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Lucrarea prezintă o serie de boli genetice care 
apar cu o frecvenţă crescută la unele grupuri etnice. 
Prezentarea include modul de transmisiune, 
posibilitatea detecţiei „purtătorilor“ şi diagnosticul 
prenatal

Evreii Ashkenazi

Unele boli genetice apar cu o frecvenţă crescută 
în familiile de evrei originari din estul Europei, 
cunoscuţi ca evrei Ashkenazi (Goodman RM şi 
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– Irish: central nervous system (CNS) defects.
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colab, 1979; Meals RA, 1971). Aceştia au imigrat 
în Polonia şi Ţările Baltice după cucerirea Ierusa-
limului în primul secol ante-Cristos. În prezent 
există aproximativ 11 milioane de evrei Ashkenazi, 
mai mult de jumătate trăind în prezent în SUA.

Maladia Tay-Sachs

Maladia Tay-Sachs este cel mai larg cunoscută 
la evreii Ashkenazi; această entitate este o boală 
neurologică degenerativă care devine evidentă în 
primele 4-6 luni de viaţă, când dezvoltarea neuro-
psihică a copilului încetează să progreseze. Copilul 
afectat decedează, de obicei, între 3 şi 4 ani.

Boala Tay-Sachs este datorită unei defi cienţe 
enzimatice; enzima specifi că implicată este hexoza-
mi nidaza A (Patrick AD, 1977).

Diagnosticul implică o evaluare a concentraţiei 
serice a hexozaminidazei A.

Riscul apariţiei bolii la populaţia de evrei 
Ashkenazi este de aproximativ 1 caz la 3.600 nou-
născuţi vii. Această incidenţă se bazează pe frec-
venţa „purtătorilor“ de 1/30, deşi alte studii au 
indicat posibilitatea unei frecvenţe a purtătorilor de 
1/22. La populaţia de evrei Sephard, frecvenţa 
purtătorilor este de 1/300.

Testul disponibil ce determină starea de purtător 
implică determinarea în serul sanguin a concentraţiei 
hexozaminidazei A. Purtătorii au o „activitate“ a 
enzimei de 40-60%. 

Diagnosticul prenatal este disponibil în boala 
Tay-Sachs; un examen al celulelor din lichidul am-
ni otic, obţinut prin amniocenteză, pentru deter mi-
narea activităţii hexozaminidazei A poate fi  efec-
tuată (Kaback MM, 1981; Michael CA şi colab, 
1974).

Boala Tay-Sachs este moştenită prin transmisiune 
autozomal recesivă. Ca urmare, dacă ambii părinţi 
sunt purtători, există un risc de 25% cu fi ecare 
sarcină de a avea un copil afectat.

Boala Gaucher tipul adult (tipul I)

Din cele 3 tipuri de boală Gaucher numai tipul 
cronic sau tipul adult (tipul I) are o frecvenţă 
crescută a genei la evreii Ashkenazi (Goodman RM 
şi colab, 1979; Stanbury JB şi colab, 1983). Pacienţii 
cu boală Gaucher de tip adult nu prezintă nici un 
semn de afectare cereebrală, care este la baza clasi-
fi cării bolii.

Boala Gaucher de tip adult este determinată de o 
defi cienţă a enzimei beta-glucocerebrozidază. Inci-
denţa sa la populaţia de evrei Ashkenazi poate fi  de 
1 caz la 2.500. Estimare frecvenţei purtătorilor la 
această populaţie variază de la 1/100 la 1/20.

Detectarea purtătorilor este posibilă prin un test 
sanguin şi o evaluare pentru enzima beta-gluco-
cerebrozidază. Diagnosticul prenatal este disponibil 
prin evaluarea enzimei pe culturile de celule din 
lichidul amniotic.

Boala Gaucher este transmisă după modul auto-
zomal recesiv. De aceea, dacă ambii părinţi sunt 
purtători, există un risc de 25% cu fi ecare sarcină 
de a avea un copil afectat.

Boala Niemann-Pick

Boala Niemann-Pick este o altă boală de tezau-
rizare lipidică şi este determinată de o defi cienţă a 
enzimei sfi ngomielinaza (Goodman RM şi colab, 
1979; Stanbury JB şi colab, 1983).

Forma infantilă clasică a bolii Niemann-Pick 
(tipul A) este văzută mai mult la evreii Ashkenazi la 
care frecvenţa genei este gândită a fi  aproximativ 
1/100.

Detectarea purtătorilor este posibilă prin deter-
minarea activităţii sfi ngomielinazei în leucocite. 
Diagnosticul prenatal este disponibil.

Transmisiunea este autozomal recesivă.

Mucolipidoza (tipul IV)

Mucolipidoza (tipul IV) este o nouă boală 
genetică ce afectează în 70% dintre cazuri copiii 
evreilor Ashkenazi. Apariţia bolii este estimată la 1 
caz la 40.000 nou-născuţi.

Aspectul „înnorat“ al corneei la un nou-născut 
sau copil mic este semnul clinic cel mai precoce. În 
ultima parte a primului an de viaţă, retardul psiho-
motor devine evident.

Cauza afecţiunii este legata de un defect al unei 
gene, denumită ML4(MCOLN1), situată pe cromo-
zomul 19 p13.2-13.3. Aceată genă codifi că o pro-
teină denumită mucolipin-1, care face parte din 
familia receptorilor de potenţial tranzitori. Ea este 
localizată la nivelul membranelor lizozomilor şi 
endozomilor, având rol în tranportul lipidelor şi 
proteinelor între lizozomi şi endozomi. Mucolipin-
1 acţionează ca un canal, permiţând cationilor să 
traverseze membrana lizozomilor şi endozomilor. 

Detecţia purtătorilor este disponibilă, necesitând 
determinarea mutaţiei genetice într-o probă de 
sânge.

Diagnosticul prenatal este posibil la acele cupluri 
care au avut un copil afectat.

Cultura celulelor din lichidul amniotic poate fi  
examinată prin microscopie electronică pentru pre-
zenţa anormală a unor corpusculi (bodies).

Boala este transmisă după modul autozomal 
recesiv.
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Pentozuria

Pentozuria este o boală genetică de metabolism 
benignă, caracterizată prin excreţia de fructoză în 
urină (Goodman RM şi colab, 1979; Stanbury JB şi 
colab, 1983). Riscul de apariţie este de 1/400 la evreii 
Ashkenazi, 1/3.000 la evrei şi rară la alte populaţii.

Purtătorii pot fi  depistaţi prin folosirea de D-
glucuronolactonă pentru a determina heterozigoţii. 
Diagnosticul prenatal nu este disponibil.

Transmisiunea este autozomal recesivă.

Sindromul Bloom

Sindromul Bloom este caracterizat în cursul pe-
rioadei de sugar prin un rash „cu aspect de fl uture“ 
(butterfl y rash), care dispare la copilul mai mare 
(Goodman RM şi colab, 1979; Stanbury JB şi colab, 
1983). Rash-ul este datorit dilataţiei capilarelor la 
nivelul feţei. Unii pacienţi au o sensibilitate la 
soare, prezintă stagnare sau oprire a creşterii, au o 
frecvenţă crescută a infecţiilor şi malignităţilor.

O caracteristică a sindromului Bloom – care 
poate fi  identifi cat prin analize citogenetice – este o 
creştere a numărului de „sister Chromatid 
exchanges“. Niciun test de detectare a purtătorilor 
nu este disponibil, iar frecvenţa purtătorilor la evreii 
Ashkenazi este 1/120.

Diagnosticul prenatal a fost demonstrat prin 
utilizarea „sisters chromatid exchanges“. 

Transmisiunea este autozomal recesivă.

Disautonomia (sindromul Riley-Day)

Disautonomia poate fi  detectată la naştere 
(Goodman RM şi colab, 1979; Stanbury JB şi colab, 
1983).

Boala se caracterizează prin indiferenţa la dureri 
şi incapacitatea de a plânge cu lacrimi. Există, de 
asemenea, instabilitate a controlului temperaturii, un 
refl ex anormal de ingurgitare şi o coordonare motorie 
slabă. Copiii cu disautonomie sunt carac terizaţi prin 
mişcări acrobatice, difi cultăţi motorii şi de vorbire, 
anomalii scheletice (scolioză) şi limbă netedă/linsă.

Riscul de apariţie este între 1/10.000-1/20.000. 
Se estimează ca 1/50 din evreii Ashkenazi este un 
pur tător. Cauza exactă este necunoscută. Nu există 
un test de detecţie disponibil şi nici un diagnostic 
pre natal posibil. Boala se transmite ca o trăsătură 
auto zomal recesivă.

Defi cienţa factorului XI sau „Plasma thromboplastin 
antecedent“ (PTA)

Caracteristicile defi cienţei PTA sunt foarte si-
milare cu ale hemofi liei (Goodman RM şi colab, 

1979). Boala este datorită defi cienţei factorului XI 
în sânge şi poate fi  diagnosticată prin un test 
sanguin.

Riscul de apariţie este de aproximativ 1/2.500 
nou-născuţi vii. Se consideră că între 11% dintre 
femeile evreice Ashkenazi sunt heterozigote.

Purtătorii pot fi  detectaţi prin determinarea 
nivelului factorului XI la femei, dar acest test nu 
este în totalitate sigur. Diagnosticul prenatal specifi c 
nu este posibil.

Transmisiunea este X-linkată.

Degenerescenţa spongioasă a sistemului nervos 
central

Degenerescenţa spongioasă a SNC este foarte 
similară cu boala Tay-Sachs. În cursul primelor 2 
luni de viaţă boala este indicată de o marcată insu-
fi cienţă de a atinge o dezvoltare motorie şi psiho-
motorie adecvată (Goodman RM şi colab, 1979). 
Speranţa de viaţă la copiii afectaţi este de numai 2-
3 ani şi copiii sunt asemănători cu cei cu boală Tay-
Sachs.

Degenerescenţa spongioasă a SNC este o boală 
genetică de metabolism a mielinei, dar nici o modi-
fi care caracteristică biochimică nu a fost detectată. 
Detecţia purtătorilor şi diagnosticul prenatal nu 
sunt posibile. 75% dintre cazurile descrise au fost 
observate la evreii Ashkenazi. Boala se transmite 
după modelul autozomal recesiv.

Distonia musculorum deformans (distonia de 
torsiune)

Distonia musculorum deformans este caracteri zată 
prin torsiunea (răsucirea) deformată a extre mităţilor şi 
trunchiului (Goodman RM şi colab, 1979). 

Există doua tipuri de transmisiune: autozomal 
dominantă şi autozomal recesivă. Transmisiunea 
auto zomal recesivă este constatată la evreii Ashkenazi. 
Boala apare între 4 ani şi 16 ani şi se caracterizează 
iniţial prin o rapidă progresiune. Spasmul poate fi  
limitat la început la o extremitate şi apoi se extinde 
la alte extremităţi şi la trunchi.

Boala apare la 1 caz din 17.000 evrei Ashkenazi, 
cu o frecvenţă a purtătorilor de 1/65.

POPULAŢIA NEAGRĂ

Siclemia (Sickle cell disse – HbSS)

Siclemia (HbSS) este constatată exclusiv la 
populaţia neagră (Huisman TNJ, 1979).

Unii caucazierni ai căror strămoşi erau din aria 
mediteraneană, estul mijlociu şi o parte din India 
pot avea, de asemenea, această boală.
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Purtătorii de tară pentru siclemie sunt constatati 
la aproximativ 1/10 dintre negrii americani, iar ane-
mia – sickle cell anemia – este constatată la 1/400 
negri americani (Motulski AG, 1973).

Pacienţii cu siclemie sunt frecvent obosiţi şi au 
o respiraţie scurtă; ei prezintă durere în braţe, 
coapse, spate şi abdomen. Articulaţiile sunt uneori 
tumefi ate şi copiii în cauză au o rezistenţă scăzută 
la infecţii.

Cauza bolii este „siclizarea“ eritrocitelor, dato-
rită unei mutaţii punctiforme în gena responsabilă 
pentru lanţul beta al HbA (Rucknagel DL, 1974). 

Detectarea purtătorilor este disponibilă prin 
electro foreza hemoglobinei.

Diagnosticul prenatal este disponibil pentru 
cuplurile cu risc crescut. Fetoscopia şi evaluarea 
con secutivă a sângelui fetal pentru sinteza lanţului 
beta a fost prima tehnică disponibilă pentru diagnos-
ticul prenatal. 

Fetoscopia este o procedură complicată şi este 
asociată cu risc de avort de 3-5%.

În SUA, fetoscopia a fost larg înlocuită prin 
amniocenteză şi analiza ADN în lichidul amniotic 
(Orkin SH şi colab, 1978; Geever RF şi colab, 1981, 
Alter BP, 1981; Jones JR şi colab, 1982). Ulterior 
Chang JC şi colab (1981, 1982) şi Orkin SH şi 
colab (1982) au reuşit să realizeze diagnosticul ante-
natal al siclemiei prin analiza directă a mutaţiei 
genetice prin utilizarea unei baterii de enzime de 
res tricţie care s-a constatat că are o valoare pre-
dictivă pentru unele cupluri „la risc“. Dde I şi Mst 
II sunt specifi ce pentru mutaţiile responsabile 
pentru gena sickle.

Dacă ambii părinţi sunt „purtători“, riscul lor 
este de 25% cu fi ecare sarcină de a avea un copil cu 
siclemie.

Hemoglobina C (HbSC)

Hemoglobina C este o variantă de hemoglobină 
ce apare, în principal, la populaţia din Africa 
ecuatorială. Homozigoţii pentru HbC au o anemie 
care este mai „uşoară“ decât aceea din siclemie, iar 
„siclizarea“ nu apare.

Anomalia HbC este în lanţul beta şi prezintă 
precis aceeaşi poziţie în secvenţa de aminoacizi ce 
este implicată în siclemie. În HbC, la al VI-lea 
aminoacid din capătul N-terminal lizina înlocuieşte 
glutamina în lanţul beta al HbA.

Boala HbC este prezentă la aproximativ 1 caz la 
1250 negri americani. Manifestările clinice sunt tot-
deauna mai uşoarre decât în siclemie. Problema 
semnifi cativă ce apare este, în special, în cursul 
sarcinii şi poate afecta atât mama cât şi fătul.

Metodele de detecţie a purtătorilor şi diagnosticul 
prenatal sunt aceleaşi cu cele descrise la siclemie. 
Pentru ca un cuplu să aibă un copil cu HbC, unul 
din părinţi trebuie să fi e un purtător pentru HbC şi 
unul pentru HbS.

Hipertensiunea esenţială

Hipertensiunea esenţială apare cu frecvenţă 
crescută la populaţia neagră (Isselbacher KJ şi 
colab, 1980). Această entitate este considerată 
poligenică. Sfatul genetic este foarte difi cil datorită 
debutului tardiv al bolii şi al rolului factorilor de 
mediu multipli. Datorită naturii sale poligenice, 
membrii familiei la risc trebuie să fi e încurajaţi să 
fi e evaluaţi clinic şi paraclinic de rutină.

RASA ALBĂ (CAUCAZIENI)

Fibroza chistică

Fibroza chistică este cea mai comună boală auto-
zomal recesivă la caucazieni, în particular la cei cu 
strămoşi în Europa de Nord. Boala poate fi  evidentă 
de la naştere, manifestă în orice perioadă a copilăriei, 
uneori „scăpând“ detecţiei până la vârssta de adult.

Fibroza chistică ete o boală a glandelor exocrine 
din piele, a tractului gastrointestinal (incluzând pan-
creasul), a tractului respirator şi a tractului repro-
ductiv masculin.

Problemele clinice includ: obstrucţia intestinală 
neonatală (ileusul meconial), malabsorbţia şi insu-
fi cienţa pancreatică, detresa respiratorie, „îngroşarea 
secreţiilor bronşice, infecţiile respiratorii repetate, 
insufi cienţa generală a procesului de creştere, infer-
tilitatea la sexul masculin şi concentraţiile crescute 
de sodiu (Na), potasiu (K) şi clor (Cl) în sudoare. 
Concentraţiile crescute în sudoare de Na, K şi Cl 
sunt la baza detectării sau documentării diagnos-
ticului cu o metodă de laborator, cunoscută sub 
denumirea de testul sudorii.

Incidenţa fi brozei chistice la albi este de 1/160 şi 
frecvenţa purtătorilor este 1/20. Rata purtătorilor la 
negri este de aproximativ 1/50 şi mai mică la orien-
tali.

În prezent nu există un test de detecţie a purtă-
torilor şi diagnosticul prenatal nu este disponibil. 

Boala este transmisă ca o „trăsătură“ autozomal 
recesivă, pacienţii purtători prezentând la fi ecare 
sarcină o „neşansă“ de 25% de a avea un copil 
afectat.

Nou-născuţii au 66,6% şansă de a fi  purtători. 
Dacă aceşti purtători se căsătoresc în o zonă cu o 
populaţie albă, unde frecvenţa purtătorilor este de 
1/20, şansa lor de a avea un copil afectat este 
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1/20(2/3 x 1/20 x 1/4), care este de 13 ori mai mare 
decât riscul la populaţia generală. Pentru persoanele 
afectate, şansa de a avea un copil afectat este de 
1/40 (1 x 1/20 x 1/2).

POPULAŢIA MEDITERANEANĂ

Beta-talasemia (Anemia Cooley sau anemia 
mediteraneană)

Beta-talasemia apare frecvent la populaţia cu 
strămoşi mediteraneeni. Această anemie este 
datorităă unei scăderi a sintezei lanţului beta ce se 
găseşte într-o poziţie opusă unei anomalii a structurii 
primare a aminoacizilor (Benz Ejr şi colab, 1982).

Există două forme de beta-talasemie: o formă severă 
– talasemia majoră, care este homozigotă şi o formă 
uşoară – talasemia minoră – care este hetero zigotă.

Frecvenţa purtătorilor este de 1/25 la cei cu 
origine mediteraneană. Detecţia purtătorilor se face 
prntr-un test ce foloseşte electroforeza hemoglobinei. 
Diagnosticul prenatal este, de asemenea, disponibil 
prin folosirea enzimelor endonucleare în culturi de 
celule sau prin „măsurarea“ sintezei lanţului beta pe 
sânge obţinut prin fetoscopie (la fel ca în siclemie).

Talasemia se transmite ca o „trăsătură“ autozomal 
recesivă. Dacă ambii părinţi au „trăsătura“ talase-
mică există un risc de 25% de a avea un copil cu 
forma majoră.

ORIENTALI

Alfa-talasemia

Alfa-talasemia apare cu o frecvenţă crescută la 
populaţia din Orient. Boala este similară beta-tala-
semiei, deoarece nu există o substituţie de amino-
acizi cunoscută dar are în schimb o scădere a pro-
ducţiei de lanţuri alfa (Benz Ejr şi colab, 1982). În 
cel mai comun tip de alfa-talasemie, deleţia genei 
alfa este întâmplătoare. Fiecare cromozom 16 are 2 
gene alfa; de aceea, patru gene alfa sunt prezente în 
o situaţie diploidă.

Severitatea alfa-talasemiei depinde dacă una, 
două, trei sau patru gene alfa sunt inactive/şterse. 
Când toate cele 4 gene alfa sunt absente, nou-năs-
cutul prezintă hydrops fetalis şi este, de obicei, 
născut mort (stillborn).

Detecţia purtătorilor este disponibilă prin electro-
foreza hemoglobinei. Diagnosticul prenatal este, de 
asemenea, disponibil.

Modul de transmitere a bolii este autozomal 
recesiv. Dacă ambii părinţi sunt purtători, riscul de 
a avea un copil serios afectat este de 25%.

POPULAŢIA POLINEZIANĂ

Piciorul strâmb congenital 

Piciorul strâmb congenital este prezent, în mod 
comun, la copiii cu strămoşi polinezieni.

Această afecţiune este transmisă după o modali-
tate multifactorială. Incidenţa la populaţia generală 
este de 1/1.000 şi este constatată mai frecvent la 
sexul masculin în raport cu sexul feminin.

Când părinţii au un copil cu picior strâmb 
congenital, există un risc de 4% ca în sarcina 
viitoare nou-născutul să fi e afectat. Rudele de 
gradul doi au un risc de 7/1.000.

POPULAŢIA DE ORIGINE IRLANDEZĂ

Anomalii ale sistemului nervos central (SNC)

Pacinenţii cu strămoşi polinezieni sau cu origine 
etnică în nordul Marii Britanii sau din sudul Ţării 
Galilor au un risc crescut de a avea un copil cu 
anomalii de închidere a tubului neural, de tipul 
anencefalie sau spina bifi da chistică. Studii recente 
în Marea Britanie au demonstrat că în cazul când 
părinţii au un copil cu disrafi sm spinal există un 
risc de 4% ca următorul copil să aibă un defect de 
închidere a SNC ca: anencefalie şi spina bifi da 
chistică (Carter CO şi colab, 1976).
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