© Pediatr Med Rodz 2022, 18 (3), p. 285-289
DOI: 10.15557/PiMR.2022.0044

Otrzymano: 26.04.2022
Zaakceptowano: 09.05.2022

Martyna Sliwifiska', Anna Rakus-Kwiatosz, Katarzyna Wojciechowska® Opublikowano: 30.12.2022
y y J

Dystrofia miesniowa Duchenne’a rozpoznana w wieku niemowlecym —
opis przypadku
Duchenne muscular dystrophy diagnosed in infancy — a case report
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Streszczenie

Abstract

Dystrofia migéniowa Duchenne’a jest najczeéciej wystepujaca genetycznie uwarunkowang jednostka z grupy choréb
nerwowo-miesniowych. Prowadzi do wystapienia objawéw miopatii §rednio w wieku 2,5 roku. Wtasciwe rozpoznanie
ustalane jest jednak pomiedzy 3. a 5. rokiem zycia, czyli z opdznieniem w stosunku do momentu wystapienia pierwszych
objawéw. Diagnoze¢ potwierdza sie badaniem genetycznym. W niniejszej pracy zaprezentowano opis przypadku klinicznego
6,5-miesiecznego chlopca z obnizong aktywnoscig ruchowa w okresie ptodowym, hipertransaminazemia, zaparciami i obnizonym
napieciem miesniowym. Przeprowadzono szeroka diagnostyke roznicows stwierdzanych nieprawidlowosci oraz wykonano
badanie genetyczne, ktore potwierdzilo rozpoznanie dystrofii migéniowej Duchenne’a. Wykrycie tego schorzenia we
wczesnym, ubogoobjawowym stadium stanowi szans¢ na osiaggniecie lepszych rezultatow leczenia i poprawe jakosci zycia.
Nowoczesne terapie genetyczne, zastosowane, zanim choroba dokona nieodwracalnych zmian, dadza by¢ moze w przysztosci
szanse catkowitego wyleczenia pacjenta. W przedstawionym opisie przypadku cechy miopatii byly obecne juz na etapie zycia
plodowego, natomiast rozpoznanie choroby nastapilo w mlodszym wieku niz wiek wskazywany w wigkszosci dostepnych
danych literaturowych.

Stowa kluczowe: dystrofia mig§niowa Duchenne’a, wczesne rozpoznanie, terapia celowana

Duchenne muscular dystrophy is the most common inherited neuromuscular disorder. The onset of myopathic symptoms
is observed at an average age of 2.5 years. However, the definitive diagnosis is not reached until between 3 and 5 years of age,
indicating a delay in relation to the onset of first symptoms. The diagnosis is confirmed with genetic testing. This paper
presents a case of a 6.5-month-old boy with reduced motor activity already in the foetal period, hypertransaminasaemia,
constipation and reduced muscle tone. Extensive differential diagnosis of these abnormalities, including genetic testing,
confirmed Duchenne muscular dystrophy. Detection of this disease at an early, poorly symptomatic stage offers a chance to
achieve better treatment outcomes and improve the patient’s quality of life. Modern gene therapies implemented before
irreversible changes are induced by the disease may in the future give the patient a chance to be completely cured. In the
presented case, the symptoms of myopathy were present already in foetal life, and the diagnosis was reached at a younger age
than the typical age reported in most of the available literature data.
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WPROWADZENIE

ystrofia migsniowa Duchenne’a (DMD) nalezy
D do choréb nerwowo-migéniowych uwarunkowa-

nych genetycznie, dziedziczonych w sprzezeniu
z chromosomem X. Czesto$¢ wystepowania tej jednostki
chorobowej wérdéd zywo urodzonych chlopcow zawiera sie
w zakresie od 1:3500 do 1:7000, co sprawia, ze DMD jest
najczesciej wystepujacym schorzeniem z grupy zaburzen
nerwowo-mie$niowych®?. Mutacja odpowiedzialna za
rozwoj choroby zachodzi w jednym z trzech najwigkszych
gen6éw w ludzkim genomie®. Gen ten buduje 79 eksondw,
a niemal 30% mutacji powstaje de novo, co utrudnia pro-
ces diagnostyczny ze wzgledu na brak historii rodzinnego
wystepowania schorzenia®. Zmiana materiatu genetycz-
nego skutkuje powstaniem nieprawidlowo funkcjonujacej
formy biatka dystrofiny. Biatko to wchodzi w sklad kom-
pleksu bialkowego zwiazanego z dystrofing (dystrophin-as-
sociated protein complex, DAPC), odpowiadajac za tacze-
nie wewnatrzkomorkowego cytoszkieletu aktyny z grupa
bialek obecnych w blonie komérkowej®. Brak stabiliza-
cji kompleksu DAPC doprowadza do zaburzenia struktury
wldkien miesniowych i wystgpienia objawow postepuja-
cej miopatii juz na etapie wczesnego dziecinistwa, $rednio
w wieku 2,5 roku®. Objawy te obejmujg przede wszyst-
kim: opdZnienie rozwoju motorycznego, nieprawidto-
wosci chodu, problemy ze wstawaniem z podlogi, czeste
upadki oraz inne zaburzenia motoryki cechujace poste-
pujace ostabienie mie$ni®. Charakterystycznymi, ale nie-
swoistymi parametrami ujawniajacymi si¢ w badaniach la-
boratoryjnych sg znacznie przekraczajace norme stezenia
enzymow watrobowych - aminotransferazy asparaginia-
nowej (aspartate aminotransferase, AST) i alaninowej (ala-
nine aminotransferase, ALT) oraz kinazy kreatynowej (cre-
atine kinase, CK)®.
Rozpoznanie dystrofii miesniowej weryfikuje si¢ badaniem
genetycznym, najczesciej przy uzyciu nastepujacych tech-
nik: zaleznej od ligacji multipleksowej amplifikacji sond
(multiplex ligation-dependent probe amplification, MLPA),
poréwnawczej hybrydyzacji genomowej do mikromacierzy
(array comparative genomic hybridisation, aCGH) lub se-
kwencjonowania nowej generacji (next generation sequen-
cing, NGS)®). Delecje ekson6w 45-53 stanowia 60% znanych
zmian®. Wykrycie okre$lonej mutacji ma kluczowe znacze-
nie w momencie kwalifikacji pacjentéw do zastosowania le-
kow, ktorych dziatanie ukierunkowane jest na poszczegol-
ne zmiany genetyczne®. Wiasciwe rozpoznanie ustalane
jest jednak z opo6znieniem w stosunku do momentu wy-
stapienia pierwszych symptomoéw, pomiedzy 3. a 5. rokiem
zycia®. Wczesne wykrycie DMD daje chorym szanse na
poprawe rokowania poprzez rozpoczecie fizykoterapii oraz
wdrozenie odpowiedniego leczenia farmakologicznego®.
Bez tego chorzy zazwyczaj okolo 12. roku zycia tracg zdol-
no$¢ samodzielnego poruszania sie, a postepujaca dysfunk-
cja ukladéw oddechowego i sercowo-naczyniowego dopro-
wadza do przedwczesnego zgonu®.
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W pracy zaprezentowano opis przypadku klinicznego
6,5-miesiecznego chlopca z obnizong aktywnoscig rucho-
wa ujawniajacg sie w okresie ptodowym, u ktérego w prze-
biegu diagnostyki hipertransaminazemii, zapar¢ i obnizo-
nego napigcia mig$niowego rozpoznano DMD.

OPIS PRZYPADKU

Niemowle w wieku 6,5 miesiaca zostalo przyjete do Kliniki
Patologii Noworodkéw i Niemowlat w Lublinie w celu prze-
prowadzenia diagnostyki hipertransaminazemii stwierdzo-
nej dwukrotnie w przeprowadzonych ambulatoryjnie bada-
niach laboratoryjnych. Chlopiec urodzit si¢ z C2, P1, sitami
natury, w 37. tygodniu zycia ptodowego z powodu przed-
wezesnego odejscia wod ptodowych. Stan noworodka oce-
niono jako dobry - otrzymal 10 punktéw w skali Apgar,
urodzeniowa masa ciala wynosila 2820 g. Przebieg ciazy byt
powiklany wewnatrzmacicznym zahamowaniem wzrostu
plodu (intrauterine growth restriction, IUGR), nadci$nie-
niem tetniczym i chorobg Hashimoto u matki. W okresie
adaptacyjnym u chlopca stwierdzono hipoglikemig, obni-
zong aktywno$¢ oraz asymetrie kacikow ust. Od 1. do 4.
miesigca zycia pacjent byt rehabilitowany z powodu obni-
zonego napiecia miesniowego. Wedtug relacji matki obnizo-
na aktywno$é¢ ruchowa ptodu byla dostrzegalna juz w cza-
sie cigzy. Podczas pobytu na oddziale z nieprawidlowosci
w badaniu przedmiotowym stwierdzono obnizone napie-
cie mie$niowe oraz asymetri¢ kacikéw ust widoczng pod-
czas usmiechu. Rozwoj motoryczny chiopca byl opéznio-
ny - w wieku 6,5 miesigca nie zmienial pozycji z plecow na
brzuch. Podstawowe parametry zyciowe pacjenta pozosta-
waly bez odchylen od normy. W wynikach badan laborato-
ryjnych uwage zwracata zwigkszona aktywno$¢ enzymow
watrobowych: AST - 312 U/l (norma: do 84 U/1), ALT -
192 U/l (norma: do 57 U/l) oraz CK - 17 389 U/l (norma:
do 203 U/1). Wyniki badan przeprowadzonych u dziecka
przedstawiono w tab. 1 oraz tab. 2. U matki rdwniez stwier-
dzono podwyzszong aktywno$¢ CK - 1060 U/] (norma: do
170 U/).

Przeprowadzono szeroka diagnostyke hipertransamina-
zemii. W zwigzku z podwyzszong aktywno$cia enzymow
sugerujacych miopati¢ wykonano badanie genetyczne
w kierunku najczestszej dystrofii migsniowej. Odbyta si¢
konsultacja kardiologiczna — w badaniu elektrokardiogra-
ficznym (EKG) nie opisano odchylen, w echokardiografii
zobrazowano prawidtowg budowe i funkcje mie$nia serco-
wego, uwidoczniono strun¢ w lewej komorze. Wykonano
przezciemigczkowe badanie ultrasonograficzne (USG)
oraz USG jamy brzusznej, ktore takze nie wykazaly zad-
nych nieprawidtowosci. Ze wzgledu na mozliwa infekcyj-
ng przyczyne objawow i odchylen w badaniach laborato-
ryjnych przeprowadzono badania serologiczne w kierunku
zakazen z grupy TORCH [toksoplazmoza (Toxoplasma
gondii), rozyczka (Rubella virus), cytomegalia (cytome-
galovirus), zakazenie wirusami opryszczki (herpes sim-
plex virus) oraz inne infekcje (others), takie jak kila, ospa,
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Parametr (norma) Wynik
WBC (6—11) [tys./pl] 11,86
RBC (3,7-6) [mIn/pl] 4,29
Hb (10,5-13,5) [g/dI] 10,7
Ht (33-40) [%] 32,2
PLT (150-450) [tys./ul] 413
Bilirubina catkowita (0,2—1,2) [mg/dI] 0,53
ALP (<1107) [U/1] 161
GGTP (8-127) [U/1] 14
Potas (3,5-5,1) [mmol/I] 4,74
S6d (129-143) [mmol/] 138
Wapn (2,25-2,75) [mmol/I] 2,65
APTT (31,7-45,3) [s] 324
D-dimery (<500) [ng/ml] 837
INR (0,90-1,20) 0,96
CRP (0-0,5) [mg/dI] <0,06
ALT (0-57) [U/l] 192
AST (0-84) [U/1] 312
(K (<203) [U/1] 17 389
ALP — alkaline phosphatase, fosfataza alkaliczna; ALT — alanine
aminotransferase, aminotransferaza alaninowa; APTT — activated partial
thromboplastin time, czas czeSciowe] tromboplastyny po aktywacji;
AST — aspartate aminotransferase; aminotransferaza asparaginianowa;
CK — creatine kinase, kinaza kreatynowa; CRP — C-reactive protein, biatko
C-reaktywne; GGTP — gamma-glutamylotranspeptydaza;
Hb — hemoglobina; Ht — hematokryt; INR — international normalised ratio,
miedzynarodowy wspétczynnik znormalizowany; PLT — platelets, ptytki krwi;
RBC - red blood cells, erytrocyty; WBC — white blood cells, leukocyty.

Tab. 1. Wyniki badat laboratoryjnych pacjenta

zakazenia parwowirusem B19 czy ludzkim wirusem niedo-
boru odpornosci (human immunodeficiency virus, HIV)].
Otrzymane wyniki wykluczyly infekcyjne podloze za-
burzen. Chlopiec byt konsultowany przez genetyka, neuro-
loga oraz rehabilitanta. Zalecono stala opieke wielospecjali-
styczng, rozpoczecie rehabilitacji. Dziecko wraz z rodzicami
skierowano do poradni genetycznej. Po wykonaniu zapla-
nowanych badan pacjent zostal wypisany do domu w do-
brym stanie ogélnym. Miesigc pdzniej rodzice otrzyma-
li wynik badania genetycznego, ktore potwierdzilo delecje
eksonu 45 w genie dystrofiny (DMD) - rozpoznano dys-
trofi¢ miesniowg Duchenne’a/Beckera. Wedtug danych li-
teraturowych zidentyfikowana mutacja wiaze si¢ z dystrofia
miesniowa Duchenne’a/Beckera i jest to zmiana typu out of
frame. Zalecono wykonanie badan w kierunku nosicielstwa
wykrytej mutacji u matki pacjenta oraz u innych spokrew-
nionych z nim kobiet. Podkre$lono, Ze pacjent cechuje si¢
100-procentowym ryzykiem przekazania zmiany w przy-
szto$ci swoim corkom.

Chlopiec zostal skierowany na turnusy rehabilitacyjne.
W 8. miesigcu zycia nie stabilizowal samodzielnie tufo-
wia w pozycji siedzacej, widoczne byly wiotko$¢ ukladu
mig$niowo-wiezadlowego, obnizona sprawnos¢ aparatu
mowy, opadajacy kacik ust. W 11. miesigcu zycia zaob-
Serwowano znaczny progres w rozwoju psychomotorycz-
nym: chlopiec gaworzyl, siedzial stabilnie, zaczal racz-
kowa¢. W 15. miesigcu Zycia zaczal samodzielnie stawia¢
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Parametry laboratoryjne Wynik
anty-HCV Niereaktywny
HBsAg Niereaktywny
MV IgG Niereaktywny
(MVIgM Niereaktywny
EBV1gG Dodatni
EBV IgM Ujemny
Toxo IgG Niereaktywny
Toxo IgM Niereaktywny
Norowirusy w kale Ujemny
Rota-/adenowirusy w kale Ujemny

anty-HCV — przeciwciata swoiste dla antygenéw wirusa zapalenia

watroby typu C (anti-hepatitis C virus); CMV 1gG — przeciwciata klasy
immunoglobulin typu G przeciwko cytomegalowirusowi (cytomegalovirus);
CMV IgM — przeciwciata klasy immunoglobulin typu M przeciwko
cytomegalowirusowi; EBV 1gG — przeciwciata klasy immunoglobulin typu G
przeciwko wirusowi Epsteina—Barr (Epstein—Barr virus); EBV IgM — przeciwciata
klasy immunoglobulin typu M przeciwko wirusowi Epsteina—Barr; HBsAg —
antygen powierzchniowy wirusa zapalenia watroby typu B (hepatitis B surface
antigen); Toxo 19G — przeciwciata klasy immunoglobulin typu G swoiste dla
Toxaplasma gondii; Toxo IgM — przeciwciata klasy immunoglobulin typu M

swoiste dla Toxoplasma gondii.

Tab. 2. Parametry badan wirusologicznych

pierwsze kroki. W wieku 18 miesiecy do$¢ sprawnie wsta-
wal z pozycji siedzacej, siedzial stabilnie, chodzil samo-
dzielnie, lecz niestabilnie, kontynuowat rehabilitacje.
Nie stwierdzono odchylen w sferach malej motoryki, po-
znawczej i spoteczno-emocjonalnej.

OMOWIENIE

DMD jest najczesciej wystepujacg miopatia, wywolang
mutacja w genie biatka dystrofiny"?. Biatko to, wchodzac
w skiad kompleksu, ktory warunkuje prawidtows czyn-
no$¢ miesni, jest niezbedne do prawidlowego rozwoju juz
na wczesnych etapach zycia®. Choroba najczesciej rozpo-
znawana jest pomiedzy 3. a 5. rokiem zycia, co pokazuje, ze
wlasciwa diagnoza jest stawiana z opdznieniem w stosunku
do pierwszych symptoméw®. Zauwazalne przez otoczenie
wczesne manifestacje miopatii obecne sg u dzieci w wie-
ku $rednio 2,5 roku®. Opézniony rozwdj psychoruchowy,
zwlaszcza u dzieci urodzonych przedwczesnie, niejedno-
krotnie przypisywany jest wczesniactwu, nie budzac przez
dlugi czas podejrzenia choroby uwarunkowanej genetycz-
nie, co prowadzi do zwloki w rozpoznaniu schorzenia®.
DMD ujawnia sie nie tylko pod postacig zaburzen rozwoju
motorycznego, ale manifestuje si¢ réwniez objawami okre-
$lanymi jako niemotoryczne. Nalezg do nich: staby przy-
rost masy ciala, opdznienie rozwoju poznawczego, trud-
nosci w skupieniu uwagi, opdznienie rozwoju mowy oraz
problemy z artykulacjg. Zaden z nich nie jest na tyle swoisty,
aby sktania¢ do podejrzenia dystrofii mig$niowej™”. Innym
czynnikiem wplywajacym na opdznienie rozpoznania jest
brak specjalistycznej wiedzy medycznej u rodzicéw chorego
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dziecka, ktorzy nie dostrzegaja subtelnych manifestacji cho-
roby, takich jak op6zniony poczatek chodzenia®.

CK jest enzymem, ktorego aktywno$¢ we krwi chorych na
miopatie wzrasta nawet 100-krotnie®. Bierze ona udziat
w przeksztalcaniu adenozynotrifosforanu (ATP) i kreatyni-
ny w adenozynodifosforan (ADP) i fosfokreatynine, dostar-
czajac komorce energii. W organizmie ludzkim wyrdznia sie
trzy izoformy tego enzymu: CK-MM obecng w miesniach
szkieletowych, CK-MB - w sercu i CK-BB - w mozgu.
Wzrost aktywnosci CK w pierwszych 2 miesigcach zy-
cia dziecka moze si¢ okaza¢ zrdédltem niepotrzebnego
stresu, ze wzgledu na podwyzszenie st¢zenia tego para-
metru spowodowane porodem®. HiperCKemia we krwi
chorego na DMD moze poprzedzaé wystapienie objawow
chorobowych. Diagnostyka réznicowa w tym przypad-
ku obejmuje caly szereg schorzen: zaburzenia neurogen-
ne, choroby tkanki facznej, zaburzenia elektrolitowe, endo-
krynopatie, schorzenia nerek, serca, nowotwory, celiakie,
urazowe uszkodzenie mie$ni oraz inne postacie dystrofii
miesniowych. Mala swoistos¢ CK jest wiec przyczyng opoz-
nienia w procesie diagnostycznym®.

ALT i AST sg markerami uszkodzenia komoérek watrobo-
wych, ale ich obecno$¢ mozna stwierdzi¢ takze w komor-
kach miesniowych, trzustkowych oraz nerkowych. Wzrost
ich aktywno$ci we krwi sklania do szerokiej diagnostyki
rdznicowej, obejmujacej przede wszystkim infekcyjne przy-
czyny hipertransaminazemii oraz choroby spichrzeniowe.
Nalezy pamieta¢, ze wysokie stezenia tych enzymow u osob
chorych na dystrofie miesniowa zazwyczaj obecne sg juz na
samym poczatku choroby, czesto jeszcze przed wystapie-
niem dostrzegalnych objawow®.

Badaniem ostatecznie weryfikujacym rozpoznanie jest po-
twierdzenie obecnoéci mutacji w genie dystrofiny®. Zmiany
moga dotyczy¢ pojedynczego eksonu genu DMD, obejmo-
wacd jego wiekszg cze$¢ lub mogg wystepowad w nim muta-
cje punktowe'?. Do mutacji dochodzi najczesciej w miej-
scach okreslanych jako hotspots i obejmuja one duplikacje
w obrebie eksonéw 45-55 oraz 3-7. Dokladne ustalenie
miejsca mutacji jest niezbedne do zakwalifikowania dziec-
ka do okreslonej terapii genowej®. Jej wczesne wdrozenie
pozwala osiagnac lepsze efekty.

Fizjoterapia oraz stosowanie glikokortykosteroidow to pod-
stawowe formy leczenia pacjentéw z DMD, ktére powinny
by¢ kontynuowane nawet po utracie przez chorego zdolno-
$ci poruszania sie!'?. Obecnie, dzigki nowoczesnym tera-
piom genetycznym, mozliwe jest nie tylko dzialanie obja-
wowe, ale przede wszystkim wplywanie na okreslone typy
mutacji genetycznych®.

Zastosowanie glikokortykosteroidéw poprawia prace mie-
$ni, sprawno$¢ uktadu oddechowego, uktadu sercowo-na-
czyniowego, zmniejsza ryzyko skoliozy oraz wydluza okres,
w ktérym mozliwe jest chodzenie®. Niesprecyzowany po-
zostaje jednak optymalny czas rozpoczecia takiej terapii.
Wedlug czgéci zrodel najlepszym momentem jest wiek 4-6
lat, gdy dziecko osiaga faze plateau rozwoju motorycznego,

288 jeszcze przed pelng manifestacja objawéw motorycznych
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choroby®. Niektére osrodki wprowadzajg terapie gli-
kokortykosteroidami tuz po wykryciu mutacji gene-
tycznej™. Stosowanie tych lekéw na wczesnym etapie Zycia
moze jednak pogorszy¢ czynnos¢ uktadéw oddechowego
i sercowo-naczyniowego oraz zwiekszy¢ ryzyko ztaman®?.
Rozpoznanie ustalone u dziecka we wczesnym dziecin-
stwie pozwala nie tylko wdrozy¢ odpowiednie postepowa-
nie farmakologiczne, ale przede wszystkim rozpocza¢ reha-
bilitacje*). Cwiczenia stanowig bowiem podstawowg forme
postepowania niefarmakologicznego, ktdra powinna zosta¢
wprowadzona na jak najwcze$niejszym etapie choroby™.
Ataluren byl pierwszym lekiem z grupy preparatow inge-
rujacych w miejsce objete zmiang genetyczng, zaakcepto-
wanym w 2014 roku do leczenia chorych z DMD ponizej
5. roku zycia®. Jego zastosowanie jest mozliwe u 11% pa-
cjentéw z DMD, u ktérych wystepuje mutacja polegajaca
na przedwczesnym wystapieniu kodonu stop. Kodon stop
w sekwencji mRNA powoduje terminacje translacji przed
uzyskaniem pelnej dlugosci tancucha bialkowego, co jest
przyczyna choroby. Ataluren umozliwia rybosomom trans-
lacje pelnej czasteczki mRNA mimo zbyt wczesnie wyste-
pujacego kodonu stop i tym samym wytworzenie tancucha
biatkowego o pelnej dtugosci®. Od 2018 roku lek ten jest
dostepny dla chorych od 2. roku zycia®.

Inng metode leczenia DMD, dostepna od 2016 roku, stano-
wi terapia exon skipping, ktorej celem jest zmiana fenotypu
choroby w tagodniejsza forme®*). Jej mechanizm polega na
pominieciu zmutowanego eksonu w pre-mRNA dla genu
dystrofiny, co pozwala na przywroécenie prawidtowej ram-
ki odczytu i umozliwia wytworzenie skroconej formy funk-
cjonalnego biatka®. Obecnie dostepne sg dwa syntetycz-
nie wytworzone kwasy nukleinowe: eteplirsen i golodirsen,
ktore hybrydyzuja z komplementarnym DNA zawierajacym
mutacje odpowiednio w eksonach 51 i 53©19. Opracowanie
terapii exon skipping pozwalajacej wpltywa¢ na eksony
45-53 genu dystrofiny pozwoli by¢ moze w przysztosci na
stosowanie jej nawet u ponad 60% chorych. Inne terapie ge-
netyczne pozostaja w fazie badan?.

Badanie przesiewowe noworodkéw w kierunku DMD po-
zwolitoby wykry¢ to schorzenie na wezesnym etapie i zasto-
sowaé odpowiednie postepowanie®. W kilku krajach, m.in.
w Tajwanie i Belgii, a takze w Nowym Jorku przeprowadzo-
no badania pilotazowe, polegajace na okresleniu aktywnosci
CK w pobranej od noworodka krwi z bibuly przesiewowe;.
Wykrycie zwigkszonej aktywnos$ci enzymu $wiadczylo
o mozliwosci istnienia zaburzenia oraz o koniecznosci wy-
konania badania genetycznego. Wigkszos¢ krajow wy-
cofala sie jednak z tego przedsiewziecia®!?. Brak dostep-
nej terapii, dajacej szanse na wyleczenie choroby, sprawia,
ze wlaczenie tego badania do programu badan przesiewo-
wych pozostaje kwestig kontrowersyjna®. Wykrycie niepra-
widlowej formy genu pozwoliloby juz na etapie presympto-
matycznym lub ubogoobjawowym zakwalifikowa¢ dziecko
do zastosowania odpowiedniej terapii oraz rozpoczaé wcze-
sng rehabilitacje®. Rozpoznanie zaburzenia na podstawie
badania genetycznego przeprowadzanego kilka dni po
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narodzinach zmniejszyloby w przysztoéci koszty wykony-
wania serii badan laboratoryjnych i innych specjalistycz-
nych zabiegow w celu diagnostyki réznicowej objawéw mio-
patii, hipertransaminazemii oraz wzrostu aktywnoséci CK®@.
Wezesne wykrycie mutacji genetycznej daje rowniez szanse
rodzicom przygotowac si¢ emocjonalnie na chorobe dziec-
ka, a takze umozliwia diagnostyke nosicielstwa u matki®*.
Nalezy jednak pamigtaé, ze do 30% mutacji spowodowa-
nych jest de novo, a negatywny wynik testu moze swiad-
czy¢ o mozaicyzmie u matki®®). Potwierdzenie nosicielstwa
daje rodzicom szans¢ na dokonanie swiadomego wyboru
zwigzanego z planami prokreacyjnymi®. Z drugiej jednak
strony fakt, ze DMD pozostaje obecnie nieuleczalnym scho-
rzeniem prowadzacym do $mierci w mfodym wieku, moze
stanowi¢ argument przemawiajacy za nieobejmowaniem jej
badaniami przesiewowymi‘.

PODSUMOWANIE

Rozpoznanie DMD w mlodym wieku i wczesne wdrozenie
terapii jeszcze w okresie presymptomatycznym pozwalaja
nie tylko wydtuzy¢, ale przede wszystkim poprawi¢ jakosé
zycia chorych®™. W aspekcie wezesnej diagnozy kluczo-
we wydaje si¢ dostrzezenie subtelnych objawdw, zwlasz-
cza rzadziej wystepujacych symptomoéw niemotorycznych,
ktore w mniejszym stopniu nasuwaja podejrzenie powaznej
choroby. Zastosowanie nowoczesnych terapii genowych, za-
nim choroba dokona nieodwracalnych zmian w miesniach,
sprawi by¢ moze w przysztosci, ze bedzie ona uleczalna®.
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