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Ulevaade
Charcot-Marie-Tooth’i tdbi ehk CMT on sagedaseim parilik perifeerse narvislisteemi haigus,

mis kuulub périlike motoorsete ja sensoorsete neuropaatiate hulka. Haigust iseloomustab
aeglaselt progresseeruv narvikahjustus, mille tagajarjel tekivad lihasndrkus, lihaste karbumine
ehk atroofia ja tundlikkuse haired peamiselt sdartes ja labajalgades. Mdnel juhul véivad olla
haaratud ka kded, randmed ja kasivarred. Sageli esineb liigeste kontraktuure ehk jaigastumist
ning lilisamba kdverdumist, naiteks skolioosi véi kiifoosi. Raskematel juhtudel vdib haigus
mdjutada ka hingamislihaste narviimpulsse, péhjustades hingamispuudulikkust.

CMT-l on mitmeid erinevaid tllpe, mille simptomid ja raskusaste séltuvad sellest, kas
kahjustub miueliin voi akson ning milline on haiguse parandumisviis. Kdige sagedasemad
vormid on CMT1, CMT2, CMT4 ja CMTX, mis erinevad nii algusaja, simptomite kui ka
geneetilise pdhjuse poolest. Haiguse simptomid vodivad avalduda siinnist kuni
taiskasvanueani ning haiguse kulg on enamasti aeglane. Uldjuhul ei ole CMT eluohtlik ega
mdjuta otseselt aju talitlust.

Tekkepohjused

TekkepOhjuseks on defektid geenides, mis vastutavad nadrve Umbritseva mieliinkesta ja
aksonite (ndrviraku osade, mille kaudu juhitakse narviimpulsse) struktuuri loomise ning
sailitamise eest. Need geneetilised muutused kahjustavad perifeerseid narve, mis kannavad
signaale pea- ja seljaajust lihastesse ning vahendavad aistinguid kehast tagasi
kesknarvistiisteemi. Moéne CMT vormi korral laguneb mieliinkest, samas kui teistes on
kahjustatud otseselt aksonid. Tuvastatud on Ule 100 geeni, mille hdlbed on seotud CMT ja
sellega seotud neuropaatiate tekkega. Valdav enamus haigusjuhtudest on siiski pohjustatud
muutustest vaid neljas peamises geenis: PMP22, MPZ, GJB1 ja MFNZ2. Kbige sagedamini esinev
vorm, CMT1A, on tavaliselt tingitud 17. kromosoomis asuva PMP22 geeni fragmendi
duplikatsioonist.

Kliiniline pilt

Charcot-Marie-Tooth’i téve kliiniline pilt on vaga varieeruv, kuid tavaliselt avalduvad
simptomid esimese 20 eluaasta jooksul progresseeruva lihasnorkuse ja atroofiana, mis
mdjutab esmalt keha distaalseid osi nagu jalalabad ja saired. Uheks haiguse kdige
iseloomulikumaks tunnuseks on jalalaba deformatsioonid, eriti kdrge poiavolv ja vasarvarbad,
mis on tingitud jalalaba sisemiste lihaste nGrgenemisest (joonis 1). NGrkade saarelihaste tottu
tekib patsientidel sageli ,kdrge sammuga" kdnnak, mil haige peab jalga kdrgele tdstma, et
véltida rippuva varbaosa tottu komistamist, mis omakorda pohjustab sagedasi kukkumisi.



Joonis 1. Kérge pdiavdlv ja vasarvarbad. Muscular Dystrophy Association, 2026.

Lisaks lihase probleemidele esinevad sensoorsed hdired, nagu puute-, valu- ja
temperatuuritundlikkuse vahenemine, mis esineb sageli siimmeetriliselt. Paljudel patsientidel
norgenevad voi kaovad kddlusrefleksid, alustades tavaliselt Achilleuse refleksist. Esineda voib
ka liigesjaikust. Haiguse progresseerudes vdivad sarnased simptomid tekkida ka kates,
pohjustades ndrkust kilinarvarres ja randmetes ning aarmuslikel juhtudel ,kuiniskae"
kujunemist. Ligikaudu kolmandik patsientidest kannatab ka neuropaatilise valu all, mida
kirjeldatakse pdletustunde voi surinana. Raskematel juhtudel vdivad kahjustuda narvid, mis
kontrollivad haalepaelu voi hingamislihaseid, viies haale kaheduse voi hingamisraskusteni.

Parandumine
Peamiselt parandub see haigus edasi autosoom-dominantselt (Joonis 2), mis tahendab, et

haiguse avaldumiseks piisab vaid (ihelt vanemalt saadud vigasest geenikoopiast. Sellesse

rihma kuuluvad haiguse peamised vormid, sealhulgas demieliniseeriv tiilip CMT1 ja enamasti
ka aksonaalne thlp CMT2. Valdav enamik kdigist CMT juhtudest (umbes 60%) on just
autosoom-dominantselt paranduv CMT1A, mis on tingitud PMP22 geeni duplikatsioonist 17.
kromosoomis. Kuigi haigus parandub tavaliselt vanemalt lapsele, esineb tihti just dominantse
CMT1A puhul ka de novo muutuseid, mis tdhendab, et geenirike tekib esmakordselt patsiendil
ilma eelneva esinemiseta perekonnas ehk muutus ei ole paritav, vaid tekib varases
lootearengu staadiumis rakkude kiire jagunemise protsessi kdigus.

Voib esineda ka autosoom-retsessiivset parandumist (joonis 3). Haigus avaldub, kui
haigestunul on mdlemas alleelis ehk geenikoopias haigust pdhjustav muutus. Sellisel juhul

kannab patsiendi kumbki vanem Uhes alleelis haigusseoselist muutust, kuid teine alleel on
muutuseta ja vanematel seega haigus ei avaldu. Uhes alleelis esineva muutusega isikuid
nimetatakse haiguse kandjateks.
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Autosoom-retsessiivse alavormiga CMT jareltulia on samuti haigusega jargmiste
tdendosustega:

- kui tema partner kannab Ghes alleelis haigusseoselist muutust (ehk on haiguse kandja), siis
kordusrisk on 50%;

- kui tema partner on samuti homosiligoot ehk haigusseoseline muutus esineb mdlemas
geenikoopias, siis kordusrisk on 100%;

- kui partner ei kanna haigusseoselist muutust, siis on risk vaga madal ehk vorreldav
tavapopulatsiooni riskiga ehk <1%. Kiill aga on sel juhul jareltulija 100% juhul haiguse kandja.
Samuti voib CMT puhul esineda X-liiteline restsessiivne parandumismuster (Joonis 4). See

tahendab, et haigusseoseline geenimuutus asub X kromosoomil. Naistel on kaks X-
kromosoomi ja meestel ks X kromosoom. Naissoost X-liitelise haiguse kandja igal pojal on
50% t6enaosus parida emalt X kromosoom, milles on muutusega geen ja haigestuda; ning 50%
tdendosus parida emalt X kromosoom, milles on muutuseta geen ja seega olla terve. Naissoost
X-liitelise haiguse kandja igal tlitrel on 50% tGendosus parida emalt X kromosoom, milles on
muutusega geen ja olla seega samuti haiguse kandja; ning 50% tdendosus parida emalt X
kromosoom, milles on muutuseta geen ja sellisel juhul on titar terve. (vt joonise vasakpoolne
osa) Meestel on ainult Gks X kromosoom, seega annab X-liitelise haigusega mees muutusega
geeni alati titrele edasi. Seega haigete meeste tiitred on kéik X-liitelise haiguse kandjad. Kuna
naistel on kaks X kromosoomi, siis muutuseta ehk no terve X kromosoomi olemasolu tottu neil
enamasti haigustunnuseid ei ole, kuid nende igal pojal on 50% tdendosus parida muutusega
geen (vt eespoolt) Mees, kellel on X-liiteline haigus, ei pdaranda seda mitte kunagi oma
poegadele, sest pojad parivad oma isalt ainult Y kromosoomi. (vt joonis parempoolne osa).

Autosoomne retsessiivne
parandumisviis
Autosoomne dominantne
parandumisviis
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Joonis 2. Autosoomne dominantne pdrandumisviis. | Joonis 3. Autosoomne retsessiivne pdrandumisviis.
Modifitseeritud. Wikimedia Commons, 2023 Modlifitseeritud. Wikimedia Commons, 2023




X-liiteline retsessiivne
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Joonis 4. X-liiteline retsessiivne pdrandumine. Modifitseeritud. Wikipedia, 2023

Jalgimine ja ravi

Kuna Charcot-Marie-Tooth’i tdvel ei ole tervendavat ravi, keskendub ravi peamiselt patsiendi
lilkumisvGime hoidmisele ja siimptomite leevendamisele. See nduab jarjepidevat koost6od
neuroloogide, flisioterapeutide, ortopeedide, taastusraviarstide ja paljude teiste spetsialistide
poolt, kes aitavad regulaarse ning mdodduka treeningu abil hoida lihaseid tugevana ja liigeseid
liilkuvana. Selline teraapia on vdga oluline, sest aitab vahendada lihaste vasimust ja leevendada
valu.

Igapdevaseks toimetulekuks ja kukkumiste valtimiseks on suureks abiks spetsiaalsed jalandud
ning ortoosid, mis toetavad norka labajalga ja muudavad kdndimise stabiilsemaks. Juhtudel,
kus jalgade deformatsioon muutub vaga valulikuks vai takistab oluliselt liikumist, on véimalik
kasutada kirurgilist sekkumist jala asendi parandamiseks.

Hetkel on kliinilistes uuringutes kdige lubavamaks ravimikandidaadiks PXT3003, mis kujutab
endast suukaudset lahust, mis koosneb baklofeeni, naltreksooni ja sorbitooli
kombinatsioonist. Teadustdo jatkub ka geeniteraapia arendamiseks.

Prognoos

CMT on tavaliselt aeglaselt progresseeruv ning Uldjuhul mitte eluohtlik, mdjutades harva
patsiendi eluiga, aju voi elutdhtsaid funktsioone. Kuigi enamik patsiente sdilitab
kondimisvéime kogu eluks, on tegemist kroonilise seisundiga, mis pdOhjustab eluaegset
flUsilist puuet ning voib taiskasvanueas viia plsiva narvikiudude kaoni. Haiguse prognoos ja



raskusaste on vaga varieeruvad, ulatudes peaaegu siimptomiteta vormidest tdiskasvanutel
kuni vaga raskete lapsepdlves avalduvate vormideni.
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