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: Choroba Pelizaeusa-Merzbachera

Orpha number: ORPHA702

STRESZCZENIE

Choroba Pelizaeusa-Merzbachera (PMD) to sprzezona z chromosomem X leukodystrofia
charakteryzujgca sie opdznieniem w rozwoju, oczoplagsem, obnizonym napieciem miesniowym,
spastycznos$cig i réznego stopnia niepetnosprawnoscig intelektualng. Zostaty sklasyfikowane
trzy postaci kliniczne wyréznione ze wzgledu na wiek wystgpienia objawdw i ich nasilenie:
wrodzona, poérednia i klasyczna PMD (sprawdz te terminy). Czestosé wystepowania szacowna
jest na 1/400000 urodzen. PMD dotyka mezczyzn, ale u niektdérych heterozygotycznych kobiet
obserwuje sie tagodniejszy fenotyp (PMD u kobiet-nosicielek; sprawdz ten termin). Choroba ma
szerokie spektrum kliniczne. Posta¢ wrodzona jest najciezsza, wystepuje od urodzenia i objawia
sie hipotonig, oczoplasem, zaburzeniami oddychania oraz stridorem, z nastepujgcym
opOznieniem w rozwoju ruchowym i poznawczym oraz spastycznym porazeniem
czterokonczynowym. Posta¢ klasyczna objawia sie w ciagu 2 pierwszych miesiecy zycia
oczoplasem i hipotonig, ktéra jest stopniowo przechodzi w spastycznosc¢. Objawy pdzniejsze
obejmujg ataksje, ostabiony rozwdj ruchowy oraz niepetnosprawnosc¢ intelektualng. W postaci
posredniej nasilenie objawéw ma charakter posredni miedzy postacig wrodzong a postacig
klasyczng. Najtagodniejsza posta¢ PMD (tagodne opdznienie w rozwoju psychoruchowym
rozpoczynajace sie w wieku 2-3 lat, pézniej potagczone ze spastycznym porazeniem, ataksjq i/lub
tagodng niepetnosprawnoscig intelektualng) nie jest fatwa do odréznienia od <PLP1> null
syndrome (sprawdz ten termin), ktéry manifestuje sie z fagodnymi objawami PMD skojarzonymi
Z neuropatig obwodowg i powiklanym porazeniem czterokonczynowym typu 2 (SPG2; sprawdz
ten termin), schorzeniem, ktére poczatkowo, w swojej czystej postaci, charakteryzuje sie
chodem spastycznym.

PMD to choroba sprzezona z chromosomem X spowodowana mutacjami lub zmianami dawki
genu <PLP1> (Xq22), ktére powodujg nieprawidlowg mielinizacje centralnego uktadu
nerwowego (CUN). PMD jest formg alleliczna SPG2, ktére takze spowodowane jest mutacjami
<PLP1>. <PLP1> koduje proteolipidowe biatko PLP1, ktére jest jednym z podstawowych
sktadnikdw ostonki mielinowej w CUN oraz jego alternatywnie sktadang izoforme DMZ20.
Duplikacje <PLP1> prowadza do klasycznej postaci, mutacje braku sensu od postaci wrodzonej
do czystej SPG2 oraz mutacje null <PLP1> do null syndrome. Pacjenci bez mutacji <PLP1>, ale
z podobnymi objawami klinicznymi i prawie identycznymi objawami neuroradiologicznymi do
PMD sg okreslani jako majacy chorobe podobng do PMD (PMDL, sprawdz ten termin).
Diagnoza opiera sie na objawach klinicznych, elektrofizjologicznych i neuroradiologicznych..
Badanie MRI ukazuje hipomielinizacje kompletng (posta¢ wrodzona i niektore posrednie),
czesciowg (fagodna PMD) lub rozlang (null syndrome). Stuchowe potencjaly wywotywane
(BAEP) moga by¢ pomocne w odréznieniu PMD (brak fal 11-V) od PMLD (wykrywalne fale I1-V).
Badanie genetyczne potwierdza rozpoznanie. Diagnostyka réznicowa obejmuje chorobe
Krabbego, chorobe Canavan, metachromatyczng leukodystrofie, chorobe Aleksandra, rodzinne
SPG, PMLD (sprawdz te terminy) oraz porazenie mézgowe. Genetyczne badanie prenatalne i
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preimplantacyjne jest mozliwe, jedli w rodzinie zidentyfikowano sprawczg mutacje <PLP1>.
Leczenie jest wielokierunkowe i obejmuje opieke neurologa, fizjoterapeuty, ortopedy,
pulmonologa i gastroenterologa. Leczenie moze obejmowaé gastrostomie z powodu dysfagii,
leki przeciwpadaczkowe, fizjoterapie i leki obnizajgce napiecie miesni (baklofen, diazepam,
tizanidyna) w przypadku spastycznosci lub chirurgie korekcyjna z powodu zaawansowanej
skoliozy, powodujacej ucisk na ptuca. Niezbedne sg regularne kontrole. PMD jest chorobg o
postepujacym przebiegu, ktéry rézni sie w zaleznosci od fenotypu. W najbardziej umiarkowane;j
postaci, dtugo$¢ zycia jest dos¢ dtuga, a choroba postepuje powoli po osiggnieciu wieku
miodzienczego. W najciezszych postaciach $mieré najczesciej nastepuje w drugiej dekadzie
zycia.
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Streszczenie to zostato przettumaczone dzieki wsparciu finansowemu UE ,Development of the
European portal of rare diseases and orphan drugs — Orphanet Europe”

Ten dokument jest prezentowany wytacznie w celach informacyjnych. Zawarte w nim informacje w
zadnym przypadku nie mogq zastgpi¢ fachowej opieki medycznej wykwalifikowanych specjalistow
i nie powinny by¢ wykorzystywane jako podstawa do diagnozowania lub leczenia.
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