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Choroba Wilsona

Co to jest i jakie sa przyczyny?

Choroba Wilsona jest schorzeniem uwarunkowanym genetycznie. W nastepstwie mutacji genu
ATP7B, wlaczonego w regulacje rownowagi metabolizmu miedzi, dochodzi do nadmiernego
gromadzenia tego metalu w organizmie.

Defekt genetyczny powoduje, ze nadmiar miedzi wchlonietej z przewodu pokarmowego nie jest
wydalany przez watrobe i gromadzi sie w jej komorkach. Toksyczne oddzialywanie metalu prowadzi
do zréznicowanych form uszkodzenia watroby.
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Z czasem komorki watroby traca zdolnos¢ gromadzenia miedzi i nastepuje jej uwalnianie do krazenia.
W tym okresie choroby nastepuje szkodliwe oddzialtywanie miedzi na osrodkowy uktad nerwowy
i nerki, a takze stwierdzane jest odktadanie ztogdw w rogowce oczu. Zwiekszenie ilosci miedzi
w nerkach wywotuje zwykle nikte zmiany strukturalne i niewielkie funkcjonalne.

Jednoznacznie toksyczny wplyw miedzi zaznacza sie natomiast w obrebie osrodkowego uktadu
nerwowego z uszkodzeniem jego struktur, martwica komorek nerwowych i, wtornie, powstawaniem
jamistosci tkanki nerwowej. W okresie uwalniania miedzi do krazenia wystepujace zaburzenia
metaboliczne krwinek moga prowadzi¢ do przetomdéw hemolitycznych - nagtego rozpadu duzej liczby
erytrocytow. Bardzo rzadko obserwuje sie cechy uszkodzenia miesnia serca, gruczolow
wewnetrznego wydzielania, zmiany kostne i stan zapalny stawow.

Gromadzenie miedzi w chorobie Wilsona rozpoczyna sie od momentu urodzenia, jednak manifestacja
choroby rzadko wystepuje przed 6. rokiem zZycia, najczesciej objawiajac sie w okresie dojrzewania.
W przypadku braku leczenia postepuje u wszystkich pacjentéw.

Jak czesto wystepuje choroba Wilsona?

Zapadalno$¢ na chorbe Wilsona wynosi 1 na 30—100 tysiecy mieszkancéw, czestos¢ nosicielstwa
nieprawidlowego genu warunkujacego te chorobe jest wieksza i wynosi okoto 1 na 90. Choroba
Wilsona wystepuje w przypadku obecnosci 2 nieprawidtowych kopii genu, réwnoczesnie
odziedziczonych przez chorego od matki i ojca. Obecnos¢ tylko 1 kopii zmutowanego genu nie
objawia sie klinicznie z powodu dominacji genu prawidtowego - osoba taka jest zwykle
bezobjawowym nosicielem. Lokalizacja genu na chromosomie niezwigzanym z ptcia powoduje brak
roznic czestosci wystepowania schorzenia u kobiet i mezczyzn.

Jak sie objawia choroba Wilsona?

Kliniczne objawy choroby Wilsona rzadko wystepuja przed 6. rokiem zycia, a najczesciej pojawiaja
sie w okresie dojrzewania (aczkolwiek istnieja pojedyncze opisy przypadkéw choroby Wilsona
rozpoznanych po 60. roku zycia).

Posta¢ watrobowa choroby Wilsona moze przypomina¢ rézne schorzenia tego narzadu - od
bezobjawowego podwyzszenia enzymoéw watrobowych i sttuszczenia, do ostrego i nadostrego
zapalenia watroby, a takze marskosci.

W mtodszych grupach wiekowych uszkodzenie watroby poprzedza o okoto dziesie¢ lat rozwoj zmian
w osrodkowym uktadzie nerwowym. Jednak to dopiero zaburzenia neurologiczne lub psychiatryczne
sa zwykle pierwszymi objawami, na podstawie ktorych rozpoznaje sie chorobe Wilsona. W tym
okresie stwierdzane jest juz zaawansowane gromadzenie (spichrzanie) miedzi w organizmie
manifestujace sie, poza uszkodzeniem osrodkowego uktadu nerwowego, odkladaniem ztogow
w rogowce w postaci pierscieni Kaysera-Fleischera (zob. fotografie) oraz, rzadziej, tzw. za¢my
stonecznikowe;j.

Objawy neurologiczne sa podobne jak w chorobie Parkinsona:

drzenia spoczynkowe i zamiarowe

sztywnos¢ miesni

plasawica (mimowolne skurcze miesni lub grup miesniowych, powodujace dziwaczne ruchy
roznych okolic ciata i grymasy twarzy)



Slinienie sie
utrudnione potykanie i uposledzenie mowy.

Poza bolem gtowy zmiany czuciowe nie wystepuja. Zaburzenia psychiczne u wiekszosci chorych
tacza sie z objawami neurologicznymi; wystepuja w postaci schizofrenii, zaburzen
maniakalno-depresyjnych i nerwicy.

Objawami zmian w nerkach sa krwinkomocz, biatkomocz, rzadko - wapnica i kamica nerek oraz
ztozone zaburzenia czynnosci cewek nerkowych.

Zmiany w innych narzadach i tkankach dotycza gruczoléw wydzielania wewnetrznego i pojawiaja sie
rzadko. Sa to: niedoczynnos¢ tarczycy i przytarczyc, zaburzenia miesigczkowania oraz powtarzajace
sie poronienia w przypadku zajScia w ciaze. Mozliwe sa takze zaburzenia kardiologiczne (pod
postacia kardiomiopatii), uszkodzenia miesni szkieletowych, uktadu kostnego oraz zapalenia stawdw.

Co robi¢ w razie wystapienia objawow?

W razie wystapienia objawow sugerujacych chorobe Wilsona, nalezy zglosi¢ sie do lekarza
pierwszego kontaktu. Skieruje on pacjenta do lekarza specjalisty albo do szpitala.

Wskazaniem do diagnostyki, poza podejrzeniem choroby, jest takze wystepowanie jej u 0sob blisko
spokrewnionych (dziadkowie, rodzice, rodzenstwo, dzieci).

Jak lekarz ustala diagnoze?

Kliniczne podejrzenie choroby Wilsona wymaga wykonania badan laboratoryjnych oceniajacych
metabolizm miedzi. Wskazaniem do testow jest takze wystepowanie choroby Wilsona wsrod
cztonkéw najblizszej rodziny. Badania obejmuja okreslenie stezenia ceruloplazminy w surowicy,
stezenia miedzi w surowicy i migzszu watroby, dobowego wydalania miedzi z moczem.

Analize genetyczna mutacji genu ATP7B przeprowadza sie za pomoca metod molekularnych,
umozliwiajacych potwierdzenie oraz doktadne okreslenie rodzaju zmian genetycznych.

Waznym badaniem jest ocena obecnosci ztogéw miedzi w rogowce oka w postaci pierscienia
Kaysera-Fleischera. Badanie to powinno by¢ wykonywane przez doswiadczonego okuliste, z uzyciem
tzw. lampy szczelinowej. W przypadku marskosci watroby lub zaawansowanych zmian
neurologicznych, brak powyzszych zmian okulistycznych podwaza rozpoznanie choroby Wilsona jako
przyczyny obserwowanych uszkodzen narzadowych. W przypadku mniej zaawansowanych zmian
watroby, brak zlogéw miedzi w rogéwce stwierdzany jest jedynie u okoto 15% chorych.

Podsumowujac, rozpoznanie choroby Wilsona jest wysoce prawdopodobne, gdy:

stezenie ceruloplazminy jest mate

stwierdzana jest obecnos¢ pierscienia Kaysera-Fleischera ze zwiekszonym wydalaniem miedzi
Z moczem

zawartos¢ miedzi w watrobie przekracza 250 ng/g suchej masy.

Jakie sa sposoby leczenia?



Leczenie choroby Wilsona polega na usuwaniu nadmiaru miedzi z organizmu. Dostepne metody
terapii to zahamowanie wchtaniania, eliminacja miedzi z istniejacych zasobdw oraz, w niektdérych
okolicznosciach, przeszczepienie watroby.

Leczenie dietetyczne polega na eliminacji z diety produktéw bogatych w miedz, takich jak:

ryby

orzechy

podroby (watroba)
czekolada

grzyby.

Z powodu mozliwosci zwiekszonego stezenia miedzi w wodzie pochodzacej z niektérych zrodet oraz
systemow wodociagowych, wskazana jest ocena zawartosci miedzi i ewentualna zmiana rodzaju
spozywanej wody. Wskazana jest takze eliminacja sprzetéw kuchennych, ktére bezposrednio stykaja
sie z zywnoscia i zawieraja w swojej konstrukcji elementy miedziane. Ten rodzaj czynnosci
profilaktycznych nie jest wystarczajacy i powinien by¢ stosowany w lacznosci z leczeniem
farmakologicznym.

Leczenie farmakologiczne pozostaje gtdéwna metoda terapii choroby Wilsona i dzieli sie na 2 etapy.
Pierwszy polega na obnizeniu stezenia miedzi w tkankach ponizej poziomu toksycznego, drugi - na
utrzymywaniu jej niskiego stezenia przez terapie podtrzymujaca. Leczenie powinno byc¢
wprowadzone bezposrednio po ustaleniu rozpoznania, bez wzgledu na wystepowanie lub brak
objawdéw chorobowych. Terapia opiera sie na stosowaniu dwdch lekdw: penicylaminy i, zastepczo,
trietylenotetraminy.

Penicylamina pozostaje od 1956 roku standardem leczenia choroby Wilsona. Wiasciwosci tych lekéw
polegaja na wiagzaniu atoméw miedzi, tworzeniu rozpuszczalnych w wodzie komplekséw i wydalaniu
ich przez nerki. Kontynuowanie dtugotrwatej terapii skutecznie zmniejsza zasoby zgromadzonej
w organizmie miedzi. Gléwnym problemem terapii sa liczne i czeste dziatania niepozadane,
wymagajace statego nadzoru. W przypadku wystapienia dziatan niepozadanych, konieczne jest
przerwanie terapii i ponowne jej wlaczenie w momencie ustapienia objawow - poczatkowo z uzyciem
matych, a nastepnie zwiekszanych dawek. W przypadku wystapienia ciezkich powiktan lub
przeciwwskazan do podawania penicylaminy istnieje konieczno$¢ zmiany terapii z wprowadzeniem
do leczenia trietylenotetraminy. Leczenie cynkiem ma znaczenie pomocnicze i umozliwia terapie
mniejszymi dawkami lekow podstawowych.

Uwaga!

Leczenie musi trwa¢ nieprzerwanie przez cate zycie chorego, gdyz tylko ten sposob zapewnia
bezobjawowy przebieg choroby. Wymagane jest kontynuowanie terapii nawet w ciazy, a jej
zakonczenie jest mozliwe jedynie w przypadku przeszczepienia watroby.

Czy mozliwe jest calkowite wyleczenie?

Nieleczona choroba postepuje, rozwija sie marsko$¢ watroby, nasilaja zaburzenia neurologiczne lub
psychiczne. Wczesne rozpoznanie pozwala na rozpoczecie leczenia, tagodzace objawy oraz

zapobiegajace powiklaniom i $mierci. Leczenie musi trwa¢ nieprzerwanie przez cate zycie chorego.

Co trzeba robic¢ po zakonczeniu leczenia?



Leczenie choroby Wilsona trwa cate zycie, z wyjatkiem osob, ktore przebyly przeszczepienie watroby.
Po przeszczepieniu nalezy stosowac sie do zalecen lekarzy chirurgow transplantologéw, szczegolnie
odnosnie przyjmowania lekdw zapobiegajacych odrzuceniu przeszczepu.

Co robic¢, aby unikna¢ zachorowania?

Nie mozna zapobiec wystapieniu choroby Wilsona.

Zrédto: http://gastrologia.mp.pl
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