Zespot Coffina i Lowry'ego
Kod Orpha: 192 Kod OMIM: 303600

Opis choroby *

Definicja

Arare X-linked syndromic intellectual disability characterized by global development delay,
postnatal growth retardation leading to short stature, facial dysmorphism, short hands with
tapering fingers and progressive skeletal abnormalities including kyphoscoliosis and
<i>pectus carinatum/excavatum</i>. Intellectual disability ranges from mild to severe.
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Klasyfikacja Synonimy

Zespo6t wad Zespot Coffin

wrodzonych CLS
Niepetnosprawnos¢ intelektualna z
anomaliami kostno-chrzestnymi
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anomaliami kostno-chrzestnymi
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Rozszerzony opis choroby



http://www.orpha.net/consor/cgi-bin/OC_Exp.php?lng=en&Expert=192

Nazwa choroby: Zespot Coffin-Lowry

Synonimy: Zespot Coffin, Niepetnosprawnosc intelektualna z anomaliami kostno-
chrzestnymi.

OMIM: 303600
ORPHA kod: 192

ICD-10: Q87.0

Definicja choroby

Zespot Coffin-Lowry (CLS) polega na wystepowaniu u mezczyzn cech opoznienia
rozwoju / niepetnosprawnosci intelektualnej, objawow neurologicznych (hipotonia,
epizody prowokowanych nagtych upadkow, niedowtad spastyczny oraz padaczka),
anomalii uktadu miesniowego i szkieletu (kifoskolioza, deformacje klatki piersiowej),
charakterystycznych cech dysmorfii twarzoczaszki oraz anomalii w zakresie konczyn.
Wystepuja rowniez problemy ortodontyczne, niedostuch zmystowo-nerwowy oraz
obturacyjny bezdech senny.

Etiologia. Podtoze genetyczne. Sposob dziedziczenia

Choroba jest uwarunkowana gtownie w sposob recesywny sprzezony z ptcia. Podtoze

genetyczne CLS stanowig hemizygotyczne mutacje w genie RPS6KA3 zlokalizowanym na

chromosomie X. W okoto 2/3 przypadkow za wystapienie cech choroby odpowiadaja

mutacje de novo. Z kolei, heterozygotyczne kobiety moga wykazywac typowe cechy CLS,

zwtaszcza cechy dysmorfii twarzy i rak, jednak przebieg choroby jest u nich
tagodniejszy.

Epidemiologia

CzestosSc wystepowania choroby jest nieznana. Przyjmuje sie, ze moze ona wynosic
1:40.000-1:50.000 0sob.




Opis kliniczny

CLS nalezy do zaburzen wielouktadowych. Objawy kliniczne sa zwykle ciezsze u
mezczyzn niz u kobiet, przy czym u kobiet obserwuje si¢ zmienna ekspresje objawow.

Mezczyzni z zespotem Coffin-Lowry s3 zazwyczaj niepetnosprawni w stopniu znacznym
lub gtebokim. Kobiety dotkniete chorobg moga byc sprawne intelektualnie lub
wykazywac cechy niepetnosprawnosci intelektualnej roznego stopnia. Od wieku
dzieciecego, niektore osoby z tym schorzeniem doSwiadczaja krotkich epizodow
nagtych upadkow w reakgcji na gtosny dzwiek lub w chwilach podniecenia.

Wiekszos¢ dotknietych choroba mezczyzn i niektore chore kobiety wykazuja typowe
cechy dysmorfii twarzy, w tym wydatne czoto, szeroko rozstawione i skosne oczy, krotki
nos z szerokim czubkiem i szerokie usta z wydatnymi wargami. Cechy te uwydatniaja sie
wraz z wiekiem. Migkkie dtonie z krotkimi, zwezajacymi sie palcami sa
charakterystyczne dla zespotu Coffin-Lowry. Dodatkowe objawy CLS obejmuja niski
wzrost, matogtowie, postepujace skrzywienie kregostupa (kifoskolioza) oraz inne
anomalie szkieletu.

Diagnostyka

W przypadku obecnosci typowych objawow, w szczegolnosci w sytuacji obcigzonego
wywiadu rodzinnego, rozpoznanie potwierdza identyfikacja wariantu patogennego lub
prawdopodobnie patogennego w genie RPS6KA3. W celu wykrycia mutacji mozna
wykorzystywac tradycyjne techniki, np. sekwencjonowanie genu metoda Sangera, lub
metode NGS.

Leczenie

Leczenie w CLS jest objawowe. Dzieci z zespotem Coffin-Lowry powinny zostac objete
wczesnym wspomaganiem rozwoju. Ze wzgledu na stopien niepetnosprawnosci,
wskazana jest stata stymulacja rozwoju w warunkach szkoty zycia lub specjalnej. W
przypadku wystapienia epizodow nagtych upadkow wskazana jest konsultacja
neurologiczna (nalezy rozwazy¢ stosowanie preparatow benzodiazepin). Szczegolnie
wazna jest wtasciwa opieka ortopedyczna i rehabilitacyjna ze wzgledu na ryzyko
skrzywienia kregostupa. Leczenie przeciwpadaczkowe jest standardowe.




Szczepienia ochronne

Brak przeciwwskazan do szczepien ochronnych

Zalecenia szczegolne

Unikanie czynnikow prowokujacych nagte upadki. Ochrona gtowy przed skutkami
ewentualnych upadkow

Rokowanie

Jakosc zycia i jego dtugosc zaleza od stopnia niepetnosprawnosci intelektualnej oraz
fizycznej. Niepetnosprawnosc fizyczna jest warunkowana stopniem nasilenia hipotonii i
skoliozy. Z kolei, stopien skrzywienia kregostupa determinuje pojemnosc zyciowa ptuc i
wydolnosc oddechowa.

Wskazane jest monitorowanie ewentualnych zaburzen oddychania i jakosci snu, z racji
ich wptywu na pogorszenie problemow behawioralnych.

Ulotki dla pacjenta

https:/ /www.ninds.nih.gov/health-information/disorders/ coffin-lowry-syndrome

Organizacje pacjenckie

https:/ /clsf.info/
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Wazne strony internetowe

https://www.orpha.net/consor/cgi-bin/OC_Exp.php?Expert=192&lng=PL

https://www.omim.org/entry/303600
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Zawarte informacje maja charakter ogolny. Decyzje dotyczace metod i sposobu leczenia
podejmuje kazdorazowo lekarz leczacy pacjenta, w sposob dostosowany indywidualnie
do aktualnych potrzeb danego pacjenta, omowiony i prowadzony przez lekarza.
Zgodnie z art. 4 ustawy z dnia 5 grudnia 1996 r. o zawodzie lekarza i lekarza dentysty
(Dz.U. 2 2022 r. poz. 1731) lekarz ma obowigzek wykonywac zawad, zgodnie ze
wskazaniami aktualnej wiedzy medycznej, dostepnymi mu metodami i Srodkami
zapobiegania, rozpoznawania i leczenia chorob, zgodnie z zasadami etyki zawodowej
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oraz z nalezyta starannoscia.
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