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Wstęp 
Choroba Sandhoffa i  choroba Tay Sachsa należą do rzadko 

występujących i genetycznie uwarunkowanych zespołów niedobo
rów specyficznych hydrolaz lizosomalnych. 

W efekcie schorzenia dochodzi do spichrzania sfingolipidów. 
Udowodniono, że do spichrzania dochodzi już we wczesnym okre
sie życia płodowego (4). Choroba Sandhoffa jest następstwem 
defektu genu HEXB upośledzającego aktywność enzymu heksoza
minidazy A  i  B, co prowadzi do spichrzania gangliozydu GM2, 
w chorobie Tay Sachsa zaś wskutek mutacji genu HEXA dochodzi 
do niedoboru heksozaminidazy A, co też prowadzi do spichrzania 
gangliozydu GM2. 

O ile w chorobie Tay Sachsa dochodzi jedynie do zajęcia neuro
nów centralnego i obwodowego układu nerwowego, o tyle w cho
robie Sandhoffa dodatkowo dochodzi do spichrzania sfingolipidu 
w wątrobie i w szpiku kostnym. Istnieją doniesienia potwierdzające 
zmiany histopatologiczne zachodzące w obrębie siatkówki i  śród
błonka rogówki (3). 

W niektórych lipidozach, m. in. w chorobach Tay Sachsa, San
dhoffa, Niemann Picka, w niedoborze niektórych sulfataz, komórki 
zwojowe siatkówki zawierają także lizosomy wypełnione gangliozy
dami. W szczególności dotyczy to plamki żółtej, która staje się bla
da, a  na jej tle widoczna jest wiśniowa plamka. Gromadzące się 
wokół dołka w warstwie zwojowej siatkówki gangliozydy powodu
ją jej białokremowy wygląd. Brak warstwy zwojowej siatkówki 
w obrębie dołka powoduje, że wyróżnia się on na tle zmienionej 
przez spichrzanie sfingolipidów siatkówki (7). 

Obraz kliniczny jest następstwem zajęcia centralnego i obwo
dowego układu nerwowego. Badanie cytopatologiczne wskazuje 
na powiększenie lizosomów, wypełnionych gangliozydami. 

Opis przypadków
I. Dziecko MS (nr historii 8403/99) młodych, zdrowych, niespo

krewnionych rodziców. W rodzinie brat matki – upośledzenie umy
słowe nieznanego pochodzenia, niediagnozowany w  kierunku 
chorób metabolicznych. 

Ciąża I, prawidłowo przebiegająca, poród o  czasie, 40 hbd, 
naturalny. Apgar 8. Waga urodzeniowa 3000 g, obwód głowy 36 
cm, klatki piersiowej. Przedłużająca się żółtaczka, która ustąpiła 
samoistnie po 2 tygodniach. 

Do 4. miesiąca życia rozwój niemowlęcia oceniano jako prawi
dłowy, rodzice obserwowali jednak nadwrażliwość na dźwięki. Od 
4. miesiąca opóźnienie rozwoju psychomotorycznego i postępują
ce osłabienie siły mięśniowej. Z tego powodu w wieku 10 miesięcy 
był hospitalizowany w klinice. Poza stwierdzonymi wyżej objawa
mi zwracało uwagę zaznaczone pogrubienie rysów twarzy, anty
mongoloidalne ustawienie gałek ocznych, obecność zmarszczki 
nakątnej oraz hepatosplenomegalii (wątroba +4 cm, śledziona +2 
cm poniżej łuku żebrowego). W badaniach laboratoryjnych zwracał 
uwagę podwyższony poziom aminotransferaz (ASPAT – 187, ALAT 
– 125 jm.) oraz GGPT (495 j.). W badaniu okulistycznym na dnie 
oka w obrębie bieguna tylnego na tle szarej siatkówki stwierdzono 
objaw wiśniowej plamki. Zmiany te wystąpiły symetrycznie w oboj
gu oczach. 
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Obraz kliniczny oraz zmiany na dnie oczu sugerowały rozpozna
nie lipidozy. 

Na podstawie przeprowadzonych badań enzymatycznych 
w leukocytach krwi obwodowej w Zakładzie Genetyki Instytutu Psy
chiatrii i Neurologii w Warszawie u dziecka rozpoznano gangliozy
dozę GM2 typ O – chorobę Sandhoffa (beta-glukozaminidaza całko
wita 26 nmoli/mg białka/godz., w  tym % termolabilnej formy 
A – 93% białka) (ryc. 1). 

II. Dziecko AZ (Poradnia Genetyczna SPSK nr 1 w Gdańsku), płci 
żeńskiej, młodych (matka 31 lat, ojciec 27 lat), zdrowych, niespo
krewnionych rodziców, z  nieobciążonym wywiadem rodzinnym. 
Ciąża I  o  przebiegu prawidłowym. W  pierwszym miesiącu ciąży 
matka przebyła infekcję dróg moczowych, leczoną ampicyliną. 
Poród o czasie, w 41. tygodniu ciąży, naturalny. Waga urodzeniowa 
4000 g. Obwód głowy 34 cm, klatki piersiowej 32 cm. Test Apgar 
po urodzeniu 10. W 4. dobie życia dziewczynka została wypisana 
do domu w stanie dobrym. W 4. tygodniu życia została przyjęta do 
szpitala dziecięcego z powodu obserwowanych przez matkę w trak
cie karmienia piersią krótkotrwałych bezdechów i sinicy wokół ust. 
Na podstawie badań mikrobiologicznych rozpoznano infekcję gron
kowcową (Staphylococus aureus, włączono leczenie zgodne z anty
biogramem). W okresie pobytu zwrócono uwagę na podwyższone 
wartości ASPAT i ALAT (odpowiednio 108 i 149 j.) Po 2 tygodniach 
hospitalizacji dziecko w dobrym stanie wypisano do domu. 

Od pierwszych miesięcy rodzice obserwowali u dziecka wyraźną 
nadwrażliwość na bodźce dźwiękowe i opóźnienie rozwoju psycho
motorycznego. W wieku 9 miesięcy stwierdzało się wyraźne opóźnie
nie rozwoju psychomotorycznego (ułożone na brzuchu dziecko nie 
utrzymywało głowy) i obniżenie napięcia mięśniowego. Na podsta
wie przeprowadzonych badań immunologicznych wykluczono tokso
plazmozę, cytomegalię i  różyczkę. W  badaniu USG stwierdzono 
jedynie niewielkie zwiększenie ilości płynu podtwardówkowego. 

Konsultacja okulistyczna wykazała obecność w tylnym biegunie 
dna „wisienki” na tle przymglonej żółtej siatkówki. 

Na podstawie obrazu klinicznego oraz stwierdzanych na dnie 
oka zmian wysunięto podejrzenie lipidozy, którą potwierdzono 
w  Zakładzie Genetyki Instytutu Psychiatrii i  Neurologii w  Warsza
wie. Badanie aktywności enzymów lizosomalnych w  leukocytach 

krwi dziecka wykazało: – poziom beta-glukozaminidazy całkowitej 
– 439 mmoli/mg białka/godz., w tym termolabilnej formy A – 5%. 
Betaglukozaminidazy A 1,3 mmoli/mg białka/godz. 

Na podstawie badań enzymatycznych rozpoznano chorobę Tay 
Sachsa – gangliozydoza GM2 typ B. Po ukończeniu przez dziecko 
10. miesiąca życia wystąpił pierwszy incydent drgawek uogólnio
nych toniczno-klonicznych, po włączeniu jedynie luminalu napady 
się nie powtórzyły. 

Obecnie dziewczynka ma 20 miesięcy. Dziecko nie wodzi wzro
kiem za przedmiotem, natomiast reakcja źrenic na światło jest pra
widłowa. Stwierdza się znacznego stopnia obniżenie napięcia mię
śniowego i arefleksję. 

Dyskusja
W diagnostyce oraz rozpoznawaniu genetycznie uwarunkowa

nych zespołów niedoborowych niezbędna jest współpraca interdy
scyplinarna lekarzy różnych specjalności. Niejednokrotnie pierwszym 
lekarzem, którego badanie może zasugerować zespołowe schorzenie 
genetyczne, jest okulista. Dno oka nadal pozostaje jedynym orga
nem, który umożliwia ocenę naczyń przyżyciowo bez negatywnych 
konsekwencji dla badanego. Ma to szczególne znaczenie podczas 
badania dzieci. Błona naczyniowa może być w  takich wypadkach 
traktowana jako „barometr” zmian o charakterze immunologicznym 
czy spichrzeniowym całego organizmu. Opisywane przez nas przy
padki występują bardzo rzadko. Badanie dna ocznego jako standar
dowa procedura stosowana u wszystkich hospitalizowanych w Klini
kach Pediatrii, Hematologii, Onkologii i  Endokrynologii Akademii 
Medycznej w Gdańsku dzieci przyczyniło się do skierowania diagno
styki w kierunku schorzeń uwarunkowanych genetycznie. W schorze
niach spichrzeniowych objaw „wisienki” należy zróżnicować z zato
rem t. środkowej siatkówki. Przeciwko zatorowi przemawiają najczę
ściej występująca w chorobie Sandhoffa oraz Tay Sachsa obustron
ność objawów oraz brak cech typowych dla zatorowości na dnie 
oczu. Należy pamiętać, że objaw „wisienki” nie jest stały w  tych 
schorzeniach. Wraz z upływem czasu i postępującą martwicą komó
rek zwojowych siatkówki objaw ten będzie zanikał. 

W różnicowaniu należy uwzględnić takie schorzenia, jak: chorobę 
Niemanna-Picka, sialidozę typ 1. i 2. oraz uogólnioną gangliozydozę 
(6). Badania enzymatyczne w przypadku choroby Sandhoffa wykazu
ją brak hexozaminazy A  i B (1). Możliwe jest wykrycie choroby Tay 
Sachsa w trakcie badań perinatalnych (2). W piśmiennictwie opisy
wane są również zmiany w ERG (5). Okres przeżycia dzieci z opisywa
nymi przez nas schorzeniami jest bardzo krótki. Najczęściej giną przed 
24. miesiącem życia. Diagnostyka perinatalna okazuje się bardzo 
pomocna w przypadku ciąż zagrożonych schorzeniami spichrzenio
wymi. Ma to szczególne znaczenie w poradnictwie rodzinnym wśród 
małżeństw z defektami genetycznymi. Wczesne badanie dna ocznego 
pozwala na ukierunkowanie diagnostyki w kierunku rzadko występu
jących i genetycznie uwarunkowanych zespołów niedoborów specy
ficznych hydrolaz lizosomalnych. 
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Ryc. 1.	 Objaw „wisienki”, choroba Sandhoffa. 
Fig. 1.	 Cherry-red spot – Sandhoff disease. 
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