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BARDET-BIEDL SUNDROOM
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617406

Esinemissagedus

Bardet-Bied| siindroomi (BBS) esineb kogu maailmas, kuid seda esineb sagedamini teatud
populatsioonides, naditeks Newfoundlandis Kanadas ja Kuveidi beduiinide seas. USA-s on
levimus hinnanguliselt 1/100 000. Epidemioloogilised andmed Euroopas on piiratud, Taanis
on levimus hinnanguliselt 1/59 000 ja Prantsusmaal Réunioni saarel 1/45 000-66 000.

Ulevaade

Bardet-Biedl stindroom (BBS) on haruldane geneetiline multisiisteemne haire, mille puhul
vOivad esineda jargmised kliinilised tunnused: vdrkkesta diistroofia (vorkkesta degeneratiivne
haigus), rasvumine, polidaktiilia (lisasdrmed voi -varbad), urogenitaal- ja neeruanomaaliad,
Opiraskused, hiipogonadism (madal suguhormoonide tase).

Tekkepdhjused

Bardet-Biedl siindroom kuulub parilike tsiliopaatiate hulka. BBS on seotud primaarsete
ripsmete arengu ja funktsiooniga seotud valkude kdrvalekalletega. Bardet-Biedli sindroomi
pohjustavad lilkkumatute primaarsete ripsmete defektid. Primaarne tsilium (ripse) on lilkkumatu
eend raku pinnal, mis koordineerib paljusid rakkude funktsioone. See moodustab omamoodi
antenni ja on muuhulgas oluline liikumise, ndagemise, puudutuse ja raku signaalimise jaoks.
Hairitud ripsmete talitlus vdib pdhjustada kdrvalekaldeid loote arengus ja pdhjustada paljude
erinevate organite vaararenguid.

BBS-iga on seni seostatud patogeenseid voi tdendoliselt patogeenseid variante vahemalt 24
erinevas geenis. Soltuvalt populatsiooni paritolust on BBS1 ja BBS10 koéige sagedasemad
geenid, mis moodustavad vastavalt umbes 23% ja 15% genotiilibiga BBS-i patsientidest.

Kliiniline pilt

Haiguse Kkliinilised ilmingud on vaga erinevad. Postaksiaalne poliidaktilia, mida mdnikord
seostatakse brahhtdaktuulia (lihikesed sdrmed ja varbad) ja/vdi sindaktldliaga (sdrmede voi
varvaste liitumine), on tavaline kaasaslindinud tunnus. Teised ilmingud arenevad jark-jargult
esimese elukiimnendi jooksul. Kiiret kaalutdusu kirjeldatakse sageli varases lapsepdlves,
rasvumine/ilekaalulisus esineb enam kui 90% indiviididest parast 5. eluaastat; seda on sageli
raske ravida ja see on seotud metaboolse siindroomiga tadiskasvanutel. Silma kepikeste-
kolvikeste vGi koroidi (silma keskmise kihi) diistroofia pdhjustab nagemisteravuse vahenemist,
Oist pimedust, valguse suhtes Ulitundlikkust ning kesk- ja varvindgemise kaotust hilises
lapsepdlves/varases tdiskasvanueas. Muude silmandhtude hulka kuuluvad strabism
(kdordsilmsus), katarakt (hdgune ala silmaldatses, mis pohjustab silma ndgemise halvenemist)
ja astigmatism (moonutatud v6i &hmane nagemine).

Neerude ja kuseteede korvalekalded on levinud ja vdivad pohjustada neerufunktsiooni
progresseeruvat langust: 11-V staadiumi kroonilist neerupuudulikkust kirjeldatakse 30—-40%
haigestunud isikutest.

Arengu mahajdamus, kognitiivne defitsiit ja kditumishaired (autism, psiihhoos) on sagedased
BBS-i tunnused. Sageli kirjeldatakse hiipogonadismi, eriti meestel.

Vidiksemate haiguse tunnuste hulka kuuluvad suhkrutdbi, siidameklapi stenoosid, avatud
arterioosjuha, kardiomiiopaatia, Hirschsprungi t6bi, kohmakus, ataksia (lihaste



kokkutdmmete héirest tingitud liigutushaire), maksa sidekoestumine, sapiteede tsirroos,
portaalhlpertensioon, hambumuse korvalekalded.

BBS-i diagnoos pdhineb kliinilistel tunnustel ning seda saab kinnitada pohjuslike geenide
molekulaargeneetilise testimisega enam kui 80% patsientidest. Ndgemisega seotud haired on
sageli esimene tunnus, mis viib diagnoosini patsientidel, kellel pole polidaktidliat.
Poliidaktiiiilia ja neeruanomaaliaid voivad olla tuvastatavad juba slinnieelselt.

BBS-i geneetiline stinnieelne testimine on vdimalik, kui perekonnas on varasemalt tuvastatud
haigusseoseline geeniuutus.

Parandumine

BBS parandub autosoomsel retsessiivsel viisil. MGnedes mdjutatud peredes on teatatud ka
oligogeensest (trialleelset) parandumisest. BBS-ist mdjutatud peredele tuleks pakkuda
geneetilist nGustamist.

Autosoomne retsessiivne parandumine (Joonis 1) tdhendab, et mélemad vanemad on haigust
pOhjustava geenivariandi terved kandjad. Samade vanemate iga raseduse korral on tdendosus
25 protsenti, et laps parib mdlemalt vanemalt vastava geenivariandi ja haigus avaldub.

Autosoomne retsessiivne Trialleelse parandumismustri korral kannavad haigestunud
phrandunsisyile isikud kolme haigusseoselist muutust kahes erinevas geenis
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Joonis 1. Autosoomne retsessiivne Jéilgimine jaravi
pdrandumisviis. Modifitseeritud. BBS vajab multidistsiplinaarset kasitlust ja ravi. Enamikku
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tavade jargi (rasvumine, Opiraskused, neeruanomaaliad).
Ravim setmelanotiid kiideti heaks soogiisu kontrollimiseks geneetiliselt kinnitatud BBS
patsientidel. Suguelundite arenguanomaaliad ja polldaktiitlia vdib vajada kirurgilist ravi.

Prognoos

Patsiendid vajavad koordineeritud multidistsiplinaarset hooldust.

Kroonilist neerupuudulikkust peetakse haigestumuse ja suremuse peamiseks pdhjuseks; selle
raskusaste on patsientidel erinev, kuid vOib potentsiaalselt viia |Gppstaadiumis
neeruhaiguseni, mis vajab diallilisi vOi neerusiirdamist.



Vorkkesta distroofiast tingitud progresseeruv ndagemise kaotus koos médduka intellektuaalse
puudujaagiga (kui see esineb), kditumise isedrasused, hipomiimia (vdhene miimika) ja
rasvumine mojutavad BBS-iga patsientide sotsiaalset elu.
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