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Choroba Gauchera – zalecenia dotyczące
rozpoznawania, leczenia i monitorowania

Gaucher disease – recommendations concerning diagnosis,
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a b s t r a c t

The following recommendations are the first complete document concerning the diagno-

sis, treatment and monitoring of Gaucher disease (GD) in Poland. GD is a rare, genetically

determined storage disorder, involving deficiency or absence of glucocerebrosidase acti-

vity, a lysosomal enzyme that digests glucosylceramide. Glucosylceramide excessively

accumulates in the monocyte-macrophage system (Gaucher cells), which in turn accu-

mulate primarily in the bone marrow, spleen and liver. In the most severe forms of the

disease, central nervous system is also involved. There are three clinical types of Gau-

cher disease, and the primary criteria for their differentiation is the involvement of the

central nervous system, and the rate of symptom progression. The least severe and most

common is type 1 GD, characterised mainly by hematological manifestations, such as

thrombocytopenia and anemia, splenomegaly, hepatomegaly and skeletal involvement

(bone pain, bone deformities, pathological fractures). Types 2 and 3 GD involve various
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Wstęp

Choroba Gauchera (Gaucher disease; GD) jest najczęstszą
lizosomalną chorobą spichrzeniową (lysosomal storage
disease; LSD) [1]. LSD to grupa chorób uwarunkowanych
genetycznie, które zależą od niedoboru enzymów lizosomal-
nych oraz, w rzadszych przypadkach, białek pozalizosomal-
nych. Oprócz GD do LSD zalicza się ponad 60 innych chorób,
w tym chorobę Fabry’ego, mukopolisacharydozy (np. choro-
ba Hurlera, zespół Huntera, zespół Maroteaux-Lamy’ego)
i chorobę Pompego [2]. Wszystkie choroby spichrzeniowe
charakteryzują się przewlekłym, postępującym przebiegiem
oraz zajęciem wielu narządów i układów.

Za objawy kliniczne GD odpowiada krytyczne zmniejsze-
nie lub brak aktywności enzymu lizosomalnego glukocere-
brozydazy (inne nazwy: beta-glukocerebrozydaza, beta-glu-
kozydaza, kwaśna beta-glukozydaza, glukozyloceramidaza,
cerebrozydo-beta-glukozydaza, beta-cerebrozydaza, gluko-
hydrolaza beta-D-glukozylo-N-acylosfingozyny, E.C.3.2.1.45),
co prowadzi do odkładania się glukocerebrozydu
w komórkach organizmu, zwłaszcza w układzie monocytów-
makrofagów [1]. Choroba ta została opisana po raz pierwszy

w 1882 roku przez Philippe’a Gauchera, od którego nazwiska
nosi swoją nazwę.

Etiologia

GD dziedziczy się w sposób autosomalny recesywny. Powo-
duje ją mutacja w genie kodującym glukocerebrozydazę
(GBA1) znajdującym się w rejonie q21 chromosomu 1 (1q21).
U ponad 80% chorych stwierdza się obecność mutacji
punktowych genu GBA1 [3, 4].

Obecnie znanych jest ponad 600 mutacji genu GBA1,
które mogą prowadzić do rozwoju GD [4] [Ari Zimran �
komunikacja ustna] (Ryc. 1).

Według międzynarodowego rejestru GD (International Col-
laborative Gaucher Group; ICGG) za występowanie opisywa-
nego schorzenia odpowiadają głównie cztery mutacje: p.
N370S, c.84_85insG, p.L444P oraz IVS2+1G>A. Wśród lud-
ności żydowskiej pochodzenia aszkenazyjskiego odpowia-
dają one za 90% przypadków GD, a u innych chorych na GD
za 50-60% [5]. Najczęściej spotykany jest allel p.N370S.
Udział procentowy określonych genotypów w polskiej popu-
lacji chorych na GD przedstawiono w tabeli I [6].
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central nervous system manifestations. Diagnosis of Gaucher disease is difficult, particu-

larly in individuals from families without prior GD history. Gaucher disease is characteri-

sed by a heterogenic disease course and is rarely considered in differential diagnosis.

This presents a major problem, as correct diagnosis and treatment implementation are

often delayed by many years. This can lead to serious complications and even premature

death of the patient. Currently, the primary therapeutic approach is an enzyme replace-

ment therapy, involving an intravenous administration of recombinant glucocerebrosi-

dase. Treatment of mild and moderate forms of the disease also includes an oral therapy

which inhibits the production of glucocerebroside.

© 2017 Polskie Towarzystwo Hematologów i Transfuzjologów, Instytut Hematologii i

Transfuzjologii. Published by Elsevier Sp. z o.o. All rights reserved.

Ryc. 1 – Mutacje genu GBA1 (podano nazwy zgodne z aktualnie obowiązującą nomenklaturą i nazwy zwyczajowe)
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