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Galactosemia, rare inherited metabolic disease, causes 1-3% of all cases of congenital
cataract. Lens opacity occurs even in 68% of patients with classic galactosemia and in
almost all galactokinase deficiencies. Decreased enzymatic activity results in overproduc-
tion and accumulation of galactitol in eye lens, which leads to lens opacity due to osmo-
tic swelling of lens cells. Such dysfunction of galactose metabolic pathway enzymes can
also lead to presenile cataract formation. Early diagnosis and dietary intervention, in
most cases, lead to regression or delay of cataract formation. Unfortunately, surgical
treatment is needed in some patients, especially those with insufficient dietary com-
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Od zamierzchtych czaséw za¢ma byla waznym schorzeniem
dotykajacym czlowieka, jak réwniez wyzwaniem dla lekarzy.
Wzmianki na jej temat mozna znalezé juz w pismach z czaséw
antycznych. O ile rozwdj zaémy u oséb dojrzatych mozna
w prosty sposéb powigza¢ z procesami starzenia zachodza-
cymi w ludzkim organizmie, o tyle jej obecno$¢ réwniez
u dzieci i mlodych dorostych sklania do refleksji nad koniecz-
noécig poszukiwania swoistych mechanizméw odpowiedzial-
nych za jej powstanie. Tym bardziej, ze za¢ma obuoczna jest

trzecig pod wzgledem czestoSci przyczyna Slepoty i znacznego
pogorszenia widzenia w Polsce [1].

Etiologia wiekszosci przypadkéw zaémy rozpoznanej
w wieku niemowlecym pozostaje nieznana. Ze znanych
przyczyn wymienié nalezy przede wszystkim zespoly uwa-
runkowane genetycznie oraz infekcje wewngtrzmaciczne,
szczegblnie z grupy TORCH [2]. Zmetnieniu soczewki sprzyja
réwniez ekspozycja na czynniki zewnetrzne, takie jak
Swiatlo sloneczne, pyt czy mineraly zawarte w wodzie pitnej
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[3]. Choroby metaboliczne, z cukrzycg na czele, stanowig
jedynie niewielka cze$¢ potencjalnych przyczyn [4]. Do
kregu rzadkich wrodzonych zaburzen metabolizmu nalezy
galaktozemia, ktéra wedlug réznych Zrédet stanowi przy-
czyne 1-3% wszystkich przypadkéw zaé¢my u dzieci [5].

Klasyczna postac¢ galaktozemii

Galaktozemia jest chorobg uwarunkowang genetycznie, ktérej
podloze stanowi deficyt jednego z 3 enzyméw szlaku prze-
mian galaktozy (szlaku Leloira). Najczestsza, najlepiej poz-
nang i jednocze$nie najciezszg postacig galaktozemii jest jej
posta¢ klasyczna (OMIM 230400). W USA, podobnie jak
w Europie, wykrywa sie jg u 1:50 000 zywo urodzonych dzieci
[6], natomiast w Japonii rozpoznawana jest wyjatkowo rzadko,
bo u 1:1 000000 zywych urodzen [7]. W niektérych popula-
cjach, takich jak turecka czy subpopulacja irlandzka okreslana
mianem Travellers, choroba ta wykrywana jest znacznie czes$-
ciej (odpowiednio 1:23 775 [8] oraz 1:480 zywych urodzen [9]).
W Polsce czesto$¢ okreslona na podstawie badan przesiewo-
wych noworodkéw wynosi 1:35000 zywych urodzen [10].
U podloza klasycznej galaktozemii lezy deficyt enzymu urydy-
lilotransferazy galaktozo-1-fosforanowej (GALT), dziedziczony
W sposéb autosomalny recesywny. Typowo postac ta prowa-
dzi do wystgpienia, w okresie 2.—4. doby zycia, objawéw
ogdlnych pod postacig wymiotéw, biegunki, obnizonego tak-
nienia, zaburzen przyrostu masy ciala, obnizonego napiecia
mieéniowego, niewydolno$ci watroby objawiajgcej sie zo6l-
taczka, skaza krwotoczng oraz obrzekami, niewydolnosci
nerek oraz posocznicy, narastajacych w miare kontynuowania
karmienia mlekiem. W dalszej perspektywie moze réwniez
prowadzi¢ do uposledzenia umystowego oraz dysfunkcji jajni-
kéw skutkujacej nieptodnoscig [11].

Czesto$¢ wystepowania zaémy u chorych z klasyczng
postaciag galaktozemii waha sie 13-68% [4, 6]. Waggoner
i wsp. [12] w badaniu, ktérym objeto 314 chorych z 29
o$rodkéw w Stanach Zjednoczonych Ameryki oraz 12 osrod-
kéw Wielkiej Brytanii, Szkocji, Francji i Niemczech, stwier-
dzili jej obecno$¢ u 30% pacjentéw. Podobng czestosé
obserwowano takze w innych badaniach europejskich -
za¢me wykryto u 28% chorych z populacji niemieckiej [13],
natomiast w latach 80. i 90. XX wieku czesto$¢ za¢my wsrdd
galaktozemikéw w Irlandii siegata od 36% [14] do 38% [15].
W badaniu irlandzkim z 2010 r., ktérym objeto 100 chorych,
czesto$¢ ta wyniosta jedynie 14% [5]. Najwyzszg czestosc
za¢my obserwowano w badaniu przeprowadzonym w 2013 r.
w Turcji (68%) [8]. Klucz do odpowiedzi na pytanie
o przyczyne tak duzej rozbieznosci wynikéw dostarczylo
badanie przeprowadzone w USA, gdzie za¢me wykryto
u 50% chorych, u ktérych galaktozemie rozpoznano na
podstawie objawoéw klinicznych, i jedynie u 13% dzieci
objetych badaniem przesiewowym noworodkéw [4]. Stad,
by¢ moze, wynika tak wysoki odsetek za¢my wiklajacej
galaktozemie w Turcji, gdzie, jak dotad, badaniami przesie-
wowymi objeto niewielka czes¢ populacji [8].

Dla klasycznej postaci galaktozemii charakterystyczne
jest wystepowanie zaémy wrodzonej [4], a jej pierwsze
oznaki zaobserwowano nawet u 20-tygodniowego ptodu [16].
Stopien zaawansowania zaémy jest zalezny od ciezkosci

choroby, wieku ustalenia rozpoznania i wlgczenia leczenia
[15]. U wiekszosci chorych przybiera ona posta¢ tagodng,
ulegajaca regresji po wyeliminowaniu galaktozy z diety.
U leczonych pacjentéw pozostaje zazwyczaj bez wplywu na
zdolnos¢é widzenia. Jednakze pdzne ustalenie rozpoznania
jest czynnikiem ryzyka koniecznosci wdrozenia leczenia
operacyjnego [8, 12, 13]. Zaniechanie diety moze prowadzi¢
do catkowitej nieprzeziernosci soczewki juz przed ukoncze-
niem 3. miesigca zycia. Niestety nawet sumienne przestrze-
ganie diety nie zawsze prowadzi do wycofania sie zmian,
niemniej w wiekszosci przypadkéw zapobiega ono uposle-
dzeniu widzenia [15]. W Dbadaniu przeprowadzonym
w Instytucie Matki i Dziecka w 1994 r. Radomyska i Man-
kowski [17] wykazali wystgpienie zmian ocznych pod posta-
cig zmetnienia soczewek lub zaémy pelnej u 30,5% chorych
leczonych dietg.

U heterozygot pod wzgledem mutacji w genie GALT
opisywano przedwczesne wystepowanie za¢my starczej [18],
korelacja ta byta najsilniej wyrazona w przypadku mutacji
K285N (p = 0,0244) [19].

Deficyt galaktokinazy

W przeciwienstwie do postaci klasycznej, galaktozemia
wywotlana deficytem galaktokinazy (GALK - OMIM 230200)
wystepuje bardzo rzadko (1:150 000-1 000 000 zywych uro-
dzen) [20]. Przewaznie jedynym jej objawem jest zaéma
obuoczna, o poczatku w okresie noworodkowym lub wczes-
nodzieciecym, ktéra dotyka wiekszos$ci chorych. Resztkowa
aktywnos$c¢ galaktokinazy nie chroni przed jej wystgpieniem
[21]. Zaawansowane zmiany powodujgce istotne zaburzenia
widzenia wykrywane byly jedynie w przypadku pdzno
rozpoznanej choroby. Wczesne ustalenie rozpoznania galak-
tozemii i wdrozenie diety jest z jednej strony dzialaniem
profilaktycznym, a z drugiej, jesli doszlo juz do zmetnienia
soczewek, moze prowadzi¢ do czeSciowego lub nawet catko-
witego ustgpienia zmian. Podobnie jak w klasycznej galakto-
zemii, w tej postaci choroby zadma wystepuje rzadziej
u chorych stosujgcych restrykcyjng diete, jednakze jej wia-
czenie po 8. tygodniu zycia nie powoduje wycofania sie
zaémy [22]. Podobnie jak w przypadku czesSciowego deficytu
GALT, u heterozygot pod wzgledem mutacji w genie GALK1
opisywano wystepowanie przedwczesnej zaémy starczej
w wieku 20-50 lat [18, 20]. Ponadto dowiedziono, ze deficyt
GALK u ciezarnej, spowodowany galaktozemig lub jej nosi-
cielstwem, moze prowadzi¢ do przemijajgcego przymglenia
soczewek u potomstwa w okresie noworodkowym [4, 23].

Deficyt epimerazy UDP-galaktozy

Trzecim enzymem szlaku Leloira jest 4' epimeraza UDP-
-galaktozowa (GALE - OMIM 230350), ktdrej deficyt wystepuje
zazwyczaj w bezobjawowej formie obwodowej, ograniczonej
do erytrocytéw oraz leukocytéw. W rzadkich przypadkach
moze prowadzi¢ jednak do wystgpienia objawdéw uogdlnio-
nych i wtedy obraz choroby przypomina posta¢ klasyczng [24].
Zmniejszenie aktywno$ci GALE, podobnie jak w przypadku
klasycznej galaktozemii, wigze sie z wystapieniem zaémy
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