se poate realiza astazi si printr-o metoda
non-invaziva, analizand ADN-ul fetal existent in plasma mamei.
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Testarea membrilor familiei - screening familial

in cadrul anchetei familiale, li se recomanda membrilor
familiei unui pacient cu boala Gaucher un examen medical clinic
si testare cu dozarea activitatii enzimatice. Stabilirea
diagnosticului de boala Gaucher indica o probabilitate crescuta
ca acea persoana sa aiba in familie frati, matusi, unchi sau verisori
de gradul |, purtatori sau chiar bolnavi. Diagnosticul timpuriu al
bolii Gaucher, chiar in absenta simptomelor, permite depistarea
momentului potrivit pentru a incepe tratamentul specific inainte
de aparitia unor complicatii severe.

2.3. Comunicarea diagnosticului
Odata stabilit diagnosticul de boala Gaucher, medicul

comunica pacientului aspecte privitoare la manifestarile bolii,
posibilitatile de tratament, evolutia si posibilele complicatii,
servicile medicale disponibile, sustinerea psihosociala de care
poate beneficia, demersul pentru incadrarea in grad de handicap,
precum si organizatiile de pacienti cu care acesta poate lua
legatura. Comunicarea diagnosticului se face in general cu limbaj
comun, adaptat pacientului, daca este posibil solicitandu-se
prezenta echipei multidisciplinare (genetician, psiholog, asistent
social)

Uneori aceste elemente sunt comunicate pacientului in
cadrul unei consultatii de sinteza sau repetate pe parcursul mai
multor intalniri, pacientul avand posibilitatea de a adresa intrebari
si de a fi insotit de un membru al familiei sau o persoana de
incredere.

in cazul minorilor, informatia este datd in primul rand
parintilor sau reprezentantului legal, dar si copilul trebuie

informat in functie de nivelul sau de intelegere. Pot veni in
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ajutorul comunicarii, diferite materiale adaptate care sa usureze
intelegerea problemei de sanatate: cum se va derula tratamentul,
ce sentimente si emotii ar putea trai, ce momente dificile ar putea
intampina. Informarea copilului ii permite acestuia sa anticipeze
si sa inteleaga ceea ce i se intampla si astfel poate fi creat un
dialog cu echipa de ingrijire medicala.

3. MANAGEMENTUL TERAPEUTIC AL BOLIl GAUCHER

3.1. Tratamentul si monitorizarea bolii Gaucher
Boala Gaucher de tip 1 este una dintre putinele boli rare

care dispune de tratamente specifice.

Exista mai multe tipuri de tratament care nu contribuie la
vindecarea bolii, dar permit de cele mai multe ori ameliorarea sau
chiar disparitia simptomelor si a semnelor bolii. Tratamentele
specifice trebuie continuate toata viata. Daca tratamentul este
oprit, dupa o perioada de cateva luni boala isi poate relua
evolutia.

Nu toti pacientii cu boala Gaucher au nevoie de tratament.
Boala este descoperita uneori prin screening (depistare prin
analize sangvine in familia unui pacient) intr-un stadiu in care
exista foarte putine simptome, sau chiar niciunul. Acesti pacienti
necesita o urmarire periodica, in general la fiecare 6 luni, pentru
a depista momentul in care boala va necesita tratament.

Ca si in cazul altor boli inscrise pe lista patologiilor de
lunga durata, toate costurile legate de boala Gaucher sunt
decontate de Casa Nationala de Asigurari de Sanatate. Protocolul
de ingrijire este determinat de medicul curant si transmis Casei
de Asigurari de Sanatate pentru decontarea 100% a ingrijirilor

legate de boala Gaucher. (GHID MED GEN)
18



Managementul terapeutic al pacientului cu boala Gaucher
este coordonat de un medic specialist, care este in legatura cu un
centru de referinta pentru boli lizozomale sau metabolice.

Specialitatile medicale care sunt implicate in cadrul
managementului bolii Gaucher sunt: hematologie, reumatologie,
medicina interna, neurologie, gastroenterologie, genetica,
pediatrie, radiologie si imagistica.

3.1.1. Tipuri de tratament

TERAPIA DE SUBSTITUTIE ENZIMATICA (TSE):

Primul tratament specific a fost inregistrat in anul 1991, cu
Imiglucerasum (Cerezyme). Este vorba de terapia enzimatica de
substitutie, adica administrarea enzimei care lipseste din
organism. TSE este folosita in tratamentul bolii Gaucher de tip 1
si 3. Evolutia bolii sub tratament este diferita de la un pacient la
altul, dar in general administrarea enzimei in perfuzii repetate
permite reducerea sau chiar disparitia semnelor si simptomelor
bolii, si incetineste sau chiar opreste evolutia bolii.

Administrarea enzimei trebuie facuta la intervale regulate
de-a lungul vietii pacientului. Protocolul implementat dupa mai
multe studii a fost acela al administrarii la doua saptamani, printr-
o perfuzie care dureaza 1-2 ore in functie de doza de medicament
administrata.

Anomaliile sangvine (anemie, numarul scazut de
trombocite) se atenueaza in general dupa 6-12 luni de tratament
si ajung la valori normale dupa 1-2 ani, iar dupa 2-3 ani se vad
ameliorari ale afectarii osoase, ficatului, splinei.

Durerile osoase scad la 9 din 10 persoane tratate, dar in
general ameliorarea osoasa este mai lentd, pana la 2 ani. Anumite
modificari osoase deja prezente la inceperea tratamentului
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(necroza, infarctul osos) nu dispar, sunt ireversibile, iar
dizabilitatea determinata de acestea este permanenta.

Doza de incepere a tratamentului este in general de 30-
60 unitati/kgc/perfuzie; la copii si la pacientii cu forme grave de
boala se recomanda de la 1inceput doza de 60
unitati/kgc/perfuzie. Daca tratamentul s-a inceput cu o doza mai
mica si raspunsul terapeutic nu este cel scontat, atunci se poate
creste doza pana la 60 unitati/kgc/perfuzie. Daca nici in aceasta
situatie nu se obtin rezultatele dorite, este posibil ca organismul
sa sintetizeze anticorpi fatd de medicatia folositd; in situatia in
care se confirma aceasta cauza, recomandarea este sa se treaca
la un tratament de reducere a substratului. Medicul
dumneavoastra curant este cel care va va da toate informatiile
legate de tratamentul optim pentru boala dumneavoastra.

Cele 2 medicamente disponibile in Romania sunt
imigluceraza si velagluceraza.

TSE este in general bine toleratd; are cu totul exceptional
efecte secundare severe: dificultate de a respira, tuse, urticarie,
umflarea buzelor si a limbii, pete rosii pe piele, greturi, varsaturi,
dureri abdominale, stare de rau. Pot aparea unele efecte
secundare minore: dureri de cap, ameteli, dureri de spate, dureri
la locul de perfuzie. Reactiile alergice pot aparea foarte rar
necesitand schimbarea tratamentului.

Acest tip de tratament poate fi administrat la femeia
gravida sau care alapteaza.

Pentru tipul 3, dozele folosite sunt mai mari decat cele
pentru tipul 1, dar enzima nu actioneaza la nivelul creierului;
totusi se pare ca simptomele neurologice ar fi stabilizate de catre
acest tratament. Imigluceraza este indicata si autorizata pentru
tipul 3.
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fn Romania tratamentul este prescris lunar de catre medici
specialisti  autorizati  pentru  prescrierea  tratamentului
(hematologi, gastroenterologi, pediatri si neurologi).

ADMINISTRAREA PERFUZIILOR LA DOMICILIU

Administrarea perfuziilor la domiciliu poate fi luata in
considerare la pacientii care au tolerat bine perfuziile timp de mai
multe luni in mediul spitalicesc. Decizia de administrare a
perfuziei la domiciliu trebuie luatda in urma evaluarii si
recomandarii medicului curant tinand cont ca acest proces creste
autonomia pacientilor si amelioreaza calitatea vietii. in cazul
copiilor, perfuzia la domiciliu permite scaderea absenteismului
scolar. O formare specializata a personalului medical pentru
prepararea perfuziei poate permite realizarea acestui tratament la
domiciliu in conditii foarte bune.

Pacientii care prezinta efecte adverse in timpul perfuziei
trebuie sa opreasca imediat perfuzia si sa se adreseze
personalului medical sau paramedical. Poate fi necesar ca
perfuziile ulterioare sa fie administrate in mediul spitalicesc. Doza
si viteza perfuziei administrate la domiciliu trebuie sa ramana
constante, modificarea acestora fiind posibila numai sub
supravegherea personalului medical.

Medicamentul trebuie pastrat la frigider Tinaintea
prepararii sale pentru administrare (2°C - 8°C). Transferul
medicamentului de la farmacia distribuitoare la locul de
administrare trebuie sa se faca cu respectarea conditiilor de
pastrare a medicamentului.

Cadrul legal pentru ingrijirea la domiciliu nu este foarte
bine definit in acest moment, partea de administrare nefiind
acoperita de contractul-cadru.

TERAPIA DE REDUCERE A SUBSTRATULUI (TRS)
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Acest tip de tratament are ca scop reducerea producerii in
celule a substratului care trebuie distrus (deseurile lipidice -
glucocerebrozidele) de catre enzima care este deficitara
(glucocerebrozidaza). Prin urmare, cantitatea redusa a enzimei,
care ar trebui in mod normal sa degradeze acest substrat, nu mai
este o problema pentru organism. Acest tratament se
administreaza in fiecare zi, pe cale orala (capsule).

Cele 2 medicamente disponibile in Romania sunt
miglustat si eliglustat.

TRS nu se administreaza copiilor si adolescentilor sub 18
ani. La ora actuala exista studii in curs pentru administrarea la
copii. Acest tratament nu este autorizat la femeia gravida sau care
alapteaza.

Trebuie evitat consumul de grepfruit (fruct sau suc) pentru
ca acesta contine mai multe substante care blocheaza
metabolizarea (transformarea si eliminarea) medicamentului.

in Romania tratamentul oral este prescris lunar de catre
medicii specialisti autorizati (hematologi si gastroenterologi).

Administrarea tratamentului oral impune respectarea
orelor regulate de administrare si vigilenta sporita in cazul
administrarii altor medicamente.

Tratamente existente pentru Boala Gaucher in 2018

Terapia de substitutie enzimatica | Terapie de reducere a substratului
(TSE) (TRS)
Imigluceraza pe piata din 1994 | Miglustat pe piata din 2004

(aprobat in Romania) (aprobat in Romania)

Velagluceraza alfa pe piata din | Eliglustat pe piata din 2018 (aprobat
2010 (aprobat in Romania) in Romania)

PARTICULARITATI iN TIMPUL SARCINII SI ALAPTARII
TRATAMENT INTRAVENOS
{n cazul sarcinii sau a intentiei de a avea un copil pacienta

trebuie sa discute cu medicul curant asupra acestui tratament.
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La pacientele cu boala Gaucher care sunt gravide sau
intentioneaza sa ramana gravide, este necesara o evaluare
recenta a tratamentului.

Pacientele cu boala Gaucher pot prezenta o perioada de
activitate crescuta a bolii in timpul sarcinii si imediat dupa nastere.
Aceasta include un risc crescut de manifestari la nivel osos,
scadere a elementelor sangvine, hemoragie si necesitate crescuta
de transfuzii. Este cunoscut faptul ca atat sarcina, cat si alaptarea
au un impact asupra metabolismului calciului matern si pot creste
riscul de afectare osoasa.

Tratamentul de substitutie enzimatica, intravenos
(singurul autorizat la femeia gravida) este necesar a fi continuat
in timpul sarcinii si al alaptarii. Monitorizarea atenta a sarcinii si a
manifestarilor clinice ale bolii Gaucher este necesara pentru
individualizarea dozei in conformitate cu necesitatile pacientei si
cu raspunsul acesteia la tratament.

ALTE TRATAMENTE

in cadrul bolii Gaucher pot fi necesare alte tratamente
dupa cum urmeaza:

- antialgice (medicamente contra durerii)

- bifosfonati (medicamente pentru combaterea osteoporo-
zei)

- antiepileptice (medicamente pentru epilepsie)

- antibiotice (in caz de infectii, in cazul implantarii unei
proteze)

- vaccinare  contra  pneumococului  (la  pacientii
splenectomizati)

- transfuzii sangvine in cazuri rare de anemie severa

- corectie auditiva, vizuala la pacientii cu boala neurologica

- proteze articulare, tratamente ortopedice
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- splenectomia (rezervata exceptional in cazul in care boala
nu raspunde la tratament si starea pacientului este grava
- elemente sangvine foarte scazute), trebuie stiut insa ca
splenectomia agraveaza boala osoasa.

3.1.2. Monitorizarea tratamentului

Modalitatile de monitorizare a tratamentului in boala
Gaucher sunt precizate in cadrul protocoalelor nationale de
prescriere a medicamentelor utilizate pentru tratamentul acestei
boli in Romania (disponibile pe site-ul Casei Nationale de
Asigurari de Sanatate).

Monitorizarea este realizata de catre medicul specialist
prescriptor si cuprinde: examenul clinic, teste de laborator uzuale,
evaluarea biomarkerilor bolii odata sau de doua ori pe an (atunci
cand tratamentul este eficace), precum si examene imagistice la
fiecare 1-2 ani (RMN visceral, o0sos, osteodensi-tometrie,
ecografie cardiaca).

Intre controalele medicale la specialist, medicul generalist
(medicul de familie) se ocupa de alte boli aparute intre timp si
comunica indeaproape cu specialistul sau, daca este necesar, cu
medicul Centrului de Expertiza.
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3.2. Preventia complicatiilor

3.2.1. Educatie terapeutica, informare

in cele mai multe cazuri, inceperea la timp a tratamentului
specific al bolii Gaucher impiedica evolutia bolii si aparitia
complicatiilor. Acesta este si motivul care explica necesitatea
anchetei familiale la pacientii cu boala Gaucher pentru a depista
membrii familiei la care boala nu se manifesta inca, pentru ca
acestia sa aiba o monitorizare medicala regulata cu inceperea
tratamentului la momentul cel mai potrivit.

Administrarea regulata si continua a tratamentului
permite controlul simptomelor si o evolutie favorabila.

Pe parcursul vietii, pacientii cu boala Gaucher pot
prezenta diferite complicatii chiar si in cazul in care tratamentul
este respectat:

- agravarea bolii in ciuda tratamentului, aparitia fracturilor
osoase

- aparitia unor boli cu frecventa mai mare la acesti pacienti
(mielom multiplu, limfom, Parkinson, anxietate, depresie).

Constientizarea semnelor care pot anunta o agravare a
bolii este importanta fiindca tratamentul adecvat initiat in timp
util, permite limitarea consecintelor acestor complicatii.

Asadar, intelegerea bolii de catre pacient, a evolutiei sale,
a posibilelor complicatii si a optiunilor de tratament face parte din
ceea ce numim educatia terapeutica a pacientului. Acest proces
permite o mai buna gestionare a bolii, pacientul devenind astfel
actor activ in procesul de ingrijire. Mijloacele sigure de informare
au o importanta deosebita pentru imbunatatirea calitatii vietii
pacientului.
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3.2.2. Nutritie, activitate fizica

Multe persoane cu boli cronice nu indraznesc sa practice
vreun sport, fie el cat de usor pentru ca au ,oase fragile” sunt
,0bositi” datorita bolii sau pur si simplu pentru ca ,sunt bolnavi".
Chiar si in aceste situatii este recomandata o activitate fizica
regulata, adaptata starii pacientului. Miscarea are efecte pozitive
asupra intregului organism, creste rezistenta oaselor, amelioreaza
tonusul muscular si rezistenta organismului si scade senzatia de
oboseala.

Organismul va rezista mai bine la oboseala daca
activitatea fizica este repetata in mod regulat. Corpul va fi intr-o
forma mai buna, indiferent de tipul activitatii fizice, din moment
ce activitatea e adaptata persoanei. O activitate fizica regulata are
efecte benefice asupra stresului, depresiei si anxietatii si acest
lucru este important, mai ales ca studiile arata ca ar exista un risc
crescut de anxietate si depresie in randul pacientilor cu boala
Gaucher.

in ceea ce priveste alimentatia, in boala Gaucher nu exista
recomandari specifice.

Este bine cunoscut faptul ca o alimentatie naturala, cu cat
mai putine alimente transformate si cat mai multe alimente
bogate in fibre alimentare si antioxidanti, scade riscul aparitiei
altor boli cronice care ar putea surveni pe parcursul vietii
pacientului cu boala Gaucher. O alimentatie sanatoasa si variata
poate permite evitarea luarii in greutate, ceea ce este important
stiind ca supraponderea/obezitatea poate dauna articulatiilor
care sustin greutatea corpului.

Nu exista recomandarea de a evita anumite alimente sau
de a lua suplimente nutritionale. in cazul unui deficit de vitamina
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D, datorat unei insuficiente expuneri la soare, o suplimentare pe
cale orala cu vitamina D poate fi necesara punctual. Se poate lua
doar la recomandarea medicului curant.

3.3. Sfatul genetic
Ca si in cazul altor boli genetice rare, sfatul genetic este

deosebit de important. El se adreseaza nu doar persoanei afectate
de boala, ci intregii familii.

Este vorba despre o consultatie specializata cu medicul
genetician prin care familiile care au un risc de a transmite boala la
urmasii lor pot fi ajutate sa inteleaga mai bine originea bolii, modul
si riscul de transmitere, posibilitatea de depistare la persoanele cu
risc precum si oportunitatea diagnosticului prenatal.

Consilierea psihologica este de mare ajutor in momentul
transmiterii diagnosticului.

3.4. Nevoi sociale si psihologice - servicii sociale de suport
Pacientii cu boala Gaucher, familia si prietenii lor se pot

confrunta cu o multime de probleme din punct de vedere
emotional si social, in afara de cele determinate direct de boala.

3.4.1. Provocdri emotionale si sociale

Impactul psihologic poate fi important cand simptomele
bolii Gaucher se manifesta pentru prima data.
Pacientii simt ca nu mai au energia necesara pentru a desfasura
activitati care Tnainte nu necesitau un efort deosebit. Ei aveau
fnainte de diagnostic o viata familiala si sociala activa, o cariera
profesionala. Un debut brusc si sever al simptomelor poate
interfera cu idealurile profesionale si sociale de pana atunci.
Durerea intalnita in boala Gaucher, in special durerea
osoasa poate avea intensitati diferite, de la usoara la foarte
severa. Alincerca sa te obisnuiesti sau sa te lupti cu durerea, atunci
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cand devine foarte puternica poate fi o adevarata provocare
pentru pacientii cu boala Gaucher, care pot intalni serioase

dificultati in activitatea lor profesionala si sociala.

/

frY

Una dintre cele mai des intalnite probleme emotionale la pacientii
cu boala Gaucher este sentimentul izolarii si al lipsei de informatii
despre boala. Adesea, pacientii au sentimentul nesigurantei datorita
faptului ca simptomele variaza foarte mult de la un pacient la altul
din punct de vedere al severitatii si pot surveni in orice moment.

Mai mult decat atat, pacientii cu boala Gaucher trebuie sa
ia decizii dificile in ceea ce priveste posibilitatea de a avea si creste
copii.

Pe masura ce boala progreseaza, pacientii pot tolera cu
dificultate restrictiile impuse, fiind fortati sa isi modifice stilul de
viata si sa se adapteze la noua situatie.

Tratamentul bolii Gaucher impune si el constrangeri
specifice, cum ar fi administrarea perfuziilor la doua saptamani.
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profesionala. Perfuziile la domiciliu cu o incadrare specializata pot
creste gradul de libertate al persoanelor aflate sub tratament si
amelioreaza calitatea vietii. Tratamentul oral asigura confort si
independenta pacientilor.

3.4.2. Boala Gaucher la copii

Copiii cu boala Gaucher pot prezenta un oarecare retard
in crestere; ei pot sa fie mai mici in inaltime si greutate fata de alti
copii de varsta lor. Marirea in volum a abdomenului poate duce
la traume psihice. Copiii au nevoie de consiliere psihologica
pentru a le facilita integrarea in societate.

Copiii cu boala Gaucher severa, cu mobilitate articulara
redusa, cu tendinta spre sangerari sau cu splina marita trebuie
sfatuiti de medic sa evite sporturile de grup; in schimb ei pot
practica Tnotul, dansul, activitati in care sa se tina cont de
restrictiile impuse de boala. In cazul in care au rezistenta fizica
scazuta (datorita anemiei sau problemelor respiratorii), sunt de
preferat activitati sportive mai blande.

in cazul unor afectéri foarte severe este contraindicata
orice activitate fizica; acesti copii pot fi orientati sa-si dezvolte alte
aptitudini. Colaborarea familie-psiholog este importanta in
aceasta situatie. Rolul personalului didactic in dezvoltarea
activitatilor alternative si a unor programe speciale pentru copiii
cu limitarea activitatilor fizice este deosebit de important.

Frecvent, la adolescentii cu boala Gaucher pubertatea
poate aparea cu intarziere, generand probleme psihologice. Cu
toate acestea, ei ating nivelul optim de dezvoltare sexuala si
somatica (inaltime, greutate). La varsta adolescentei exista din
nou nevoia de consiliere psihologica datorita transformarilor
fizice si psihologice specifice varstei.
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3.4.3. Dificultati ale pdrintilor care au un copil cu
boala Gaucher

De multe ori parintii copiilor bolnavi trebuie sa faca fata
unor probleme pe care alti parinti nu le intalnesc. Ei trebuie sa
decida impreuna cu medicul daca este necesara limitarea
activitatii fizice a copilului lor, cand si cum sa informeze copilul,
mediul scolar, prietenii copilului despre boala si implicatiile ei.
Informarea copilului cu limbaj adaptat nivelului sau de intelegere
previne nelinistea, anxietatea legata de boala si tratament.

Aspectele emotionale asociate cu boala Gaucher pot
deveni suparatoare pentru copil, mai ales cand acesta ajunge la
varsta la care este important sa fie "asemenea altor copii’, la
varsta integrarii intr-un grup social. Ei se simt frustrati din cauza
ca sunt "altfel" decat alti copii; din aceasta cauza pot avea un
comportament diferit.

Parintii au o tendinta naturala de a proteja copilul, dar
aceasta tendinta poate fi uneori exagerata. Chiar daca intentia
este una pozitiva, aceea de a ajuta copilul bolnav, supra-protectia
poate duce la franarea dezvoltarii sentimentului de autonomie.
Copilul ar putea sa-si piarda increderea in fortele proprii si sa aiba
nevoie de ajutorul parintilor chiar si in situatii simple. Cerand
sfatul specialistilor (psihologi, specialisti in parenting) parintii pot
constientiza tendinta de supra-protectie si pot fi ajutati sa ia
masurile necesare pentru a o corecta.
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3.4.4. Servicii psiho-sociale (consiliere psihologica,
grupuri de suport)

Sentimentul izolarii si problemele emotionale care pot
aparea pot fi atenuate prin participarea la sedinte de consiliere
psihologica sau in grupuri de suport, precum si prin participarea
la activitatile organizatiilor de pacienti.

in cadrul sedintelor de consiliere psihologicd sau
psihoterapie persoanele pot vorbi despre situatiile dificile prin
care trec si pot primi ajutor. Consilierea psihologica este adesea
necesara, atat pentru adulti, cat si pentru copii, parinti sau
apartinatori, pentru a face fata emotiilor negative legate de boala
sau tratament.

Grupurile de suport ofera sprijin emotional si social,
informatii, educatie si oportunitati de creare a unor retele sociale,
posibilitatea participarii la manifestari ale organizatiilor de
pacienti cu boli rare, inscrierea in grupuri de discutie (blog, forum,
grupuri Facebook). Acestea sunt formate din persoane care
impartasesc experiente apropiate si sunt fondate pe premisa
faptului ca interactiunile de sprijin cu persoanele care au
provocari asemanatoare pot oferi participantilor un sentiment de
responsabilizare, pot creste stima de sine, si pot dezvolta
abilitatile de rezilienta (cum sa treaca peste greutatile legate de
boala). Faptul ca si alte persoane se confrunta cu probleme
asemanatoare poate ajuta la gestionarea situatiei mult mai usor.
Empatia derivata din grupurile de suport poate compensa
celelalte lipsuri din retelele sociale ale persoanelor.

Consilierea genetica este foarte importanta pentru o
informare corecta asupra modului de transmitere al bolii, iar acest
lucru poate ajuta la indepartarea eventualei culpabilizari.
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3.4.5. Organizatiile de pacienti si Centrele de expertiza

Organizatiile de pacienti sunt importante pentru ca ofera
un cadru de suport psihologic pentru pacienti. Pacientii cu boala
Gaucher pot adera la una sau mai multe organizatii care
reprezinta interesele lor specifice, inscrierea fiind optionala. Exista
un cadru juridic care permite pacientilor sa se organizeze in
asociatii, fundatii, federatii sau aliante. Asociatiile pacientilor cu
boald Gaucher din Romania actioneaza in interesul tuturor
pacientilor cu aceasta boala, indiferent daca pacientii sunt sau nu
membiri ai respectivelor organizatii.

Pe de alta parte organizatile pot participa, prin
reprezentantii lor, la deciziile luate in forurile locale sau nationale
in legatura cu pacientii cu boala Gaucher si la stabilirea politicilor
de sanatate (sustinerea cercetarii, screening-ului, acordarea de
mijloace financiare suficiente pentru ingrijirile de sanatate in
Romania, serviciile sociale oferite pentru pacienti). Prin
participarea la realizarea ghidurilor pentru pacienti si pentru
medici, prin rolul consultativ precizat in acreditarea centrelor de
expertiza, participarea la implementarea Retelelor Europene de
Referinta, organizatiile de pacienti reprezinta vocea pacientului.

Organizatiile de pacienti pot participa la evenimente
nationale si internationale pentru informare, schimb de
experienta, pot desfasura campanii de constientizare a bolii
Gaucher in societate. Ele contribuie la informarea pacientilor
asupra bolii, a drepturilor lor, a legislatiei in vigoare.

Centrul de expertiza pentru boli rare, denumit in
continuare CEBR, este o structura functionala, fara personalitate
juridica, organizata la nivelul unei unitati sanitare cu sau fara
paturi, implicata in diagnosticarea si furnizarea de asistenta
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medicala accesibila si eficienta din punctul de vedere al costurilor
pentru pacienti, a caror situatie medicala necesita o concentrare
deosebita de expertiza in domenii medicale in care expertiza este
rara.

Romania a facut pasi importanti pentru imbunatatirea
accesului la tratament si ingrijire pentru pacientii cu boli rare.
Romania are reprezentanti la Comitetele de Experti ale Comisiei
Europene, s-a infiintat Comitetului National pentru Boli Rare, au
fost oficializate Centrele de genetica, au fost acreditate primele
Centre de Expertiza care au aderat la Retelele Europene de
Referinta.

Pana in prezent au fost acreditate 24 Centre de Expertiza
printre care si Centrul de expertiza pentru boli metabolice rare
(boli lizozomale) din cadrul Compartimentului de Genetica
Medicala al Spitalului Clinic Judetean de Urgenta pentru
Copii Cluj-Napoca, jud. Cluj.

Centrele de Expertiza care au devenit membre in
Retelele Europene de Referinta si Reteaua Romana pentru
anomalii congenitale si dizabilitati intelectuale RO-NMCA ID
(Centrele Regionale de Genetica din Oradea, Timisoara, Craiova si
lasi + Centrul NoRo Zalau) a devenit membra in ERN ITHACA.
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4. ANEXE

4.1. GLOSAR
Anemie - scaderea globulelor rosii in sange
Astenie - oboseala
Asimptomatic - pacient bolnav care nu prezinta simptome
Ciroza hepatica - boala cronica a ficatului
Coagulare - transformarea sangelui in cheaguri de sange pentru oprirea
sangerarilor
Centru de expertiza - centru acreditat pe baza criteriilor EUCERD stabilite la
nivel european in cadrul caruia sunt prezenti mai multi medici specializati in
ingrijirea bolilor rare
Echimoze - vanatai
Ecografie - tehnica de investigatie a organelor prin utilizarea ultrasunetelor
Epilepsie - tulburare de activitate a creierului manifestata prin crize (miscari
dezordonate sau alterarea starii de constientd)
Gena - fragment de material genetic mostenit care contine un cod pentru
sinteza unor proteine
Globule albe (leucocitele) - celule prezente in sange care au un rol
important in apararea organismului
Globule rosii (eritrocitele) - celule prezente in sange care asigura
transportul oxigenului la diferite organe
Hemoleucograma - examen de laborator care precizeaza numarul de
globule rosii si albe, numarul trombocitelor
Hepatomegalie - cresterea in volum a ficatului
Hemoragie - sangerare
Lizozom - componenta prezenta in toate celulele organismului care contine
mai multe enzime datorita carora deseurile celulei pot fi digerate si eliminate
in mod normal
Macrofagele - celule mari, capabile sa inglobeze si sa digere resturile de
celule, bacterii si particule toxice pentru organism
Medulograma - analiza maduvei osoase prin aspirare cu un ac subtire
Necroza - moartea unor celule care nu mai sunt alimentate cu sange
Oftalmoplegia - paralizia izolatd a muschilor globilor oculari
Osteopenie - scaderea densitatii minerale osoase
Osteoporoza - rarefierea osoasa datorita demineralizarii cu risc de fracturi
RMN - tehnica de imagistica prin care organele pot fi studiate cu ajutorul
undelor electro-magnetice
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Splina - organ bogat irigat cu sange prezent in partea stanga a abdomenului,
sub coaste, cu rol important in distrugerea elementelor sangvine imbatranite
si in imunitate

Splenomegalie - cresterea in volum a splinei

Splenectomie - indepartarea chirurgicald a splinei

Trombocitopenie - scaderea trombocitelor in sange

Trombocite - celule sanguine fara nucleu, de forma unor placute, care au un
rol foarte important in oprirea hemoragiilor

TSE - terapia de substitutie enzimatica (explicat in text)

TRS - terapie de reducere a substratului (explicat in text)

4.2. DATE DE CONTACT

1. CENTRUL DE PATOLOGIE GENETICA DIN CLUJ - Centrul de
Diagnostic al Bolilor Lizozomale — deservit de medici din Clinica Pediatrie
I, Str. Motilor 68, 400370 Cluj,
Contact: Prof. Dr. Paula Grigorescu-Sido , tel/fax 0264-592446,
e-mail: p_grigorescusido@yahoo.com ~

2. ASOCIATIA GAUCHER ROMANIA (AGR)
Mail: infogaucher.ro@gmail.com
Tel: 0741078483
Site: www.infogaucher.ro, Pagina Facebook: Asociatia Gaucher Romania

3. FUNDATIA ROMANA PENTRU BOLILE LIZOZOMALE (FRBL)
Str. Victoriei, bl. 39, sc.2, ap.2, Tg. Jiu, Romania
Mail: sincalgeorge@yahoo.com
Tel: 0744618289
Site: www.boli-lizozomale.ro, www.boalagaucher.ro
Pagina Facebook: Fundatia Romana pentru Bolile Lizozomale

4. ALIANTA NATIONALA PENTRU BOLI RARE ROMANIA
Contact: str. Avram lancu, nr.29, Zalau, Salaj
Mail: office@bolirareromania.ro
Tel: 0260/610033
Site: www.bolirareromania.ro
Pagina Facebook: www.facebook.com/anbraromania/
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