Pojecie ,Przerostowe wady wrodzone” ( ang. Overgrowth syndrome; OGs) jest czesto uzywane przez
genetykéw klinicznych jak tez lekarzy innych dziedzin medycyny. Jednak jak dotad nie zostata stworzona
jednolita definicja. Pismiennictwo medyczne dotyczgce OGs uznaje je za wysoce heterogenng grupe
schorzen, ktérych wspdlng cechg jest nadmierny wzrost. OGs mozna podzieli¢ na dwie kategorie w oparciu
o fenotyp: uogdlnione (catkowite) lub czesciowe (segmentalne). Uogdlnione OGs charakteryzujg sie czesto
wysokimi parametrami ogdlnymi, gdzie masa ciata, wzrost i obwdd gtowy sg +2SD (odchylenie
standardowe). Segmentowe OGs powoduje przerost zlokalizowany w okreslonej czesci ciata, kilku
narzagdach lub regionach. Czesto za pomoca kryteriow klinicznych klasyfikuje sie wrodzone wady
przerostowe jako syndromowe, jesli spetnione sg kliniczne kryteria diagnostyczne danego zespotu. W takich
przypadkach z OGs wspdtistniejg cechy dysmorficzne twarzy, wielkogtowie, powiekszone narzady trzewne,
hipotonia mies$niowa, wiotkos¢ stawdw oraz opdzinienie psychomotoryczne. W przypadku stwierdzenia
prawidtowego zakresu intelektualnego nalezy rozwazy¢ izolowany OGs ze wzgledu na predyspozycje
rodzinne, cukrzyce cigzowg u matki i / lub zaburzenia hormonalne.

Niezwykle wazne jest, aby podejrzewajgc zespét z grupy OGs postawi¢ wczesng diagnoze, wdrozyc
odpowiedni plan postepowania profilaktycznego ze wzgledu na zwiekszone ryzyko nowotworzenia u dzieci i
nastolatkow.

Obecnie najwiecej uwagi poswieca sie rozwojowi i mozliwosciom, jakie badania GWAS (Genome Wide
Association Study) lub WES (Whole Exome Sequencing) wnoszg do ewolucji genetyki molekularnej. Z tego
powodu prawie co miesigc odkrywane sg nowe mutacje lub warianty w znanych genach, opisywane sg geny
kandydujace dla wczesniej nieznanych jednostek i definiowane sg nowe zespoty. W poréwnaniu do
poprzednich 5 lat liczba nowych opisdw ,,Overgrowth” w bazie OMIM (Online Medelian Inheritance in Man)
znacznie wzrosta, a wydawac by sie mogto, ze wszystko o genach juz wiemy. Chociaz podstawy molekularne
OGs zostaty zdefiniowane, a etapy diagnostyczne i techniki molekularne ewoluujg, to nadal przyczyna u
okoto 40% pacjentdw pozostaje nieznana.

Gtéwnym zatozeniem proponowanego przez nas projektu jest okredlenie podtoza genetycznego OGs w
populacji polskiej i litewskiej; klasyfikacja zidentyfikowanych wariantéw genetycznych na znane i/lub
wysuniecie gendéw kandydujacych w powstawaniu OGs; ocena, jaki wptyw mogg miec zidentyfikowane
warianty patogenne na fenotyp pacjentéw z OGs; okreslenie potencjalnego znaczenia strukturalnego
zidentyfikowanych mutacji w onkogenach i genach supresorowych; opracowanie szybkich i kosztowo-
efektywnych algorytmow diagnostycznych w diagnostyce genetycznej OGs.

Mamy nadzieje, ze po podsumowaniu uzyskanych danych o znanych i nowo wykrytych mutacjach
genetycznych w OGs oraz opracowaniu odpowiednich algorytméw do szybkiej, kosztowo efektywnej
diagnostyki genetycznej Agencja Oceny i Taryfikacji Technologii Medycznych (AOITTM) w Polsce i jej
litewski odpowiednik rozwazg odpowiednig wycene badan genetycznych.

O ile wiadomo, nikt w Polsce ani na Litwie do tej pory nie podjat préby dokfadnego opisania fenotypu
morfologicznego osdb z izolowanym lub syndromowym przerostem. Obecnie nie ma rdwniez doniesier o
trwajgcych badaniach molekularnych nad OGs w naszych krajach. To pierwsze wspdlne badanie Polski i
Litwy sprawia, ze nasz projekt jest szczegdlnie innowacyjny i moze przynies¢ ogromng nadzieje osobom
zmagajgcym sie z OGs i jego konsekwencjami w naszych krajach. Ponadto bliskos¢ geograficzna i
historyczna Polski i Litwy moze sugerowa¢ mozliwos¢ migracji miedzy naszymi populacjami. Ten kontekst
stawia nas przed interesujgcym pytaniem naukowym i dostarcza dalszych powoddw do wspdtpracy w
badaniu nad OGs. Dziatania projektowe wzmocnig miedzynarodowg wspotprace miedzy partnerami i
zapewnig solidng podstawe do dalszych wspdlnych badan naszych populacji w przysztosci.



