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Streszczenie 

Postępowanie diagnostyczne i poradnictwo genetyczne wśród pacjentów z niedosłuchem staje się 
w ostatnich latach coraz trudniejsze głównie w związku z odkryciami w zakresie genetyki moleku­
larnej. W naszej pracy proponujemy państwu algorytm postępowania diagnostycznego w przypadku 
podejrzenia niedosłuchu genetycznie uwarunkowanego. Jednym z najważniejszych kroków w tym 
postępowaniu jest badanie fizykalne ukierunkowane na cechy zespołów genetycznie uwarun­
kowanych. W ostatnich latach w tym procesie coraz ważniejsze są również badania molekularne 
szczególnie genu GJB2. 
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Summary 

The diagnostic procedure and genetic cDunseling among patients with hearing 1055 become each 
year mare and mare compJex. with new discoveries in particular in the field ofmotecular genelies. In 
our wark we p,resent an algonthm fO,r the diagnostic procedure in the case of a suspicion af genetical­
ly caused hearmg lass. O~e af constJtuent elemenls of this procedure is physical examination focused 
on the features of genetle syndromes. In recent years this process has beeo supported I . I b 

I I ... . alge y y 
mo ecu ar exammatlOn, In part!cular ofGJB2 gene. 

Czynniki genetyczne są naj częstszą przyczyną powstawania niedosłuchu. 
W ostatnich latach odkryto wiele genów odpowiedzialnych za powstawanie 
medosłuchu: MImo tego w praktyce klinicznej najczęściej nie prowadzi się 
postępowama dIagnostycznego zmierzającego do ustalenia przyczyny. Dokładna 
dlag~oza Jest komec~na do udzielenia porady genetycznej pacjentowi i jego 
rodZIme. Celem. badan było opracowanie algorytmu postępowania diagnostycz­
ne~o, u paCjentow ~ podejrzeniem niedosłuchu genetycznie uwarunkowanego, 
ktory pOWinIen pomoc w ustaleniu prawidłowej diagnozy. 

, U każdego pacjenta, u którego stwierdzono niedosłuch, powinna być podjęta 
proba ustalema przyczyny nIedosłuchu. Niedosłuch genetycznie uwarunkowany 
dZIelony J,est nadwIe grupy: niedosłuch izolowany stanowiący ok. 70% wszystkich 
przypadkow I medosłuch syndromiczny związany z innymi objawami (stanowiący 
ok. 30%). 

Postępowanie diagnostyczne powinno obejmować następujące etapy: 
l. Dokładna dJagnostyka audiologiczna. 
2. Wywiad w kierunku czynników ryzyka. 
3. Wywiad rodzinny. 

4. Badanie fizykalne ze szczególnym uwzględnieniem cech dysmorfii. 
5. Badania dodatkowe. 
6. Badania molekularne. 
7. Udzielenie porady genetycznej. 

Pierwszym etapem diagnostyki pacjenta z niedosłuchem jest dokładna analiza 
badań audiologicznych: Należy ocenić typ niedosłuchu, stopień jego nasilenia, 
symetrIę, czas wystąplema oraz zmienność w czasie. Charakter niedosłuchu 
najczęściej nie P?zwala na przewidzenie typu zmian na poziomie molekularnym. 
Jednak w mektorych przypadkach może ukierunkować poszukiwania defektu 
molekularnego. 

Kolejnym etapem jest bardzo dokładne zebranie informacji na temat innych 
czynmkow ryzyka. W wywIadzIe należy uwzględnić informacje na temat wcześ­
niactwa, infekcji wewnątrzmacicznych, takich jak cytomegalia, różyczka oraz 
przyjmowanie leków ototoksycznych. 
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Niezmiernie ważne jest dokładne zebranie wywiadu rodzinnego dotyczącego 
zarówno niedosłuchu, jak i innych współistniejących chorób, w szczególności 
chorób skóry, tarczycy, zaburzeń rytmu serca, zaburzeń widzenia. Zbieranie 
wywiadu powinno w każdym przypadku być zakończone narysowaniem rodowodu 
i na jego podstawie próbą ustalenia typu dziedziczenia. Niedosłuch może być 
dziedziczony zarówno jako cecha autosomaina dominująca, recesywna, jak 
i sprzężona z chromosomem X. Znane są również przypadki dziedziczenia mito­
chondrialnego. Takie postępowanie znacznie ułatwi prowadzenie dalszych badań. 

Kolejny etap diagnostyki jest związany z badaniem fizykalnym ukierun­
kowanym na poszukiwanie cech dysmorfii charakterystycznych dla zespołów gene­
tycznie uwarunkowanych, których jednym z elementów jest niedosłuch [Gorlin 
(i in.) 2001). Dotychczas opisano ponad 400 zespołów genetycznie uwarunkowa­
nych z niedosłuchem. Postawienie takiej diagnozy może być trudne ze względu na 
następujące czynniki: 

- większość zespołów występuje bardzo rzadko, 
- heterogenność, jeden fenotyp może być powodowany przez mutacje 

w różnych genach, 
- plejotropia, mutacje w obrębie tego samego genu mogą powodować różny 

obraz fenotypowy, 
- niespecyficzność poszczególnych defektów, 
- zmienność ekspresji, 
- zależność fenotypu od wieku, 
- w większości przypadków brak specyficznych i czułych testów. 
W badaniu fizykalnym, które powinno być przeprowadzone przez genetyka 

klinicznego mającego doświadczenie w diagnostyce zespołów genetycznie 
uwarunkowanych z niedosłuchem, w szczególności należy zwrócić uwagę na to, że 
w niektórych przypadkach niezbędne są dodatkowe badania, takie jak USG jamy 
brzusznej, badanie hormonów tarczycy oraz test z nadchloranem potasu, EKG, 
badanie dna oka [JonesI997). 

Kolejnym etapem diagnostyki są badania molekularne lub cytogenetyczne. 
W przypadkach niedosłuchu związanego z zespołami genetycznymi, gdy znany jest 
defekt molekularny, można wykonać badanie potwierdzające kliniczne rozpoz­
nanie. Badania molekularne odgrywają coraz ważniejszą rolę w diagnostyce 
niedosłuchu izolowanego. Do praktyki klinicznej włączono na razie badania 
mutacji w obrębie genu GJB2 kodującego koneksynę 26 [Wiszniewski (i in.) 2001). 
Mutacje w obrębie tego genu odpowiadają za ok. 20-35% wszystkich przypadków 
niedosłuchu izolowanego [Gabriel (i in.) 2001). W niektórych przypadkach rodzin­
nych możliwe może być ustalenie diagnozy na podstawie przeprowadzonej analizy 
sprzężeń. 
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Ostatnim jednak niezmiernie ważnym etapem diagnostyki pacjentów 
z niedosłuchem genetycznie uwarunkowanym jest udzielenie porady genetycznej 
i wydanie pacjentowi wyników badań oraz porady na piśmie. 

Ustalenie przyczyny niedosłuchu jest ważną częścią postępowania w przypad­
ku wystąpienia niedosłuchu. Daje ono możliwość udzielenia precyzyjnej porady 
genetycznej, a niekiedy także wykrycia współistniejących anomalii. 
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