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Do Poradni Chorob Metabolicznych IP-CZD s3 kierowani

przez pediatrow, psychiatrow a nawet psychologéw pacjenci

Z rozpoznaniem autyzmu lub zaburzen ze spectrum autyzmu

Na pytanie skierowane do rodzicow; jaki jest cel
skierowania odpowiadajg:

,» Zeby sprawdzic, czy nie jest to choroba metaboliczna...”

Sprobujmy przeanalizowac czy takie skierowanie jest
zasadne...

https://www.czd.pl/strony/dzialalnosc-kliniczna/centrum-chorob-rzadkich
ASD Autism Spectrum Disorders



https://www.czd.pl/strony/dzialalnosc-kliniczna/centrum-chorob-rzadkich

Artykut Leo Kannera z 1943 roku wraz z
publikacjg Hansa Aspergera z roku 1944,
zapoczatkowaty zainteresowanie i badania
nad autyzmem dzieciecym

Leo Kanner w pracy Autistic Disturbances of Affective Contact opisat przypadki jedenasciorga fizycznie
zdrowych dzieci (w wieku do 2 do 8 lat), ktore jednak zyty catkowicie wyizolowane od spoteczenstwa, we
wtasnym swiecie, z nikim nie szukaty kontaktu.

Hans Asperger. W artykule, opublikowanym w 1944 roku, przedstawit sylwetki 4 chtopcéw, wyrdzniajgcych
sie pod wzgledem zachowan spotecznych, lingwistycznych i poznawczych. Asperger wskazat na pewien

szczegoblny i powtarzajgcy sie uktad cech behawioralnych oraz emocjonalno-kognitywnych, stanowigcych
rdzen tego zaburzenia

H. Asperger, Die , Autistischen Psychopathen” im Kindesalter, ,,Archiv Fiir Psychiatrie und Nervenkrankheiten” 1944, nr 117, s. 73—136.



syjna potrzeba identycznosci, opézniony lub nieprawidiowy
rozwéj mowy — poczgtek w ciqgu pierwszych dwoch lat
HA RO R TR zycia. Od czasu do czasu spotyka sie wyjatkowe przypadki
z poczatkiem nieco péZniejszym, ale podobne w innych za-
kresach, tak ze wielu psychiatrow przyjeloby rozszerzenie

—— . . , definicji, wlaczajac przypadki z poczatkiem choroby do
Basm Chlld ' trzech lat zycia.

Autyzm XX W Psychiatry Autystyczna samotno$¢ wyraza sie niemoznoscia nawia-

zania kontaktu z jednostkami jako z ludzmi. Dziecko auty-
styczne traktuje ludzi jak przedmioty martwe, badajac ich
= ksztalt tak, jak badaloby zabawki lub meble. Dziecko czuje
sie i zachowuje tak, jakby przebywalo w $wiecie nie zamie-

With a Foreword by szkalym przez innych ludzi.

Professor W. H. Trethowan

Trzeba jednak pamietac, ze osob: s e o Potrzeba identycznosci jest wazna oznaka diagnostyczna.
autystyczna tylko w pewnym stopnir University of Birmingham Dzieci autystyczne. czesto reagujq silnym poc!niegen%em na-
jest zdolna kompensowaé swoje nie ;vet na zx_rlnany w'lclhdottoczenm, cz}§§to 'wyda]ed mg.t?e maja
SIS r e bi : enomenalna pamie¢ dotyczaca polozenia przedmiotow, me-

: : Y € raqazenia sopi bli, ksiazek na pélkach itd. Wyrdzniajgca sie pamiec¢ jest
z przeciwnosciami losu. Nie mozen dosé charakterystyczna dla dzieci autystycznych, a u nie-
oczekiwad, ze czlowiek dotkniety au ktérych jest ona polaczona z duzymi zdolnosciami muzycz-

tvzmem przekroczv o . : nymi, tak ze dziecko moze prawidlowo odtworzy¢ diugie
o P y ograniczenia wy i skomplikowane utwory muzyczne. Maja one czesto rytuaty

mka]ace z defektu OZZL, na kt.éry ni dotyczace ubierania sie, na przykiad noszenia poszczegél-
mial wplywu. Zastuguje natomiast n. nych ubran, nalegaja tez na to, by chodzi¢ do poszczegél-
wspolczucie 1 pomoc w  trudnosciacl nych miejsc tymi samymi drogami.

tym wieksza, im lepiej rozumiemy réz I U R Mowa rozwija sie raczej pézno, lub nie rozwija sie wcale,

nice mjedzy]‘ego anaszapsychika. moze tez zanikna¢ czesciowo lub calkowicie po prawidlo-
wym jej poczatku. Cechuje sie ona stereotypowoscia, po-

wtarzalnoéciag i niewladciwoscia, z pomieszaniem zaimkow

JEST POJECIC —> INYSIENIE UCITISLYCLMGRU. | 4 3.y osobistych: rzadko uzywane sa stowa ,ja" czy .,mnie", a je-
aﬁm);nn wczc'sn(o_fi'zlcclgcy {zesp6l Kannera). 'E‘crm:n wprowadzony przez §li pojawiaja sie to znacznie pozniej niz zwykle. Dziecko
1!:31""":;? (lll 933). “\.““’:) ten opisal d7:“3":" l::t;;)re t‘r’d j‘:czc;"iggkg;‘.‘cé‘:‘h:g‘? uzywa czasami pytan zamiast odpowiedzi (na przyklad za-
yly chlodne uczuciowo, nie przejawialy uchwytniejszych reakcj: 10Cjo- ; O : S 5y g S s
nalnych przy kontaktach z ludZmi, izolowaly si¢ od otoczenia utrzymujjc m1a§t2p0w1edz1.eé nja ChCQ- Snl~a'da¥‘11e., mowi: ,,C}.lcesz.snxa
kentakt jedynie z rodzicami, a jednoczeinie prawidiowo rozwijaly si¢ pod danl‘e")- Brak Jest generahzac.]l uzycxa stow, moze te'Z MY
wzgledem intelektualnym. Dzieci takie przejawialy pozytywny stosuneck do stapi¢ echolalia — powtarzanie siow czy zwrotéow uzytych
przedmiotéw, bawily si¢ nimi chetnie calymi godzinami. Kanner sqc_]znl, Zec przez inng osobe. Wyjasnia to zjawisko powtarzania py-

a. w. jest zjawiskiemm rzadkim: w ciggu 19 lat obserwowal jedynie 150 tan; dziecko moze tez powtarza¢ czes¢ pytania, na przyklad

‘)‘l'/,—),-;)adk()\\'. P]‘ZQCZ}' oOn, aby stan tl‘_‘l} ]DYZE{St?C?At.SIQ w PKOCCS SChlZOf!:C' ,,éniadanie”? Czasami eChOlalia'jeSt Opéiniona, stowa lub
niczoy lub tez by! uwarunkowany zmianamil Organicznyini w mozgu. Nie- A A X = ;
ktérzy autorzy, np. Bender, uwazaja a. w. 2za najweczeiniejsza postaé schi- zwroty sa powtorzone po uplywie minut, godzin lub dni.
zofrenii dzieciece), inng — - jedna z form psychopatii Do wczesnych oznak dutyzmu wczesnodziecigcego nalezy
i schizoidalnej. PI. tez schizofrenia dziecigca, |-+ psychopatie. (£, P.) niereagowanie na otoczenie, nieprzyjmowanie pozycji cia-
Eg 2t 2 - aradtea »rce . .e . - .
ta wlasciwej dla sytuacji noszenia na reku lub pielegnowa-




" Autyzm XXI w 7 Zaburzenia ze spektrum autyzmu (ASD)

,,Zaburzenia przetwarzania”

Zaburzenia ze spektrum autyzmu charakteryzujg sie deficytem/brakiem zdolnosci do
inicjowania i podtrzymywania interakcji spotecznej, oraz szeregiem powtarzalnych
wzorcow zachowan, zainteresowan lub czynnosci, ktore sg wyraznie nietypowe.

Poczatek zaburzenia wystepuje, zwykle we wczesnym dziecinstwie, ale objawy moga
pojawic sie i pozniej, gdy wymagania spoteczne przekraczajg ograniczone mozliwosci.

Deficyty mogg powodowac uposledzenie w zyciu osobistym, rodzinnym, spotecznym,
edukacyjnym, zawodowym lub w innych obszarach funkcjonowaniai sg zwykle
dominujgcg cecha funkcjonowania jednostki.

https://icd.who.int/browsel1/I-m/en#/http://id.who.int/icd/entity/437815624




Trendy czasowe w badaniach nad autyzmem
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a Zmiana w autyzmie rozpowszechnienie w czasie, na podstawie danych z [1-3].

Metodologie mogg roznic sie w zaleznosci od badan.

1. Fombonne E. Epidemiological trends in rates of autism. Mol Psychiatry. 2002;7:54—6.

2. Elsabbagh M, Divan G, Koh YJ, Kim YS, Kauchali S, Marcin C,et al. Global prevalence of autism and other pervasive developmentaldisorders. Autism Res.
2012;5:160-79.

3. Baio J, Wiggins L, Christensen DL, Maenner MJ, Daniels J, Warren Z, et al. Prevalence of autism spectrum disorder among children aged 8 Years - autism and
developmental disabilities monitoring network, 11 Sites, United States, 2014. MMWRSurveill Summ. 2018,67:1-23.



Trendy czasowe w badaniach (epidemiologicznych)
nad autyzmem
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d Liczba opublikowanych badan empirycznych przeprowadzajgcych badania nad autyzmem, wykazujacych

czterokrotny wzrostw ciggu ostatniej dekady.[Pubmed]

Mottron L, Bzdok D. Autism spectrum heterogeneity: fact or artifact? Mol Psychiatry. 2020 Dec;25(12):3178-3185.



Trendy czasowe w badaniach nad autyzmem
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76,028 ptjblikacji (rekordow) w PubMed

7,610 publikacji (rekordow) w PubMed za 2023
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Studie

¢ Liczba opublikowanych badan dotyczacych cech autystycznych w normalnej populacjii w innych stanach

klinicznych, wykazuje osmiokrotnywzrost w ciggu ostatniej dekady.[Pubmed]



Autyzm kannerowski, byt tatwy do opisania (zespo6t objawdw o nasilonej ekspresiji).
Rozszerzenie definicji (spektrum) obejmujace bardziej subtelne obserwacje

sprawity, ze trudniej jest je opisac z powodu niekompetencjii subiektywnosci.

Dlacgego?

Fragmentacja fenotypu autyzmu na wymiarowe ,,cechy autyzmu” skutkuje

rzekomym rozpoznaniem autyzmu w jakimkolwiek stanie psychicznym lub

neurorozwojowym i przedwczesnie odrzuca znaczenie progu diagnostycznego.

Mottron L, Bzdok D. Autism spectrum heterogeneity: fact or artifact? Mol Psychiatry. 2020 Dec;25(12):3178-3185.



Czy ,cechy autystyczne” sg autyzmem?

Czy ,,cechy autystyczne” same w sobie sg autyzmem?

Odpowiedz brzmi ,nie”, jesli sg one wyodrebnione z wzorca, ktory tworzg w potgczeniu z innymi cechami.

Wszystkie pregowane zwierzeta nie sg tygrysami, a samo posidanie preg nie Swiadczy o byciu tygrysem

Mottron L, Bzdok D. Autism spectrum heterogeneity: fact or artifact? Mol Psychiatry. 2020 Dec;25(12):3178-3185.



Uporzadkowanie pojec

Autyzm * cechy autystyczne
Zaburzenia ze spektrum autyzmu Autism Spectrum Disorders (ASD)

Wysoko funkcjonujacy autyzm High Functioning Autism (HFA)
Zespol Aspergera
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Koncepcja cechy autystyczneji wykazanie, ze ,,cechy autystyczne” sg stale
rozmieszczone w populacji ogélnej doprowadzity do rozkwitu wielu badan,
kojarzacych cechy autystyczne z odrebnymi rozpoznaniami.

Badania opisujgce cechy autyzmu w wielu schorzeniach psychiatrycznych lub
neurologicznych domysinie traktujg je jako cechy autystyczne, a nie cechy
Zwigzane z konkretnym, nieautystycznym stanem.




Autyzm syndromiczny vs autyzm niesyndromiczny

Dostrzezono czgstos¢ wystgpowania ASD w pewnej liczbie mozliwych
do zidentyfikowania zespotow neurogenetycznych (np.zespot Retta,
zespot Williamsa, zespot kruchego X)

Jednak wykazano rowniez, ze kazdy stan neurorozwojowy potgczony z
pewnym stopniem niepetnosprawnosci umystowej i problemami
behawioralnymi zwieksza prawdopodobienstwo spetnienia okreslonych
kryteriow ASD.

Rozréznienie syndromiczne i niesyndromiczne zostato .
zakwestionowane na podstawie tego, ze dzisiejsze niesyndromiczne
prezentacje autyzmu mogg w przysztosci okazac sie objawami

syndromowymi.

Mottron L, Bzdok D. Autism spectrum heterogeneity: fact or artifact? Mol Psychiatry. 2020 Dec;25(12):3178-3185.
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/Zespot Retta

ZESPOL RETTA — ORRAZ KLINICZNY I PODSTAWY ROZPOZNANIA
U 12 DZIEWCZYNEK

Z Zespotu Problemowego Schorzed Metabaliczaych
Kierownik: prof.dr hab.a.med, £ Promicke
Z Zespotu Problemowego Genety ki Klinkcznej
Kievownik: proldr hobunamed, L. Wilniewsk!
Sepitale Posnnibe Centium Zdivwia Dewvka w Warcawie
Dy tektor: prof.de habun.med. M. Goncerzewics

Prredsiavdono otvaz  Rliniceny, peiebieg ovar podtlawy rorpornanie sespolu Retl
w omrcin ¢ 12 prevpedhdw poste puigcero schorzenia seurclogicznego wyeie puicepo
u driewczynek,

W 1966 roku Andreas Rett, wiedenski neurolog opisat 22 dziewczynki 2 post¢pujy-
¢ym schorzeniem ncurologicznym, charakteryzujycym sig gwattownic pojawiajgcym sig
okoto 1 roku Zycla zahamowanlem rozwoju umystowego, utraty mowy, zachowanlaml
autystycanymi i charakterystycznymi stereotypiami gk 1/,

W 1977 1. Rett podat wigcej szczegdiow i obserwucil klinicznych w opisanych poprzed-

nlo preypadkach. W 1983 coku Jlagberg opisat 35 pezypadkdw zespotu Retta i od tof

wiadnie publikacji rozpoczg to sig szersze zainteresowanie tym schorzeniem. W 1985 roku

w Baltimore a w 1986 w Glasgow odbyty sig iwiatowe zjaxdy pofwigcone problomatyce

Zwigzancj z tym zespolem, w celu podsumowania dotychczasowych obserwacjl | wyni-

kdw badad oree wymlany dofwindezed 7/, Zespdt Retta od bardeo nicdawna jest scro-

ko znany w Swiecie 1 wiasciwie rozpoznawany /4/. W Polsce dotychczas nie natrafity$my
nu publikocje dotyczgee zespolu Rotta.

. Rozpoznanle zespotu jest moiliwe tylko w oparciu o objawy kliniczoe; obecnie
nie ma Zadnych uchwytnych, neurobiologicznych kryteridw rozpoznania /&/. Charakte
rystyczne dla zespolu Retts sg nastgpujgce cechy:

1/ wystgpowanie tylko y dziewozynols,

2/.nispowiktana cigza, pordd | okres noworodkowy,

3/ prawrdlowy rozwdj do puwnego okresu dycin Jokoto & do 24 mieeigoa) potem nagle
zahumowanie rozwoju, regres z uderzajycg utraty mowy, utraty zdolnoéei chodzenia,
stanla, chwytunin przedmiotdw, zuchowania autystyszne,

4/ prawidtowy obwdd glowy przy urodzeniu, ale stopniowe zahamowanie jego przyrostu,

S/ wystyplenie charakterystycznych #ereotypowych rushdw mk praypominajgeych
zacierunie, klaskunie, mycie, ugniatanie, wkiadanie ich do buzi, brak zdolnodci zamie-
rzonego postugiwania siy rgkaml,

6/. wiotkodd migdniowa,

7). po ostrym okresie represu pujawia sy pewne polepazanie kontakiu z otoczenlem,
maley nasilone stereotypie gk, mickiedy muchy ataktyczne, preechodzenie wivtkoded

Zbigniew Bentkowski

Badania kliniczne w Zespole Retta

cena wybranych parametriw biochemicznych

Przeglad Pediatryczny, 1988; 6: 65-70



Zespol Retta

e ZespoOt Retta byt mylnie rozpoznawany jako autyzm, mpdz, czy ogolne
zaburzenia rozwoju intelektualnego.

* Typowe objawy:
* normalny rozwoj od urodzenia do 6-18 miesigca zycia
e brak sprawnosci manualnej i brak zdolnosci mowienia

e Ataksja/zaburzenia chodu
e Zimne rece i stopy, wtorna mikrocefalia

e stereotypowe ruchy rak (klaskanie, stukanie, wktadanie do ust),
ataki paniki, zburzenie kontaktu wzrokowego

* boczne skrzywienie kregostupa



https://pl.wikipedia.org/wiki/Autyzm_dzieci%C4%99cy
https://pl.wikipedia.org/wiki/Ataksja
https://pl.wikipedia.org/wiki/Mikrocefalia
https://pl.wikipedia.org/wiki/Panika
https://pl.wikipedia.org/wiki/Skolioza

Zespot Williamsa

Niepetnosprawnosc intelektualna lub 1Q w dolnych granicach normy,
zamitowanie do muzyki, nadwrazliwosc¢ na dzwieki

Charakterystyczny fenotyp

W okresie niemowlecym moze wystapic¢ hiperkalcemia.

Osoby z zespotem Williamsa moga tez przejawia¢ zaburzenia

zachowania i zaburzenia psychiczne, takie jak hiperaktywnosc,

sktonnos¢ do nieuzasadnionych lekow przed niektérymi sytuacjami



https://pl.wikipedia.org/wiki/Niepe%C5%82nosprawno%C5%9B%C4%87_intelektualna
https://pl.wikipedia.org/wiki/Hiperkalcemia

Zespol kruchego chromosomu X - )'7

Zespot kruchego chromosomu X:

Niepetnosprawnosc¢ umystowa roznego stopnia niektore objawy

behawioralne niekiedy pokrywaijg sie z objawami charakterystycznymi dla

autyzmu/ASD

problemy z mowieniem w wieku przedszkolnym i nauka szkolng, bardziej

nasilone i czesciej wystepujace u mezczyzn, nieSmiatosc, utrudniony kontakt

wzrokowy.

Lejeune J. Métabolisme des monocarbonés et syndrome de I'X fragile [Metabolism of monocarbons and the fragile X syndrome]. Bull Acad Natl Med. 1981
Dec;165(9):1197-1206. French.


https://pl.wikipedia.org/wiki/Kontakt_wzrokowy
https://pl.wikipedia.org/wiki/Kontakt_wzrokowy

Choroby metaboliczne
wrodzone bfedy metabolizmu (Inborn errors of metabolism)

Choroby metaboliczne sg chorobami monogenowymi.

Defekt biochemiczny dotyczy kazdej komarki - s3 to choroby wielonarzagdowe, ale o
roznej ekspresji narzgdowej

Choroby metaboliczne zawsze zwigzane s3 z defektem jakiegos biatka biorgcego
udziat w prawidtowym funkcjonowaniu komorki.

Defekt funkcji biatka jest skutkiem patogennej mutacji w jego genie strukturalnym.

Saudubray JM, Garcia-Cazorla A. Inborn Errors of Metabolism Overview: Pathophysiology, Manifestations, Evaluation, and Management. Pediatr Clin
North Am. 2018 Apr;65(2):179-208; Saudubray JM, Sedel FE Walter JH. Clinical approach to treatable inborn metabolic diseases: an introduction. J Inherit
Metab Dis. 2006 Apr-Jun;29(2-3):261-74



Skreening selektywny w chorobach metabolicznych

Zroznicowanie ekspresji i nasilenia objawow oraz mozliwos¢ w niektorych
przypadkach zastosowania leczenia zmusza do szybszego postawienia

rozpoznania.
Stosuje sie zasade:

jesli objaw/ objawy sugerujg (znang) chorobe metaboliczna
przeprowadza sie badania w tym kierunku, nie koniecznie dla

potwierdzenia podejrzenia, ale rowniez dla jego wykluczenia




Badania populacyjne przesiewowe
(skreening populacyjny)

Badania przesiewowe noworodkow obejmujg coraz wiecej
chorob metabolicznych, mimo ze czestosc ich
wystepowania jest niska

/wtaszcza, ze udoskonalone zostaty, dzieki spektrometrii

masowej metody diagnostyki przesiewowej



Badania przesiewowe noworodkow w Polsce

Od grudnia 2013 r. wszystkie noworodki urodzone w Polsce objete sg badaniem
przesiewowym w kierunku rzadkich wad metabolizmu

Obecnie badanie metoda tandemowej spektrometrii mas (MS/MS) obejmuje 28
wrodzonych wad metabolizmu z grupy aminocidopatii, kwasic organicznych i
zaburzen cyklu B-oksydacji kwasow ttuszczowych.

https://www.medonet.pl/zdrowie/wiadomosci,wszystkie-noworodki-objete-badaniem-w-kierunku-rzadkich-wad-
metabolizmu,artykul, 1692512.html




Tab. 1 Badania przesiewowe noworodkoéw - porownanie Polska a inne kraje

program polityki zdrowotnej Ministra Zdrowia
Program badarn przesiewowych noworodkéw w Polsce na lata 2019-2022

23 Acyduria metylomalonowa MMA + + + + - +

24 Acyduria izowalerianowa IVA + + + + * +

25 3-metylokrotonyloglicynuria MCC + + + + + +

26 Deficyt wielu karboksylaz MCD + + + + + +

27 _ Ciezki zlozony sciD +/- +- +H- + - .
niedobér odpornosci*

Lp. Choroby skrot | Polska | Szwecja | Norwegia | USA | Australia | Holandia
1 Fenyloketonuria / PKU/ + + + + + +
Hiperfenyloalaninemia HPA
2 H_ypotyreoza '(\_Nrodzona WNT + + + + + +
niedoczynnosé tarczycy)
3 Mukowiscydoza CF + - + + + +
4 Wrodzony przerost nadnerczy WPN + + + + + +
5 | Galaktozemia GAL - + + + + +
6 | Deficyt biotynidazy BIO + + + + + +
7 Choraoba syropu klonowego MSUD + + + + + +
8 Homocystynuria HCY + + + + + +
9 | Cytrulinemia typu 1l CIT I/ + + - + + -
10 | Tyrozynemia typu 1ill TI;(IIR + + - + + +
11| Deficyt MCAD MCAD + + + + + +
12 | Deficyt LCHAD LA + + + + +
13 D_eﬁcyt r{'l_ilochon_drial nego MTP + + + + + +
biatka trojfunkcyjnego
14| Deficyt VLCAD VLA | + + + + +
15 Deficyt wielu dehydrogenaz GAll + + + + + -
acylo-CoA
16 | Deficyt CPTI CPTI + + + + + .
17 | Deficyt CPTII CPTII + + + + + .
18 Deficyt translokazy karnityny CACT + + + + + -
19| Deficyt transportera karnityny (gag) + + + + + -
20 | Deficyt liazy HMG-CoA HMG + - - + + +
21 Acyduria glutarowa typu | GAI + + + + + +
22 Acyduria propionowa PA + + + + + +
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+/- - oznacza badania pilotazowe

PROGRAM POLITYKI ZDROWOTNEJ

AKCEPTUJE

Minister Zdrowia

Program badan przesiewowych noworodkéw w Polsce

na lata 2019-2022

Podstawa prawna: art. 48 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o swiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze srodkow publicznych
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Kazuistyka

Obecnos¢ choroby metabolicznej nie wyklucza
istnienia cech ze spektrum autyzmu, ale nie jest to
ZWigzek przyczynowy.

Tylki-Szymanska A, Gradowska W,
Sommer A, Heer A, Walter M, Reinhard

Wystepujg one w podobnym stopniu np. u C, Omran H, Sass JO, Jurecka A.

d d - tes iak dzi h Aminoacylase 1 deficiency associated
Z rowego, rodzenstwa, CZy 1€z Jako roazinne cecny with autistic behavior. J Inherit Metab
osobowosci. Dis. 2010 Dec;33 Suppl 3:5211-4.

Nie znajdujemy powtarzalnosci tego zjawiska w S

populacji chorych na dang chorobe metaboliczng

ATP




Najkrocej o przyczynach objawow ASD
,Zaburzenia przetwarzania”

Widze, stysze, ale nie wiem co to znaczy

U dzieci ze spektrum autyzmu(ASD) obserwuje
sie nieprawidtowosci w integrowaniu bodzcow
ptyngcych ze srodowiska,

co utrudnia/uniemozliwia dziecku codzienne
funkcjonowanie i nauke

Dojrzewanie (poprawa) przetwarzania moze
pojawiac sie z wiekiem




Zaburzenia przetwarzania ZA
hyperleksja

Ly2Aspergerowcom” wydaje sie, ze inni ludzie myslg i czuj3
to samo co oni, dlatego nie dostrzegajg potrzeby
wzajemnej komunikacji — dzielenia sie myslami,
uczuciami itp.

/ tego samego powodu w ogole nie czytajg beletrystyki,
tylko literature fachowa zwtaszcza komputer, gdyz ta
pierwsza przenosi tresci spoteczne, sylwetki, p oraz Swiat
wewnetrzny bohateréw literackich, co nie jest zrozumiate
dla osob z ZA.




Najwczesniejsze objawy, odmiennosci mogace wskazywac na
rozwoj zachowan ze spektrum autyzmu ASD w tym ZA w przysztosci

* Trudnosci w karmieniu piersig, nieche¢ lub odmowa ssania piersi
(przejsciowe lub przewlekle)

e Zgrzytanie zebami

e Okoto 2 roku zycia gwattowny regres utrata zdobytych umiejetnosci
(mowy: mama, baba...) utarta kontaktu z otoczeniem™.

e Zaburzona adaptacja w grupie rowiesniczej: ztobek, przedszkole

* Opdzniony rozwdj mowy/”przekrecanie stow” lub zbyt szybki rozwoj
mowy uzywanie stow, wyrazen nietypowych dla wieku dziecka

* Czytanie / liczenie w wieku 4 lat.



Jacy sg rodzice, rodzenstwo, rodzina dziecka z ASD?




Autyzm (ASD), zespot Aspergera (ZA) a genetyka

Hans Asperger zaobserwowat sladowe oznaki takich cech u rodzicow dzieci
(gtdwnie ojcow), ktore leczyti zaktadat, ze choroba ta moze by¢ dziedziczona.

Pdzniejsze badania potwierdzity (Tony Attwood) — ze w niektorych rodzinach
pojawiajg sie uderzajaco podobne cechy u cztonkéw rodziny w pierwszymii
drugim stopniu pokrewienstwa, lub ze w historii rodziny pojawiali sie
ekscentryczniosobnicy z lekka postacig ZA / ASD czy psychotycy.

Znane s3 tez rodziny, w ktdrych jest wiele dzieci lub wiele pokolen z tym
zespotem objawowym.

Jest to wazne poniewaz pozwala rozumiec i przewidywac charakterystyczne
scenariusze kulturowe zwigzane z funkcjonowaniem tych rodzin, zarowno w
zyciu rodzinnym i w interakcji ze spoteczenstwem.

H. Asperger, Die ,,Autistischen Psychopathen” im Kindesalter, ,,Archiv Fiir Psychiatrie und Nervenkrankheiten” 1944, nr 117, s. 73—136.
T. Attwood, Zespot Aspergera. Wprowadzenie, przet. M. tamacz, Wydawnictwo Zysk i Ska, Poznan 2006



ASD/ autyzm/ZA

Czesciej wystepuje u chtopcow, wsrdd rodzenstwa, wystepowanie’f’
podobnych cech u ojca czy dalszych krewnych z psychozami
witacznie. Obserwacje (H.Asperger) i dowody statystyczne.

Autyzm/ASD staty sie przedmiotem badan genetykéw i badan w
kierunku wptywu czynnikow zewnetrznych na wystgpienie A
objawow.

Ze wzgledu na to, ze szerokie badania genetyczne na poziomie —
analizy genomu nie przyniosty wiekszych rezultatow

(Dlacgego?).... =
zaczeto zastanawiac sie nad mozliwoscig wptywu czynnikéw
zewnetrznych na autyzm

Chaste P, Leboyer M. Autism risk factors: genes, environment, and gene-environment interactions. Dialogues Clin Neurosci. 2012 Sep;14(3):281-92



Badania molekularne w autyzmie

Znikniecie diagnozy roznicowej autyzmu jako pytania
badawczego, umowna asymilacja autyzmu i cech
autystycznych dajg wyniki skazone wszystko to promuje
trwaty mechanizm prowadzacy do zerowych wynikow.

Loy
Zadne z badanych loci nie wykazato duzego ryzyka &' .
choroby, co potwierdza hipoteze, ze prawdopodobnie = -
wiele genow o niewielkim wptywie jest zaangazowanych = 3 e
w ASD.

Salyakina D, Ma DQ, JaworskiJM, Konidaril, Whitehead PL, Henson R, Martinez D, Robinson JL, Sacharow S, Wright HH, Abramson RK, Gilbert
JR, Cuccaro ML, Pericak-Vance MA. Variants in several genomic regions associated with asperger disorder. Autism Res. 2010,3(6):303-10



Badanie autyzmu przed spektrum autyzmu

Konieczne jest zachowanie odrebnej linii badawczej poswieconej
prototypowemu autyzmowi istnieje ryzyko zaniku przy obecnym spektrum
podejscia do prawidtowego rozpoznania.

Na przyktad badanie stopniowej poprawy objawow spoteczno-
komunikacyjnych miedzy wiekiem przedszkolnym a szkolnym u dzieci z
poczgtkowa prototypowaq prezentacjg autyzmu dowodzi
czasowej/przemijajgcej charakterystyki tych cech.

Konieczne jest zachowanie progu podobienstwa jakosciowego z
prototypowym fenotypem autyzmu (autyzm ,,kannerowski).

SzatmariP, Georgiades S, Duku E, Bennett TA, Bryson S, Fombonne E, Mirenda P, Roberts W, Smith IM, Vaillancourt T, Volden J, Waddell C, Zwaigenbaum L,
Elsabbagh M, Thompson A; Pathways in ASD Study Team. Developmental trajectories of symptom severity and adaptive functioning in an inception cohort
of preschool children with autism spectrum disorder. JAMA Psychiatry. 2015 Mar;72(3):276-83.



Zaczeto zastanawiac sie nad mozliwoscig wptywu czynnikow
zewnetrznych na ASD

Co obecnie mogto wptynaé na wyrdznienie z autyzmu/ASD?

o Czy rzeczywiscie wystepuje teraz czesciej?

o Czy tez jest czesciej rozpoznawany (nadinterpretacja objawow)

o Czynniki zewnetrzne? szczepionki, rte¢, dieta, antykoncepcja, nie daty sie obronic jako

przyczyna (brak danych randomizowanych czy szerokich obserwacji populacyjnych)

o Czynniki genetyczne —nie daty sie wykluczy€ réznice w ekspresji objawow klinicznych

o Srodowisko rozwojowe dzieci, duza ilo$¢ bodzcéw, permisywne wychowanie???



* N-terminal acetylation of proteins is a widespread and highly
conserved process. Aminoacylase 1 (ACY1; EC 3.5.14) is the most
abundant of the aminoacylases, a class of enzymes involved in
hydrolysis of N-acetylated proteins. Here, we present four children
with genetic deficiency of ACY1. They were identified through organic
acid analyses using gas chromatography-mass spectrometry, revealing
increased urinary excretion of several N-acetylated amino acids,
including the derivatives of methionine, glutamic acid, alanine,
leucine, glycine, valine, and isoleucine.
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