Histopathologie van erfelijke neurometabole aandoeningen.
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In dit postmoleculair tijdperk wordt de huidige waarde van het histopathologisch onderzoek in de diagnostische oppuntstelling van erfelijke, neurometabole aandoeningen gesitueerd en besproken op basis van eigen onderzoek en expertise.

Vooreerst worden de soorten metabole aandoeningen beschouwd waarin de microscopische beeldvorming belangrijk is voor de diagnose en welke weefselbiopten gebruikt kunnen worden.  Tevens wordt het belang benadrukt van 1) technische richtlijnen voor een optimale biopsie-afname en verwerking en 2) klinische gegevens met follow-up voor de situering van de histopathologische bevindingen.

In de meest voorkomende metabole spierziekten zoals de glycogenosen en de mitochondriale spierziekten is het histo-enzymologisch onderzoek van skeletspierbiopten belangrijk voor de oriëntatie van biochemisch en moleculair onderzoek.  Er wordt ook verwezen naar de meerwaarde van elektronenmicroscopie (EM).

In een samenvattend overzicht situeren wij onze expertise betreffende het EM onderzoek van huidbiopten van 240 patiënten met een lysosomale- , peroxysomale of ‘andere’ metabole stapelingsziekte.  Voor de diagnose van sommige ziekten waarin het basisdefect nog niet ontrafeld is, blijft EM zeker waardevol.  Ook voor de oriëntatie van enzymatisch en moleculair onderzoek is de histopathologische identificatie van een specifieke vorm of type in eenzelfde groep van ziekten zoals de neuronale ceroid lipofuscinosen belangrijk.  Al is het enzymatisch defect van talrijke lysosomale stapelingsziekten gekend, blijven er klinische vraagstellingen naar morfologisch onderzoek in neurodegeneratieve aandoeningen.  Enkele voorbeelden uit de dagelijkse praktijk zullen toegelicht worden.

Er wordt ook ingegaan op de opbrengst en de beperkingen van het histopathologisch onderzoek.  Elektronenmicroscopie kan tijdrovend zijn maar een aantal ziekten kunnen gelijktijdig uitgesloten worden mits het in acht nemen van specifieke richtlijnen.

Uiteindelijk worden diagnostische, histopathologische onderzoekscriteria in metabole spieraandoeningen en lysosomale stapelingsziekten samengevat.

