Mukopolisacharydoza to rzadka, genetyczna choroba metaboliczna, ktéra obejmuje dziewieé¢ typow. Jest ona
wywotana odziedziczonym brakiem enzymu rozktadajgcego glikozoaminoglikany (dawniej mukopolisacharydozy) lub
jego nieprawidtowym dziataniem. Za wyjatkiem typu Il przenoszonego przez chromosom X, jest chorobg autosomalnie
recesywna. Mukopolisacharydoza wystepuje srednio u jednej na 100 tys. oséb. Jest szczegdlnie trudna w diagnozie,
a odpowiednio wczesnie niewykryta i nieleczona jest $miertelna. Pacjenci, u ktérych zdiagnozowano MPS, rzadko
dozywajg petnoletniosci. Glikozoaminoglikany (GAGs) sg liniowymi, polianionowymi heteropolisacharydami
wystepujacymi w samych komorkach, a takze w macierzy pozakomérkowej.

Niemetaboliozowane przez lizosomalne enzymy GAGs gromadzg sie w lizosomach, doprowadzajgc do uszkodzenia
narzadéw wewnetrznych osoby chorej. Mukopolisacharydoza atakuje gtéwnie tkanke tgczng uktadu siateczkowo -
srédnabtonkowego oraz system nerwowy. Gromadzenie sie niemetaboliozwanego materiatu prowadzi do utraty
neuronow i ich aksondw w strukturze szarej. Uszkodzeniu ulegajg komorki mielinowe, rdzen kregowy oraz obwodowy
ukfad nerwowy.

Wczesnymi objawami Mukopolisacharydozy jest przepuklina pepkowa i pachwinowa, powiekszenie watroby i
Sledziony, polipy btony Sluzowej czy problemy ze stuchem i mowa. W wieku kilku lat u dziecka moze wystgpic
nadmierna ruchliwo$¢, biegunka, usztywnienie stawoéw, zmetnienie rogéwki, a takze ataki drgawek oraz zmiany
wygladu zewnetrznego np.: pogrubione rysy twarzy, szeroki nos, niski wzrost, sztywne wtosy. Kolejno nastepuje
wyniszczenie catego organizmu - zaniki i przykurcze miesni konczyn, znieksztatcenie kregostupa, uposledzenie
umystowe, zanik stuchu, wzroku i mowy, epilepsja, uposledzenie wzrostu i wiele innych. MPS dotyka prawie wszystkie
uktady organizmu. Objawy wystepujg najczesciej rownoczesnie i sg przyczyng przedwczesnego zgonu dziecka.
Mukopolisacharydoza wystepuje w dziewieciu postaciach, chorzy uposledzajg sie umystowo lub nie zaleznie od typu i
organéw wewnetrznych. Jej typ zalezy od rodzaju enzymu, ktérego brakuje w organizmie lub, ktéry funkcjonuje
nieprawidtowo na skutek mutacji genu, odpowiedzialnego za wytwarzanie enzymu.

Mukopolisacharydoza typu | dzielona jest na trzy podtypy, w zaleznosci od stopnia nasilenia objawéw: MPS | H
(choroba Hurler), MPS | S (choroba Scheie) oraz MPS | H-S (choroba Hurler-Scheie). MPS | H i jest najciezszym z
podtypow MPS |. Wptywa na rozwdj fizyczny i umystowy, uposledza stuch, mowe i wzrok (metnienie rogoéwki).
Uniemozliwia poruszanie sie. Wiekszo$¢ dzieci cierpigcych na chorobe Hurler umiera przed 10 rokiem zycia z powodu
powaznych zaburzen oddychania, infekcji oddechowych oraz komplikacji kardiologicznych. MPS | S jest podtypem o
najlzejszym przebiegu. Pierwsze objawy pojawiajg sie po 5 roku zycia. Obserwuje sie zdeformowane konczyny,
choroby serca, sztywne stawy. Osoby chore na MPS | S mogg dozy¢ dorostosci. MPS | H-S objawia sie miedzy 3 a 8
rokiem zycia opdznieniem umystowym, metnieniem rogéwki, skompresowanym rdzeniem kregowym, chorobami
serca. MPS | spowodowana jest brakiem alfa-L-iduronidazy. MPS Il (choroba Huntera) wystepuje gtéwnie u chtopcéw.
Poza objawami typowymi dla Mukopolisacharydozy charakterystyczne w wiekszosci przypadkow jest uposledzenie
umystowe, znaczne przykurcze w konczynach i stawach oraz powiekszenie narzagdéw migzszowatych. Choroba
Huntera spowodowana jest brakiem sulfatazy iduronianu, rozktadajgcej siarczan dematanu oraz siarczan heparanu.
Wystepuje w dwoch podtypach: A i B. Typ A ma bardziej ostry przebieg, z cechami typowymi dla choroby Hurler.
Chorzy umierajg przed 15 rokiem zycia z powodu dysfunkcji drég oddechowych lub serca. MPS |l B jest mnigj
symptomatyczna i diagnozowana zazwyczaj w drugiej dekadzie zycia. Dotkniety jest nig gtdéwnie uktad motoryczny.
MPS llI (choroba Sanfilippo) wystepuje w czterech podtypach - A, B, C, D rozpoznawanych tylko przez specjalistow.
Stanowi 50% zdiagnozowanych zachorowan na Mukopolisacharydoze w Polsce. Wyréznia sie trzy stadia MPS I,
podczas ktérych stopniowo nasilajg sie: nadpobudliwos¢ ruchowa, utrata kontaktu ze srodowiskiem, problemy z
poruszaniem sie oraz infekcje gérnych drog oddechowych. Najostrzejszg forme przyjmujg symptomy neurologiczne.
Typ A wywotany jest brakiem haparanu-N-sulfatazy, typ B alfa-N-acetylglukoaminidazy, typ C acetyl-CoAlfa-
glukoaminidacetyltransferazy, D N-acetylglukozoamin-6-sulfadazy.

Typ IV (Morquio) spowodowany jest brakiem N-acetylglukozoamin-6-sulfadazy (podtyp A) lub beta-galaktozydazy
(podtyp B). Cechuje go zahamowanie wzrostu w 18 miesigcu zycia oraz nieproporcjonalne rozmiary gtowy i tutowia,
nieprawidtowy rozwoj szkieletu (kurza klatka piersiowa), zmetnienie rogéwki oka i niedostuch. Charakterystycznie
wyglada tez twarz osoby chorej - krétka szyja, ptaski nos, szerokie i nieréwne zeby, niski wzrost, znieksztatcenie
wszystkich stawow. Niedotkniety chorobg pozostaje mézg. Typ IV Wystepuje od 1 na 40 tys. do 1 na 200 tys.
urodzen.

Typ VI Maroteaux-Lamy objawia sie niskim wzrostem, nadmiernym owlosieniem oraz duzg gtowg o ptaskim nosie.
Spowodowany jest brakiem arylosulfatazy B. Rozwd¢j intelektualny przebiega normalnie, lecz czesciowo wystepujg w
nim objawy typowe dla choroby Hurler. Spowodowany jest brakiem lub uszkodzeniem enzymu N-acetylgalaktosamina
4-sulfadaza. Typ VIl (syndrom Sly’a) wywotuje brak beta-glukuronidazy. Zaden przypadek nie zostat jeszcze
zdiagnozowany w Polsce. Charakteryzuje go bardzo szybka smiertelnos¢ z powodu hydrops fetalis.

W 2001 roku opisano jeden przypadek MPS IX. Charakteryzowatly go powazne uszkodzenia kosci oraz stawdw.
Chorobami pokrewnymi MPS sg Mukolipidoza, Mannozydoza, Sialidoza, Fukozydoza, Gangliozydoza, choroba
Pompego, Niemana-Picka, zespét Krabbego i choroba Pallistera-Kiliana. Wszystkie nalezg do choréb
spichrzeniowych. W réznym stopniu objawiajg sie uszkodzeniem uktadéw: oddechowego, pokarmowego i
motorycznego, a takze deformacjg ciata.

MPS i choroby pokrewne diagnozowane sg dzieki zastosowaniu Berry-Test, testow na aktywnosci poszczegdinych
enzymow we krwi chorego, a takze za pomoca badan prenatalnych. Leczenie przyczyn Mukopolisacharydozy (mutacji
genu) jak dotad nie jest mozliwe. Choroba moze by¢ leczona farmakologicznie poprzez podanie brakujgcego lub
wadliwego enzymu oraz przeszczep szpiku kostnego. Leczenie jest niezwykle kosztowne i musi trwaé cate zycie
pacjenta, jednak znacznie poprawia stan zdrowia i wydtuza zycie. Do tej pory mozliwosc¢ terapii dotyczyta tylko MPS
typu I. Wszyscy pacjenci dotknieci tym typem choroby sg aktualnie leczeni. Obecnie w UE zostaty zarejestrowane leki
na MPS typ Il (Hunter) i VI (Maroteaux-Lamy). Trwajg rowniez badania nad lekami na pozostate typy



Mukopolisacharydozy.
W Polsce na rzecz chorych na MPS i choroby pokrewne dziata Stowarzyszenie Chorych na Mukopolisacharydoze i
Choroby Pokrewne oraz Krajowe Forum na Rzecz Terapii Choréb Rzadkich.

Na podstawie materiatdéw prasowych
Stowarzyszenia Chorych na Mukopolisacharydoze i Choroby Pokrewne



