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Zespot LIG4

Orpha number: 99812

Synonim(y): zespét ligazy 4, niedobor ligazy DNA IV

Definicja choroby

Zespot LIG4 jest dziedzicznym zaburzeniem zwigzanym z uposledzonym mechanizmem naprawy
uszkodzen podwadjnej helisy DNA, charakteryzujacym sie mikrocefalig, charakterystycznymi cechami
twarzy, opéznionym wzrostem i rozwojem, nieprawidtowosciami skory oraz pancytopenia, co wigze sie ze

ztozonym niedoborem odpornosci (CID).

Epidemiologia

Nieznana jest czestos¢ jej wystepowania. Dotychczas zgtoszono co najmniej 12 pacjentow.

Opis kliniczny

Zespot LIG4 ujawnia sie w dziecinstwie w postaci nastepujgcych objawéw: matogtowia, nietypowy wyglad
twarzy, ktérg poréwnuje sie do ,ptasiej” (nos podobny do dzioba i mikrognacja), opézniony wzrost i rozwoj,
nieprawidtowosci skory, w tym wrazliwos¢ na swiatto i zmiany tuszczyco-podobne oraz pancytopenia.
Choroba wigze sie z niedoborem odpornosci. U niektorych pacjentow stwierdzono teleangiektazje,
biataczke, chtoniaka, nieprawidtowosci w szpiku kostnym oraz cukrzyce typu Il. Jeden z pacjentéw miat

cechy zespotu Omenna.

Etiologia
Zespot LIG4 jest spowodowany mutacjami w genie LIG4 (13g22-g34). Powstaty defekt ligazy DNA 1V,
skfadnika klasycznego mechanizmu naprawy poprzez scalanie niehomologicznych koncéw DNA (ang.

NHEJ), wptywa na gtéwny mechanizm naprawy uszkodzen podwajnej helisy DNA.

Metody diagnostyczne
Rozpoznanie opiera sie na charakterystycznych objawach klinicznych zespotu LIG4, szczegdlnie ,ptasich”
rysach twarzy oraz matej liczbie limfocytow T i B. Potwierdza je badanie genetyczne oraz badania

promienioczutosci linii komdorkowych. Czesto wystepuja takze translokacje chromosomoéw 7/14.
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Rozpoznanie réznicowe
Rozpoznanie réznicowe obejmuje inne rzadkie choroby zwigzane z odpowiedzig na uszkodzenia DNA,

takie jak zespot Seckela, zespot Nijmegen (NBS), niedobdér Cernunnos XLF oraz anemia Fanconiego.

Poradnictwo prenatalne

Rozpoznanie prenatalne mozna przeprowadzi¢ poprzez biopsje kosmowki u rodzin, w ktérych wczesniej

byly zachorowania.

Poradnictwo genetyczne

Choroba przekazywana jest w sposéb autosomalny recesywny.

Postepowanie i leczenie:
W leczeniu wspomagajagcym stosuje sie antybiotyk profilaktyczny oraz leki przeciwwirusowe. Dla
niektérych pacjentow moze by¢é wskazany przeszczep szpiku kostnego 2z zastosowaniem

zmodyfikowanego postepowania przygotowawczego bez radioterapii.

Rokowanie

Ogolnie dtugosc¢ zycia ogranicza zwiekszona czesto$é wystepowania biataczki lub chtoniaka.
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Ten dokument jest prezentowany wytgcznie w celach informacyjnych. Zawarte w nim informacje w
zadnym przypadku nie mogq zastapi¢ fachowej opieki medycznej wykwalifikowanych specjalistow
i nie powinny by¢ wykorzystywane jako podstawa do diagnozowania lub leczenia.
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