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.. Zespot Seniora i Lokena

Orpha number: ORPHA3156

STRESZCZENIE

Definicja choroby:

Zespo6t Seniora i Lokena (SLSN) to bardzo rzadka autosomalnie recesywna choroba oczu i
nerek charakteryzujgca sie potaczeniem nefronoftyzy, przewlektej choroby nerek z dystrofig
siatkowki.

Epidemiologia:
Czestos¢ wystepowania na swiecie szacowana jest na okoto 1/1,000,000 urodzen.

Obraz kliniczny:

Choroba manifestuje sie po urodzeniu lub w dziecinstwie objawami nefronoftyzy takimi jak
wielomocz, polidypsja, wtdérne moczenie mimowolne oraz anemia. Postep choroby moze
prowadzi¢ do ostrej lub przewlektej niewydolnosci nerek i ostatecznie do korncowego stadium
choroby nerek (ESKD). Objawy oczne obejmujg wrodzong lub wczesng ciezkg utrate wzroku z
powodu dystrofii siatkdwki. W rzadkich przypadkach mogg wystepowac dodatkowo takie objawy
kliniczne jak zwtoknienie watroby, otytos¢ i zaburzenia neurologiczne.

Etiologia:

Zesp6t Senoira i Lokena to genetycznie heterogenna ciliopatia. Opisano mutacje 7 réznych
gendw  (<i>NPHP1</i>, <i>INVS</i>, <i>NPHP3</i>, <i>NPHP4</i>, <i>IQCB1</i>,
<i>CEP290</i>, <i>SDCCAGS8</i>). Geny te kodujg biatka pierwotnych rzesek odgrywajgcych
kluczowg role w rozwoju i funkcjonowaniu kilku typow komodrek, wigcznie z fotoreceptorami
siatkbwki oraz komoérkami nabtonka  kanalikdw nerkowych. Sugerowano, ze wptyw na
ekspresyjnos¢ poszczegélnych pozanerkowych fenotypdw mogg mie¢ oddziatywania
epistatyczne, dziedziczenie wielogenowe lub zmodyfikowane allele.

Metody diagnostyczne:

Zalecane sg kompletne badania nerek (czynnos¢ nerek, badanie moczu i USG brzucha) oraz
badania okulistyczne (badanie dna oka, badanie ostro$ci wzroku, refrakcji, rozpoznawania
koloréw, okulomotoryki oraz elektroretinogram). Zalecane sag takze badania watroby, aby
wykluczy¢ zwidknienie (badanie czynnosci watroby i USG brzucha) oraz badanie neurologiczne.
Rozpoznanie genetyczne SLSN wymaga skriningu wskazanych gendéw w poszukiwaniu mutaciji,
najczesciej powtarzajgca sie nieprawidtowos¢ to delecja genu <NPHP>.

Diagnostyka réznicowa:

W zespole Seniora i Lokena objawy kliniczne i genetyczne pokrywajg sie z objawami innych
ciliopatii, w szczegodlnosci z izolowang nefronoftyza, zespotem Jouberta z zaburzeniami
towarzyszacymi, gtébwnie zespotem Jouberta z zaburzeniami oczno-nerkowymi (JS-OR),
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zespotem Bardeta i Biedla (BBS) oraz zespotem Alstroma (sprawdz te terminy). W badaniu
fizykalnym nalezy zwroci¢ uwage na gtdwne objawy kliniczne JSRD ( hipotonia, ataksja oraz
zaburzenia oddychania u noworodkéw) oraz BBS ( polidaktylia i otyto$¢). Fenotypowg cechg
charakterystyczng JSRD jest obecnos¢ w obrazie MRI ,objawu zeba trzonowego” (‘molar tooth
sign’; wady $rod i tylomdzgowia). Inne objawy poza nerkowe, ktore nalezy wzigé pod uwage to
oczoplgs, opdznienie psychomotoryczne i trudnosci w nauce, cukrzyca, gtuchota, hipogonadyzm
i/lub skolioza.

Poradnictwo genetyczne:
SLSN dziedziczony jest w sposéb autosomalny recesywny.

Diagnostyka prenatalna:
Diagnostyke prenatalng mozna przeprowadzi¢ w rodzinach, w ktérych u probanda wczesniej
zidentyfikowano defekt genetyczny.

Opieka i leczenie:

Chore dzieci powinny by¢ pod statg opiekg pediatry-nefrologa. Nalezy monitorowaé wage i
wzrost, kontrolowac¢ cisnienie krwi, badaé¢ funkcje nerek, badac¢ ciezar wtasciwy moczu oraz
stezenie sodu w moczu. Wczesne leczenie nefronoftyzy moze opozni¢ wystgpienie zaburzenia
funkcji nerek i zminimalizowa¢ wtérne komplikacje. W przypadku schytkowej niewydolnosci
nerek pacjenci wymagajg dializ lub transplantacji nerki. Obecnie nie ma leczenia, ktére moze
zapobiegac utracie wzroku.

Recenzent-ekspert: Doktorzy M. Cortén, A. Avila, J.M. Millan, and C. Ayuso

Aktualizacja:
Ttumaczenie: Grudzien 2011

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 wytgcznie w celach informacyjnych. Zawarte w nim informacje w
zadnym przypadku nie mogg zastapi¢ fachowej opieki medycznej wykwalifikowanych specjalistow
i nie powinny by¢ wykorzystywane jako podstawa do diagnozowania lub leczenia.
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