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Introduzione: Le AO sono Malattie Metaboliche caratterizzate dall’accumulo di acidi carbossilici, possono essere identificate mediante
| screening neonatale esteso (SNE), ma possono esordire prima di tale esito. La terapia e tanto piu efficace quanto piu precoce € la
| diagnosi/inizio trattamento. In Emilia-Romagna lo SNE viene eseguito dal 2011.

Pazienti e Metodi: Studio retrospettivo, monocentrico. Abbiamo raccolto |1 dati della coorte di pazienti con acidemia metilmalonica (MMA),
propionica (PA), isovalerica (IVA), glutarica (GA1), CbIC deficit, identificati mediante SNE da marzo 2011 a dicembre 2021.
ACIDURIE ORGANICHE CLASSICHE
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i seq uela. Tabella 1. Dati clinici e laboratoristici riassuntivi dei pazienti con AO tipiche e della peculiare CMAMMA.
i NA= Non applicabile. Cauc. = caucasica; Cons.= consanguineita
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:2/6 CbIC deficit hanno presentato sintomi pre-SNE; 3/6 ; metabolico zflrdo
‘pazienti hanno presentato sequele (forme early-onset). pre-SNE SCarso

| | accrescim.
E-S GA-1 (tab.3) 1/3 i 5 IVA Cauc. NO Asintomatico Normale NA NO 6.5 Normale
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Tabella 3. Dati clinici, laboratoristici e genetici dei pazienti con GA-1. ND= non disponibile. Tabella 2. Caratteristiche biochimiche e cliniche dei pazienti con CbIC identificati mediante SNE.

Genotipo: 1= c.271dupA p.(Arg91Lysfs*14), 2= c.440G>A(p.Glyl47Ala). Hom: Omozigote; Het: Eterozigote

Discussione: 9/14 (64%) AO sono MMA (incidenza complessiva 1/42956). L’incidenza delle MMA in Italia in epoca pre-SNE e di 1/61755.
L’applicazione del 2tier-test per la MMA consente di ridurre i1l tasso del falsi positivi e del falsi negativi (con C3< al cut-off) (forme late-
onset). Le CblC hanno nella nostra casistica un'incidenza di 1:29217, molto piu elevata che in altre popolazioni (tutti e 6 pazienti sono di
origine italiana; pertanto, possiamo ritenere che tale patologia sia particolarmente frequente nella nostra popolazione).

2/14 pazienti (MUTO, PA) sono esorditl in epoca pre-SNE (importanza del prelievo dello spot a 48 h di vita). Sebbene lo SN non abbia
consentito un outcome soddisfacente in questi 2 casi, ne ha evitato la precoce mortalita.

Il riscontro di un IVVA mild rispecchia un’insidia dello SNE (eccessiva medicalizzazione).

3/3 casi GA-1 presentavano anomalie cerebrali precoci (1/3 In prenatale), lo SNE per la GAl ha un Importante ruolo
sull’outcome neurologico (I nostri pazienti presentano adeguato sviluppo neuropsicomotorio).

Conclusioni: La conferma diagnostica e stata ritardata solo nel deficit di ACSF3 perché non ancora disponibile pannello NGS e 1 dati
biochimici iniziali non erano suggestivi del difetto combinato. L’importante ruolo dello SNE come prevenzione secondaria delle AO e
ampliamente consolidato. La costante evoluzione delle metodiche diagnostiche (spettrometria di massa tandem/genetica medica) consente
una diagnosi precoce sempre piu sensibile e specifica ed anche un trattamento tempestivo ed efficace.



