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TABELA 2-1 GENETYKA NIEKTORYCH CZESTYCH POSTACI CHOROBY CHARCOTA-MARIE’A-TOOTHA (CMT)

SPOSOB
DZIEDZICZENIA GEN

RODZAJ CMT | ODSETEK
WSROD PRZYPADKOW CMT

Demielinizacyjna CMT

BIALKO CZYNNOSC

Biatko mieliny obwodowej,
22 kD

Upakowanie i utrzymywanie
stanu mieliny

Biatko zero mieliny (Pp)

PMP22, MPZ, inne geny -

CMTH1A (40-50%) Autosomalny PMP22 17p11.2
dominujgcy Duplikacja
Mutacja punktowa (1%)
CMT1B (3-5%) Autosomalny MPZ 1g22
dominujacy
CMT3 (choroba Dejerine’a-Sottasa) Rézny
(<1%)
CMTX1 (10%) Dominujacy GJB1 Xq13.1

sprzezony z pfcig

Koneksyna 32 Biatko ztgcza szczelinowego

w mielinie

CMT4 (<1%) Autosomalny Najczesciej GDAP1 Biatko typu 1 zwigzane Utrzymywanie sieci
recesywny 80913-g21.1, ale z roznicowaniem indukowanym  mitochondrialnej
zidentyfikowano przez gangliozyd oraz inne
€o najmniej 9 gendw biatka
Aksonalna CMT
CMT2A (20% z CMT2) Autosomalny MFN2 1p36.2 Mitofuzyna Czynnosc¢ btony
dominujacy mitochondrialnej

Tworzenie struktury
cebulopodobnej

Ryc. 2-17. Biopsja nerwu w dziedzicznej neuropatii
czuciowo-ruchowej typu 1. Wystepuje znaczacy ubytek
grubych witdkien zmielinizowanych. Wtokna, ktore
pozostaty, wykazuja proliferacje wypustek komaorek
Schwanna, ktéra prowadzi do powstania struktur
cebulopodobnych (tionina i oranz akrydyny; x100).

krywa si¢ powigkszenie nerwow obwodowych, ktore odzwierciedla
segmentarng demielinizacj¢ i remielinizacjg, wraz z powstawaniem
struktur cebulopodobnych widocznych w biopsji nerwu.

Dziedziczona autosomalnie dominujaco demielinizacyjng CMT
(CMT1) dzieli sig na typy A, B, C, D i F w zaleznosci od wyniku ba-
dania genetycznego. Najczgstsza jest CMT1A (potowa wszystkich
przypadkow CMT), ktora jest zwykle spowodowana duplikacja ge-
nu biatka obwodowej mieliny PMP22 o wielkos$ci 1,5 Mb na chro-
mosomie 17p11.2, ale niektore przypadki sa spowodowane mutacja-
mi punktowymi. Delecje w tym samym locus powoduja natomiast
dziedziczna neuropati¢ z podatnoscia na porazenia z ucisku (patrz
ponizej). CMT1B przebiega cigzej i jest spowodowana mutacjami
genu biatka mieliny PO na chromosomie 1q22. Inne genotypy CMT1
sa bardzo rzadkie.

CMT dziedziczona w sposob dominujacy sprzgzony z plcia
(CMTX1) bardzo przypomina CMT1A. Choroba jest spowodowana
mutacjami punktowymi w genie koneksyny 32 na chromosomie Xq13
(ryc. 2-18). CMT dziedziczona recesywnie w sposob sprzezony z plcia
jest cigzka i bardzo rzadka choroba, ograniczona w duzej mierze do
niemowlat i dzieci. Dziedziczona autosomalnie recesywnie demieli-
nizacyjna CMT (CMT4) jest rowniez bardzo rzadka i zostala jak do-
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Zwiekszenie objetosci srodnerwia

tad powiazana z o§mioma loci genowymi. U wigkszosci pacjentow ob-
Jjawy rozpoczynaja si¢ w niemowlgctwie lub w dziecinstwie.

CMT1 moze by¢ rowniez powiazana z ataksja czuciowa i drze-
niem rak (zespo6t Roussy’ego-Levy’ego); cechy te sa rowniez cha-
rakterystyczne dla rzadkiej CMTI1F.

Choroba Dejerine’a-Sottasa (CMT3) cechuje si¢ fenotypem
z cigzkimi objawami klinicznymi, ktore pojawiaja si¢ w dziecin-
stwie i prowadza do znacznej niesprawnosci. Stwierdza si¢ uderza-
jace spowolnienie przewodzenia powiazane z segmentarng demie-

Ryc. 2-18. Choroba Charcota-Marie'a-Tootha, typ 1X u kobiety.



