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Streszczenie 
Dystrofia oczno-gardzielowa (OPMD) jest autosomalnie dominującą chorobą mięśni. Opisano również nieliczne przy-
padki z typem dziedziczenia autosomalnym recesywnym. Mechanizm patogenetyczny choroby nie jest znany. U chorych 
z OPMD wykrywana jest mutacja w genie kodującym białko PABP1. Polega ona na wydłużeniu ciągu powtórzeń trinuk-
leotydowych CAG w obrębie tego genu. Patologiczny allel zawiera od 8 do 13 powtórzeń tripletów GCG. W przypadku 
7 powtórzeń stwierdza się istnienie zmienności polimorficznej w oparciu o wynoszącą 1-2% częstość występowania alle-
lu [GCG]7 w krajach zachodnich. Klinicznie OPMD cechuje się wolno postępującym opadnięciem powiek górnych, dys-
fagią, osłabieniem kończyn i dyzartrią, które pojawiają się w 5. lub 6. dekadzie życia. Przypadki OPMD zostały opisane 
w 30 krajach. W pracy przedstawiono przypadek dystrofii oczno-gardzielowej u 68-letniej pacjentki, zweryfikowany ba-
daniem genetycznym. W wieku 28 lat pojawiły się u chorej zaburzenia połykania. Opadnięcie powiek górnych, osłabienie 
kończyn i dyzartria wystąpiły później niż dysfagia. Ponadto matka oraz starsza siostra pacjentki, a także brat matki pre-
zentowali podobne objawy.

Słowa kluczowe: dystrofia mięśniowa oczno-gardzielowa, opadnięcie powiek, ekspansja powtórzeń trinukleotydowych, 
dysfagia, dyzartria

Summary 
Oculopharyngeal muscular dystrophy (OPMD) is an autosomal dominant muscle disorder. Occasional cases of auto-
somal recessive inheritance have been reported. The pathogenic mechanism of OPMD is unknown. The mutation of the 
gene encoding PABP1 protein has been detected in patient with OPMD. It consists in expansion of GCG triplet repeat 
sequence in this gene. Pathological alleles consist of expansions greater that 8 and up to 13 GCG repeats. Due to its 
prevalence of 1 to 2% in the Western world, the (GCG)7 allele per se is condidered a polymorphism. Clinically OPMD 
is characterized by slowly progressive blepharoptosis, dysphagia, limb weakness and dysarthria during the fifth or sixth 
decade of life. Cases of OPMD have been reported in 30 countries. In this report, we described 68-year-old patient with 
OPMD that has been verified by genetic testing. Dysphagia was occurred in the patient at the age of 28. The blepharop-
tosis, limb weakness and dysarthria occurred later than dysphagia. Additionally, patient’s mother, older patient’s sister 
and one brother of the patient’s mother similar symptoms are presented.

Key words: oculopharyngeal muscular dystrophy, blepharoptosis, trinucleotide repeat expansion, dysphagia, dys-
arthria
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zauważyła osłabienie kończyn dolnych, a następnie kończyn 
górnych, któremu towarzyszyła dyzartria. Przebieg choroby 
u pacjentki ma charakter powoli postępujący. Stopniowo po-
stępujące o.p.g. doprowadziło do znacznego ograniczenia 
pola widzenia, które chora kompensowała wzmożoną czynno-
ścią mięśnia czołowego. (Mięsień ten pełni funkcję pomocni-
czą w unoszeniu powiek górnych.) Wraz z czasem trwania 
choroby osłabienie kończyn dolnych utrudniło chodzenie po 
schodach oraz wstawanie z krzesła. Nasilanie się objawów 
dysfagii dotyczyło stopniowego wydłużania czasu przyjmowa-
nia posiłków.
Kolejne hospitalizacje na oddziale neurologii pozwoliły wyklu-
czyć nużliwość mięśni i miopatię mitochondrialną. Próba na 
apokamnozę, a także próby farmakologiczna i elektrofizjolo-
giczna były ujemne. TC klatki piersiowej nie wykazało obecno-
ści grasiczaka. Podejrzewając miopatię mitochondrialną, wy-
konano biopsję mięśnia szkieletowego. W badanym wycinku 
mięśnia szkieletowego stwierdzono: brak włókien RRF, obec-
ność martwicy włókien mięśniowych, zwyrodnienie wodnicz-
kowe oraz niewielkie włóknienie w śródmięsnej. Badanie spek-
trofotometryczne nie wykazało deficytu kompleksu łańcucha 
oddechowego. TK i MR nie wskazały na istnienie patologii 
w obrębie OUN. W badaniu EMG wykazano cechy uszkodze-
nia pierwotnie mięśniowego w mięśniach proksymalnych (dwu-
głowy ramienia, piszczelowy tylny, czworogłowy uda), przy 
prawidłowym zachowaniu przewodzenia we włóknach rucho-
wych (nerwy: łokciowy, pośrodkowy, udowy, strzałkowy) i czu-
ciowych (nerwy: łokciowy, pośrodkowy). Wobec obrazu kli-
nicznego, wyniku badania histopatologicznego, objawów 
uszkodzenia pierwotnie mięśniowego w EMG oraz dodatniego 
wywiadu rodzinnego rozpoznano dystrofię oczno-gardzielo-
wą. OPMD została potwierdzona badaniem genetycznym wy-
konanym w Assistance Publique-Hôpitaux de Paris, Laborato-
ire de Biochimie B. Analiza DNA wykazała obecność dwóch 
alleli genu PABP1 z 11 powtórzeniami GCG.
Pacjentka została przyjęta w październiku 2008 roku do Kliniki 
Chirurgii Plastycznej UM w Łodzi w celu chirurgicznego lecze-
nia opadnięcia powiek górnych. W badaniu przedoperacyjnym 
określono stopień o.p.g. i oceniono czynność mięśnia dźwiga-
cza przy unieruchomieniu mięśnia czołowego. U chorej stwier-
dzono ciężkie obustronne o.p.g. ze znacznym ograniczeniem 

WSTĘP

Dystrofię oczno-gardzielową (OPMD) po raz pierwszy 
opisali Kiloh i Nevin w 1915 roku(1). OPMD jest uwa-
runkowaną genetycznie chorobą dziedziczoną autoso-

malnie dominująco(2). Opisane zostały także nieliczne przypad-
ki z typem dziedziczenia autosomalnym recesywnym(3). Przebieg 
choroby jest stopniowo postępujący, natomiast nasilenie obja-
wów różni się znacznie i jest niemożliwe do przewidzenia u po-
szczególnych chorych(4). U większości chorych objawy pojawia-
ją się w 5.-6. dekadzie życia(5). Typowy obraz kliniczny tworzą: 
opadnięcie powiek górnych (o.p.g.) i dysfagia(6-9). U większości 
chorych o.p.g. wyprzedza lub występuje jednocześnie z zabu-
rzeniami połykania(3-5). Wraz z postępem choroby pojawić się 
mogą osłabienie kończyn oraz dyzartria(9,10).
Mechanizm patogenezy choroby nie jest znany(4). U chorych 
z OPMD wykrywana jest mutacja w genie kodującym białko 
PABP1 (polyadenylate-binding protein 1), które jest określane we 
wcześniejszych publikacjach jako PABP2(2,11). PABP1 jest biał-
kiem jądrowym, które bierze udział w poliadenylacji mRNA(12,13). 
Mutacja polega na ekspansji (zwiększeniu liczby) tripletów nuk-
leotydowych GCG(2). Powstaje wtedy nieprawidłowe białko 
PABP1 tworzące wewnątrzjądrowe wtręty(14,15). U ludzi zdro-
wych liczba tripletów GCG nie przekracza 6(2). W przypadku 
7 powtórzeń stwierdza się istnienie zmienności polimorficznej 
w oparciu o wynoszącą 1-2% częstość występowania allelu 
[GCG]7 w krajach zachodnich(16). Natomiast u chorych 
z OPMD liczba powtórzeń tripletów GCG wynosi 8-13(2).
OPMD została opisana w ponad 30 krajach, m.in. w Hiszpa-
nii, Francji, Niemczech, Wielkiej Brytanii, Włoszech, USA i Ja-
ponii(17-24). W Polsce przypadek OPMD opisali Klimek i wsp.(25) 
Z największą częstością OPMD rozpoznawane jest we Francji 
(1:200 000), wśród potomków francuskich imigrantów w Ka-
nadzie (1:1000) oraz Żydów bucharskich mieszkających we 
Włoszech (1:700)(16). W pracy przedstawiamy przypadek tej 
choroby w polskiej rodzinie.

OPIS PRZYPADKU

Pacjentka, lat 68. W wieku 28 lat pojawiły się u chorej zaburze-
nia połykania, a w 48. roku życia o.p.g. Mając 52 lata, chora 

Rys. 1. Opadnięcie powiek górnych u chorej z dystrofią oczno-gardzielową przed (A) i po (B) zabiegu operacyjnym

A B
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SIOSTRA CHOREJ

U o 5 lat starszej siostry w 55. roku życia pojawiło się o.p.g., któ-
re w ciągu kilku lat doprowadziło do znacznego ograniczenia 
pola widzenia, w wyniku czego utraciła ona samodzielność 
w wykonywaniu codziennych czynności. Z wywiadu wiadomo, 
że u siostry chorej wykonano operację powiek (prawdopodobnie 
podwieszenie powiek na paskach powięzi), która pozwoliła na 
uniesienie powiek i poprawę jakości życia. Po 12 latach od zabie-
gu obserwowana jest progresja o.p.g. Objawy dysfagii dotyczyły 
jedynie trudności w przyjmowaniu niektórych pokarmów sta-
łych. Wraz z postępem choroby wystąpiło osłabienie kończyn 
dolnych, które utrudniło kobiecie samodzielne poruszanie się, 
wstawanie z pozycji leżącej oraz chodzenie po schodach.

BRAT MATKI

Początek choroby u brata matki przypadł na 57. rok życia. 
Pierwszym i jednocześnie dominującym objawem była dysfagia. 
Postępujące zaburzenie połykania doprowadziło do skrajnej 
utraty wagi. O.p.g. i osłabienie kończyn dolnych ujawniły się po 
65. roku życia i nie wpłynęły znacząco na funkcjonowanie cho-
rego. Według danych z wywiadu brat matki zmarł w wieku 71 lat 
w stanie skrajnego wyniszczenia organizmu na skutek całkowi-
tego zaprzestania przyjmowania pokarmów.

OMÓWIENIE

U opisywanej chorej pierwsze objawy kliniczne ujawniły się 
w 28. roku życia i dotyczyły zaburzeń połykania. U pozosta-
łych członków rodziny początek choroby przypadł typowo 
na 4.-6. dekadę życia. U krewnych pacjentki opadnięcie po-
wiek górnych wyprzedziło dysfagię. Klimek i wsp. podkreśla-
ją, że trudności w połykaniu bardzo rzadko pojawiają się 
jako pierwszy objaw OPMD. Autorzy cytują także opisany 

pola widzenia (rys. 1A) oraz wyrównawcze ustawienie głowy 
przez odchylanie jej ku tyłowi. Czynność mięśnia dźwigacza 
była zachowana w stopniu średnim.
Leczenie chirurgiczne polegało na wykonaniu plastyki powiek 
górnych sposobem Mustarde’a, ze skróceniem kompleksu mię-
śnia dźwigacza. Trzy miesiące po operacji wynik chirurgiczne-
go leczenia oceniono jako bardzo dobry (rys. 1B). Nie odnoto-
wano powikłań pooperacyjnych.

WYWIAD RODZINNY

Według wywiadu zebranego od chorej te same objawy, tj. 
o.p.g., dysfagię, osłabienie kończyn dolnych, prezentowali mat-
ka i siostra chorej oraz brat matki. Dodatkowo u matki wystą-
piła dyzartria. Z wywiadu wiadomo, że także babka pacjentki 
ze strony matki miała trudności w przyjmowaniu pokarmów 
stałych i poruszaniu się. Jednak wobec niepełnych informacji 
uzyskanych od chorej oraz braku dokumentacji medycznej 
trudno stwierdzić, czy babka pacjentki chorowała na OPMD. 
Kolejność ujawnienia się objawów choroby i ich nasilenie u po-
szczególnych chorych w rodzinie przedstawiono odpowiednio 
w tabelach 1 i 2.

MATKA

U nieżyjącej matki pacjentki (zmarła w wieku 78 lat na sku-
tek powikłań po złamaniu szyjki kości udowej) w wieku 53 lat 
wystąpiły zaburzenia połykania, które doprowadziły do 
znacznej utraty wagi. Po 60. roku życia pojawiło się stopnio-
wo postępujące o.p.g., następnie osłabienie kończyn dolnych 
i dyzartria. Przysłonięcie źrenic przez powieki z czasem zmu-
siło matkę pacjentki do korzystania w pracach domowych 
z pomocy innych osób. Osłabienie siły mięśniowej kończyn 
dolnych i dyzartria nie miały znaczącego wpływu na funkcjo-
nowanie chorej.

Tabela 1. Kolejność ujawniania się objawów u chorych członków rodziny

Proband Matka probanda Siostra probanda Brat matki

Opadnięcie powiek II I I I

Dysfagia I II II II

Osłabienie kończyn III III III III

Dyzartria IV IV – –

Tabela 2. Stopień nasilenia objawów OPMD u chorych członków rodziny

Proband Matka probanda Siostra probanda Brat matki 

Opadnięcie powiek +++ +++ +++ +

Dysfagia ++ ++ ++ +++

Osłabienie kończyn ++ + +++ +

Dyzartria + + - -

+ objaw występuje, ale pozostaje bez znacznego wpływu na funkcjonowanie chorego 
++ objaw pogarsza funkcjonowanie chorego, ale nie ogranicza jego samodzielności
+++ objaw ogranicza samodzielne funkcjonowanie chorego
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przebieg choroby. Badania ostatnich lat pokazały, iż nadmierna 
ekspresja genu HSP70 może redukować tworzenie się agrega-
tów PABP1 w komórkach(26,27).
Mimo iż nasza wiedza na temat podłoża genetycznego cho-
roby jest niepełna, to stwierdzenie mutacji w genie PABP1 
umożliwia przewidzenie wystąpienia w przyszłości choroby 
u nosiciela zmutowanego genu i jego potomstwa. Potwierdza 
to potrzebę objęcia rodzin z OPMD poradnictwem genetycz-
nym, które powinno dotyczyć w pierwszej kolejności rodzeń-
stwa chorego, a zwłaszcza osób młodych bez objawów klinicz-
nych, które planują założenie rodziny.
Sam wynik analizy DNA nie jest wystarczający do rozpoznania 
OPMD. Diagnoza OPMD jest stawiana w oparciu o obecność 
typowych objawów klinicznych (o.p.g., dysfagia, osłabienie 
kończyn, dyzartria) charakteryzujących się powolną progresją 
i późnym początkiem oraz dodatni wywiad rodzinny. W przy-
padku gdy pacjent nie prezentuje pełnego obrazu klinicznego, 
należy rozważyć możliwość wystąpienia innej niż OPMD cho-
roby mięśni lub choroby nerwowo-mięśniowej. Szczegółową 
charakterystykę chorób nerwowo-mięśniowych zamieścili 
w swojej pracy Kamińska i Kwieciński(28). Natomiast Rüegg 
i wsp., podając dokładną analizę różnicową OPMD, podkre-
ślają, że jednostkami, które w pierwszej kolejności należy wy-
kluczyć u chorych z podejrzeniem OPMD, są nużliwość mięśni 
i miopatia mitochondrialna(16).
Nie jest znane leczenie przyczynowe pozwalające na zahamo-
wanie postępu choroby. Postępowanie objawowe obejmuje 
operacyjne przywrócenie prawidłowego ustawienia powiek i ła-
godzenie objawów dysfagii na drodze miotomii pierścien-
no-gardłowej(16). Głównym kryterium kwalifikacji chorych do 
leczenia chirurgicznego o.p.g. jest stopień przysłonięcia źreni-
cy przez powiekę. U chorych ze znacznym ograniczeniem pola 
widzenia i zachowaną funkcją mięśnia dźwigacza powieki gór-
nej wskazane jest skrócenie kompleksu dźwigacza powieki(29,30). 
W przypadku opisywanej chorej wczesny wynik leczenia opera-
cyjnego oceniono jako bardzo dobry. Zabieg pozwolił na po-
szerzenie szpary powiekowej i odsłonięcie źrenicy. U pacjentki 
nie odnotowano pooperacyjnej niedomykalności szpar po-
wiekowych. U siostry chorej, operowanej w innym ośrodku, 
korzystny wynik zabiegu utrzymywał się przez okres 12 lat. 
Podobnie miotomia pierścienno-gardłowa nie pozwala na 
osiągnięcie trwałej poprawy u chorych z OPMD. Wykonanie 
miotomii należy rozważyć u pacjentów z dysfagią, której towa-
rzyszy znacząca utrata wagi lub zachłystowe zapalenie płuc(9,31). 
U 90% operowanych chorych obserwuje się dobre wyniki wcze-
sne, natomiast u 2/3 chorych zabieg pozwala na zahamowanie 
lub zniesienie objawów dysfagii w okresie do kilku lat od jego 
wykonania(32).

WNIOSKI

1.  Dodatni wywiad rodzinny w kierunku OPMD jest ważnym 
czynnikiem wystąpienia tego zespołu u potomstwa.

2.  Wczesne wyniki leczenia chirurgicznego u chorych z OPMD 
są dobre, ale zabieg operacyjny nie gwarantuje osiągnięcia 
trwałej poprawy.

w Irlandii przypadek 68-letniego farmera, u którego pierwszym 
objawem również była dysfagia(25). Ze względu na wczesny po-
czątek objawów klinicznych i mało charakterystyczną kolejność 
ich wystąpienia prezentowana chora stanowi rzadki i ciekawy 
przypadek dystrofii oczno-gardzielowej.
Przedstawione przypadki bardzo dobrze ilustrują znaczną 
zmienność nasilenia objawów OPMD, również wewnątrzro-
dzinną. Stopień nasilenia objawów autorzy niniejszej pracy 
ocenili w oparciu o ich wpływ na funkcjonowanie chorego. 
W analizowanym materiale dysfagia ograniczyła funkcjonowa-
nie chorego w 4 przypadkach, o.p.g. w 3 przypadkach, osłabie-
nie kończyn w 2. Dwóch chorych prezentowało dyzartrię, ale 
bez znacznego wpływu na ich funkcjonowanie. U matki i sio-
stry probanta o.p.g. doprowadziło do utraty samodzielności 
w wykonywaniu codziennych czynności, natomiast u opisywa-
nej pacjentki do rozwoju mechanizmów kompensujących ogra-
niczone pole widzenia. Wzmożona czynność mięśnia czołowego 
oraz wyrównawcze odchylanie głowy ku tyłowi opisywane jest 
w literaturze jako typowe dla chorych z OPMD(5,16). Pomimo 
iż OPMD w większości przypadków wpływa na jakość, a nie 
długość życia, to obserwowane są nieliczne zgony z powodu 
powikłań choroby. W prezentowanym materiale obserwowano 
jeden taki przypadek. Główną przyczyną zejścia śmiertelnego 
brata matki naszej pacjentki było wyniszczenie organizmu 
na skutek całkowitego zaprzestania przyjmowania pokar-
mów, co wiązało się ze skrajnym nasileniem objawów dysfagii. 
Innym wymienianym w piśmiennictwie powikłaniem OPMD, 
które może prowadzić do zgonu chorego, jest zachłystowe za-
palenie płuc(16).
Analiza DNA pacjentki wykazała mutację w genie PABP1 polega-
jącą na zwielokrotnieniu trójki nukleotydowej GCG w obu alle-
lach – genotyp [GCG]11[GCG]11. W piśmiennictwie najczęściej 
opisywana jest mutacja z 9 powtórzeniami [GCG]9. Brais i wsp. 
donoszą o wystąpieniu [GCG]9 u wszystkich chorych z OPMD 
będących potomkami francuskich imigrantów w Kanadzie, co su-
geruje silny efekt założyciela w tej populacji(2). Amerykańskie ro-
dziny z OPMD także prezentowały przewagę allelu [GCG]9

(24). 
Natomiast Hill i wsp., którzy badali chorych z OPMD w połud-
niowej Anglii, wykazali, że allel z 9 powtórzeniami GCG wystąpił 
z taką samą częstością jak allel zawierający 10 powtórzeń(19).
Obecnie trudno odpowiedzieć jest na pytanie, czy stopień nasi-
lenia objawów oraz wiek ujawnienia się choroby zależą od ilości 
powtórzeń trójek nukleotydowych. Niektórzy autorzy sugerują 
istnienie związku między polimorfizmem [GCG]7 a przebie-
giem choroby. Brais i wsp. dowodzą o znacznym nasileniu ob-
jawów u heterozygot [GCG]9[GCG]7

(2). Hill i wsp. opisują he-
terozygotyczne rodzeństwo [GCG]7[GCG]8 prezentujące objawy 
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W chwili obecnej pozostaje nadal wiele niejasności dotyczących 
etiologii choroby. Poszukiwane są geny oddziałujące z GCG 
i wpływające na czas ujawnienia się OPMD, jak również na 
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