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Streszczenie

Wstep. Fenyloketonuria, choroba metaboliczna, p6Zno zdiagnozowana i niele-
czona w odpowiedni spos6b prowadzi do ciezkiego kalectwa.

Cel. Celem pracy byto przedstawienie charakterystyki fenyloketonurii jako
rzadkiej choroby metaboliczne;.

Material i metody. Metoda zastosowana w pracy to analiza literatury.
Przeglad. Istota choroby jest brak lub znaczny deficyt aktywnos$ci enzymu hy-
droksylazy fenyloalaninowej (w skrécie PAH), ktory wytwarzany jest watrobie.
Deficyt prowadzi do zaburzen przemiany fenyloalaniny (Phe) w tyrozyne. Kon-
sekwencjg takiej reakcji jest pojawiajaca sie w surowicy dziecka nadmierna
ilo§¢ aminokwasu, co w ostatecznie prowadzi do znacznych uszkodzen osrod-
kowego uktadu nerwowego.

Whioski. W dzisiejszych czasach osoby chore na Fenyloketonurie majg ogrom-
ne szanse na prawidtowy rozwoj intelektualny, a sama choroba nie ma wptywu
na poziom wyksztatcenia czy kariere zawodowa. Sukces badan przesiewowych
jest niewatpliwie namacalny, gdyz poprzez szybka diagnoze daje szanse cho-
rym pacjentom na normalne zycie.

Stowa kluczowe: Fenyloketonuria, choroba metaboliczna
Summary

Introduction. Phenylketonuria, a metabolic disease, diagnosed late and untre-
ated leads to severe disability.
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Aim. The aim of the study was to present the characteristics of phenylketo-
nuria as a rare metabolic disease.

Material and methods. The method used in the work is the analysis of litera-
ture.

Overview. The essence of the disease is the lack or a significant deficit in the
activity of the enzyme phenylalanine hydroxylase (PAH for short), which is
produced by the liver. The deficit leads to disturbances in the transformation
of phenylalanine (Phe) into tyrosine. The consequence of such a reaction is an
excessive amount of the amino acid appearing in the child’s serum, which ulti-
mately leads to significant damage to the central nervous system.
Conclusions. Nowadays, people suffering from Phenylketonuria have a gre-
at chance for proper intellectual development, and the disease itself does not
affect the level of education or professional career. The success of screening
is undoubtedly tangible, because through a quick diagnosis it gives patients
a chance for a normal life.

Key words: Phenylketonuria, a metabolic disease

Wstep

Chcac zapobiec skutkom skrywanych w organizmie choréb w 1962
r. w USA wprowadzono pierwsze na $wiecie badania przesiewowe no-
worodkéw. ,Prekursorem” tych badan byt Robert Guthrie, ktory uzyt
testu mikrobiologicznego do wykrywania fenyloketonurii. Probke krwi
pobierano na specjalng bibute i po wysuszeniu badano stezenie fenylo-
alaniny. Z czasem wspomniane badania staty sie standardowym mate-
riatem do wykrywania innych choréb tj. Hipotyreoza, mukowiscydoza,
galaktozemia, wrodzony przerost kory nadnerczy, jak i wielu innych za-
burzen metabolicznych.

Badania przesiewowe zostaly rozpowszechnione na catym $wie-
cie, a w Polsce pierwsze badania w kierunku fenyloketonurii rozpocze-
to w 1964 r. w Instytucie Matki i Dziecka w Warszawie (IMiD), ktére
z czasem objetly caty kraj. W 1998 roku zastgpiono test Guthriego ozna-
czeniem iloSciowym metoda kolorymetryczng. Pobranie prébki krwi
nastepuje po 48 godzinach od narodzin dziecka. Wspétcze$nie wspo-
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mniane badania dotycza wielu réznorodnych choréb metabolizmu oraz
finansowane s3 z funduszy Ministerstwa Zdrowia i obejmuja wszystkie
noworodki, nawet bez aktualnego ubezpieczenia zdrowotnego. Wyko-
nanie tego rodzaju badan ma charakter profilaktyczny [1,2].

Woczesne wykrycie wrodzonych wad metabolicznych ma ogromny
wplyw na proces leczenia i daje pozytywne rokowania. Wspomniana
wcze$niej Fenyloketonuria, choroba metaboliczna, pdZno zdiagnozowa-
na i nieleczona w odpowiedni sposéb prowadzi do ciezkiego kalectwa.
W Polsce przypadkami nieleczonej fenyloketonurii sg osoby, ktoére uro-
dzity sie przed wprowadzeniem badan przesiewowych lub u ktérych
podjeto zbyt pdZne proby leczenia. Wiekszos$¢ tych chorych jako osoby
niepelnosprawne intelektualnie sg pensjonariuszami domoéw opieki
spotecznej lub pod opieka rodziny, co wigze sie z wieloma wyrzeczenia-
mi i ogromem ciezkiej pracy ze strony najblizszych [3].

Cel
Celem pracy byto przedstawienie charakterystyki fenyloketonurii
jako rzadkiej choroby metaboliczne;j.

Przeglad

Definicja i etiologia fenyloketonurii

Fenyloketonuria (z ang. PKU - phenylketonuria) jest to wrodzona
wada metabolizmu aminokwaséw. Choroba uwarunkowana jest gene-
tyczne i dziedziczy sie j3 w sposob autosomalny recesywny. Wystepo-
wanie PKU nie zalezy od ptci i wystepuje we wszystkich rasach. W Pol-
sce szacunkowo wystepuje 1:7500 urodzen [4].

Historia poznania tej choroby siega do roku 1934, w ktérym norwe-
ski lekarz i biochemik Absjorn Folling chcac poméc zrozpaczonej matce
dwojki niepelnosprawnych intelektualnie dzieci, podczas rutynowych
badan moczu dodat 10% chlorek zelaza i zaobserwowat nieznang dotad
reakcje. Ot6z mocz przybrat oliwkowozielong barwe, a przyczyna tej re-
akcji okazat sie metabolit fenyloalaniny - kwas fenylopirogronowy. Le-
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karz potwierdzit obecnos$¢ tego kwasu w moczu oraz wysokich stezen
fenyloalaniny we krwi jeszcze u innych badanych pacjentéw. Od tamtej
pory notuje sie postep w diagnozowaniu i leczeniu fenyloketonurii [5].

Istota choroby jest brak lub znaczny deficyt aktywnos$ci enzymu
hydroksylazy fenyloalaninowej (w skrocie PAH), ktéry wytwarzany jest
watrobie. Deficyt prowadzi do zaburzen przemiany fenyloalaniny (Phe)
w tyrozyne. Konsekwencjg takiej reakcji jest pojawiajaca sie w surowi-
cy dziecka nadmierna ilo§¢ aminokwasu, co w ostatecznie prowadzi do
znacznych uszkodzen osrodkowego uktadu nerwowego.

Wplyw duzych stezenn Phe na OUN rozpatrywany jest w trzech
aspektach:

1. Zaburzenia w transporcie innych aminokwaséw poprzez btony

komorkowe oraz bariere krew - mézg.

2. NieprawidtowoS$ci przemiany i syntezy mieliny.

3. Zmniejszenie syntezy neurotransmiteré6w - dopaminy i seroto-

niny.

Powyzsze nieprawidtowosci jednoznacznie wskazujg na neurotok-
syczno$¢ wysokich stezen Phe [6].

Fenyloalanina jest aminokwasem egzogennym, ktérego Zrédtem
jest biatko naturalne pochodzace z pokarméw tj. mieso ryby, nabiat,
jaja, w niewielkim stopniu zboza i niektére owoce i warzywa. U os6b
zdrowych 75% fenyloalaniny pochodzacej z pokarméw przebudowu-
je sie w tyrozyne, natomiast u 0s6b chorych na PKU wystepuje bloko-
wanie gtéwnych drog metabolicznych fenyloalaniny i w takiej sytuacji
nastepuje dwudziestokrotnie wieksze stezenie tego aminokwasu w pty-
nach ustrojowych, a w samym moczu pojawiajg sie metabolity niepoza-
danych szlakéw jej przemian, czyli kwas fenylopirogronowy, fenylooc-
towy oraz ortohydrosyfenylooctowy odpowiedzialny u chorych na PKU
za charakterystyczny ,mysi zapach” [1,2].

Choroba ta jest dziedziczona autosomalnie recesywnie, pojawia
sie niezaleznie od pici, a jedynie u homozygot (organizmy, ktére posia-
daja tozsame allele danego genu). Rodzice, ktérzy sa bezobjawowymi
heterozygotycznymi nosicielami naznaczonego genu moga mie¢ dzieci,
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ktére: w 25% beda zdrowe, w 50% beda heterozygotycznymi nosiciela-
mi jak rodzice oraz w 25% beda osobnikami chorymi.

Zwiazek osoby z wadliwym genem z osobg zdrowa nie bedzie pro-
wadzit do pojawienia sie choroby u ich potomstwa. Jedynie potowa ich
dzieci bedzie heterozygotycznymi nosicielami tej choroby [4,7].

W obrazie klinicznym PKU znaczacym biochemicznym objawem
jest hiperfenyloalaninemia, ktéra jest wynikiem pomniejszenia aktyw-
nosci PAH. Biorac pod uwage stezenie fenyloalaniny w okresie nowo-
rodkowym, wyniki obcigzenia biatkiem oraz aktywno$¢ hydroksylazy
fenyloalaninowej w probkach watroby, nalezy wyrézni¢ nastepujace
postacie PKU:

« Ciezka PKU, nazywang réwniez klasyczng Fenyloketonuria, gdzie

stezenie fenyloalaniny w surowicy (bez leczenia) przekracza
20 g/dl (1 mg/dl = 0,06 mmol/l);

* Lagodng PKU, jesli stezenie fenyloalaniny w surowicy, réwniez

bez leczenia zmie$ci sie w granicach 10-20 mg/dl;

e Lagodna odmiana choroby, ktéra wymaga leczenia u dzieci do

12 roku zycia oraz u kobiet w cigzy ze wzgledu na rosnacy ptod,
rozpoznawang, gdzie stezenie fenyloalaniny w surowicy i bez le-
czenia wynosi 6-10 mg/dl;

» Najtagodniejsza posta¢ PKU ze stezeniem fenyloalaniny w surowi-

cy ponizej 6 mg/dl, ktoéra nie wymaga leczenia dietetycznego [8].

Zespot Fenyloketonurii Matczynej (MPKU) jest to choroba matki,
ale odnosi sie do uszkodzenia ptodu w przebiegu cigzy kobiety z hiperfe-
nyloalaninemig. Stezenie Phe ptodu moze by¢ nawet dwukrotnie wiek-
sze niz u chorej matki, ze wzgledu na aktywny transport przez tozysko.
Teratogenne dziatanie MPKU rozpoczyna sie we wczesnej cigzy i moze
skutkowaé u dziecka: opdZnieniem rozwoju psychoruchowego nawet
do 95%, matoglowiem 70-90%, wrodzonymi wadami serca 12-40%
oraz niskg masa urodzeniowa 40-50%. Duzo czeSciej niz u zdrowych
kobiet, obserwuje sie samoistne poronienia we wczesnym etapie cigzy
oraz porody przedwczesne [9].
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Bardzo istotnym faktem jest, by kobieta chorujaca na PKU w okre-
sie prokreacyjnym utrzymywata poziom Phe w surowicy krwi w gra-
nicach 2-6 mg/dl, a w czasie cigzy nie przekraczata poziomu 4 mg/dl
Kobietom, ktore wczesniej zrezygnowaty z leczenia dietetycznego spe-
cjalisci zalecaja powro6t do diety, nawet 3 miesigce przed planowanym
zaj$ciem w cigze [9].

Diagnostyka, objawy i powiklania fenyloketonurii

Znaczacym momentem w rozpoznawaniu choroby sg powszechne
badania przesiewowe, ktére ,identyfikuja” chore niemowleta i tym sa-
mym pozwalaja na szybkie wdrozenie leczenia. Czas w diagnostyce PKU
odgrywa znaczacg role, gdyz toksyczne stezenie fenyloalaniny wptywa
na o$rodkowy uktad nerwowy, co moze skutkowac ciezkim uposledze-
niem intelektualnym i fizycznym. U tych os6b stwierdza sie 1Q ponizej
50. Natomiast w przypadku najtagodniejszej postaci PKU zmiany w mé-
zgu mogg by¢ nieco mniejsze, a co za tym idzie poziom inteligenc;ji ta-
kich pacjentéw jest czesto prawidtowy [8].

W trakcie cigzy ptod jest odcigzony od toksycznego wpltywu choro-
by, gdyz na deficyty enzymu PAH dziecka wptywa dobroczynnie enzym
heterozygotycznej matki. W zwiagzku z taka sytuacja dziecko chore na
Fenyloketonurie rodzi sie na pozor zdrowe i zadne Kkliniczne objawy nie
$wiadcza o jakichkolwiek nieprawidtowos$ciach. Ewentualne opdZnie-
nie rozwoju umystowego zwykle rozwija sie powoli i jest niezauwazal-
ne przez kilka miesiecy [10].

W pierwszych chwilach po urodzeniu dziecka stezenie fenyloala-
niny we krwi jest jeszcze prawidtowe. Wptyw na petny rozwdj cho-
roby ma ekspozycja na fenyloalanine i jest to czesto karminie piersia.
Stopniowo nagromadzona fenyloalanina w konsekwencji prowadzi do
zahamowania tego aminokwasu oraz do zaburzen réwnowagi amino-
kwasowej w organizmie, co prowadzi do najpowazniejszych i trwatych
uszkodzen osrodkowego uktadu nerwowego. Staty przyrost stezen Phe
w ustroju, nawrotowe zaburzenia w przemianach aminokwaséw oraz
pojawiajgce sie metabolity przemiany fenyloalaniny sugerujg pierwsze
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objawy choroby, ktére w potowie przypadkoéw pojawiajg sie w pierw-
szych tygodniach i miesigcach Zycia noworodka - zwykle w okolicach
trzeciego miesigca [11].

[stotne jest szybkie zroznicowanie przyczyn hiperfenyloalanine-
mii z uwagi na p6zZniejsze postepowanie lecznicze. Obecnie wszystkie
noworodki, u ktérych zdiagnozowano HPA wymagajg specjalistycznej
diagnostyki réznicowej w klinikach zajmujacymi sie chorobami me-
tabolicznymi. Diagnostyka opiera sie na badaniach biochemicznych
jeszcze przed wprowadzeniem leczenia dietetycznego. Owe badania
obejmuja: oznaczenie stezenia aminokwaséw fenyloalaniny i tyrozyny
w surowicy, 12 h zbiérke moczu okreslajaca profil wydalanych pteryn,
oznaczenie aktywnosci enzymu reduktazy dwuhydropterydynowej
w suchej kropli krwi, test obcigzenia tetrahydrobiopteryna w 0, 4, 8
i 24 godzinie. Niektore o$rodki w Polsce oferuja badania z zakresu dia-
gnostyki molekularnej pozwalajace oceni¢ mutacje w genie PAH, co po-
zwala poszerzy¢ obraz choroby, jednak nie s3 one ujete w standardach
diagnostyki fenyloketonurii.

Pierwsze objawy wygladaja nastepujaco:

* Nawrotowe, uporczywe wymioty, ktére nie powoduja ubytku
masy ciata;

¢ Nieokre$lone zmiany skorne, czasem przypominajgce zmiany
alergiczne o r6znym nasileniu, w innych przypadkach moze by¢
zauwazona znaczna sucho$¢ skéry, badz tez zmiany tojotokowe
lub wypryskowe;

¢ Zaburzenia barwnikowe, ostabiona pigmentacja na skutek po-
mniejszenia syntezy melanin. U wiekszosci chorych obserwuje
sie jasniejszy koloryt cery, wtosy w kolorze jasnego blond oraz
niebieskie oczy;

* Wystapienie tzw. ,mysiego” zapachu moczu zwigzanego wyda-
laniem kwasu ortohydroksyfenylooctowego, zauwazalny okoto 2
miesiaca zycia;

¢ Spowolnienie rozwoju ruchowego, ktoére pojawia sie w réznym
natezeniu u poszczegoélnych chorych [10,2].
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Po wdrozeniu badan skriningowych w Polsce oraz na $§wiecie, po-
wiktanych przypadkéw PKU mozna doszukiwac sie jedyne u chorych
urodzonych w latach 60., 70., 80., ktérzy nie zostali przebadani w okre-
sie noworodkowym i nigdy nie zastosowano u nich leczenia. Sg to osoby
niepelnosprawne intelektualnie (bardzo czesto w stopniu znacznym),
przebywajace zwykle w domach opieki spotecznej lub w domach ro-
dzinnych.

Do objawéw p6Zno leczonej lub nieleczonej fenyloketonurii naleza:

w pierwszej kolejno$ci wspomniana juz ciezka niepetnospraw-
nos¢ intelektualna (iloraz inteligencji w wiekszos$ci przypadkéw
trudny do oceny);

napady padaczkowe nietatwe w leczeniu, inne problemy ze stro-
ny uktadu nerwowego np. wzmozone lub zmniejszone napiecie
mies$niowe, zespoty spastyczne charakterze paraquardi lub tete-
raplegii, niemozno$¢ chodzenia i chéd atetotyczny, hiperkineza
postaci drzenia, mioklonii i atetozy;

problemy w poruszaniu sie (w niektérych przypadkach zwtasz-
cza w pdzniejszych latach zycia poruszanie sie z pomocg oséb
trzecich jak rowniez dtugotrwate unieruchomienie);

zaburzenia zachowania (nadpobudliwo$¢, agresja, drazliwosé,
autoagresja, samookaleczenia i samouszkodzenia, pobudzenie
psychoruchowe, niekontrolowane wybuchy ztosci i ataki furii,
stany psychotyczne, zachowania destrukcyjne, lek i niepokoj, za-
chowania przypominajace spectrum autyzmu, brak koncentracji,
problemy ze snem);

problemy z mowg lub brak mozliwoSci porozumiewania sie;
matoglowie;

jasna karnacja, bardzo jasne wtosy i niebieskie teczéwki (zjawi-
sko tzw. rozcienczenia” barwnika;

problemy skérne (zmiany wypryskowe, znaczaca suchos$c skory);
nieprawidtowy tzw. ,mysi” zapach zwigzany z wydalaniem meta-
bolitow fenyloalaniny, czyli kwasu ortohydroksyfenylooctowego
[3,11].
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Nalezy wspomniec, ze catoksztatt symptomow tej choroby, nie jest
ostateczny dla jej rozpoznania i moze by¢ zwigzany z innymi choroba-
mi, ktérym towarzyszy uposledzenie umystowe. Reasumujac, warto za-
znaczy¢, ze w fenyloketonurii rozwoj fizyczny zwykle przebiega prawi-
dtowo i nie wystepuja zaburzenia innych uktadéw czy narzadéw, poza
wyjatkiem, czyli oSrodkowym uktadem nerwowym.

Kazdy nieleczony lub pdzno leczony pacjent z PKU ma swojg indy-
widualng postac kliniczng i w zaleZno$ci od rodzaju choroby, czy jest to
posta¢ klasyczna, czy tagodna, funkcjonuje na swoj sposéb w srodowi-
sku rodzinnym czy tez placéwce opiekunczej. Nie zmienia to faktu, Ze sg
to osoby z ciezkimi deficytami intelektualnymi i fizycznymi, potrzebuja-
ce opieki i nadzoru ze strony innych oséb przez catg dobe.

[stotnym faktem dla 0s6b z powyzej grupy jest ponowne wprowa-
dzenie leczenia w postaci diety ubogofenyloalaninowej. Samo ponowne
wprowadzenie diety jest nie lada wyzwaniem, poniewaz w organizacji
tego typu leczenia musi uczestniczy¢ grono specjalistow tj. lekarza, die-
tetyk, psycholodzy, rodzina oraz opiekunowie w danej placéwce. Ponad-
to trzeba zdoby¢ produkty i Zzywnos$¢ niskobiatkows, a takze preparaty
aminokwasowe. Nalezy pamieta¢, ze kazdy pacjent jest indywidualnym
przypadkiem i trudno jest jednoznacznie stwierdzié, jak zareaguje na
wprowadzenie diety i czy da ona pozytywne efekty [12,3,13].

Do najbardziej efektownych zmian u chorych ktérym znacznie ob-
nizyt sie poziom fenyloalaniny po wprowadzeniu diety naleza:

e zauwazalne wyciszenie, poprawa nastroju sie oraz nawigzywa-
nie kontaktu wzrokowego, a co z tym idzie poprawa w codzien-
nym funkcjonowaniu (opieka nad takim chorym staje sie znacz-
nie tatwiejsza);

¢ poprawa funkcji uktadu nerwowego tj. zmniejszenie liczy napa-
dow padaczkowych, czasem nawet znaczna modyfikacja lekow
przeciwpadaczkowych;

¢ znaczne ograniczenie atakdw agresji i autoagresji;

¢ dodatkowo zaobserwowano ustapienie zmian skérnych na ciele,
ustapienie ,mysiego” zapachu oraz przyrost masy ciata.
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Wprowadzenie ponownej diety, szczegdlnie u 0sob z ciezkim stop-
niem niepetnosprawno$ci wymaga ogromu pracy z strony personelu
opiekunczego, jak i doswiadczonych lekarzy i dietetykéw. Wypada tu
wspomnie¢, ze dieta przynosi efekty tylko wtedy, gdy jest sumiennie sto-
sowana. Nie znamy réwniez zachowania chorego pacjenta, ktéry musi
sie dostosowa¢ do nowych nawykéw zywieniowych. Konieczne jest
wykazanie sie duza dawka cierpliwos$ci ze strony opiekunéw, podczas
przyzwyczajania podopiecznego do nowych smakéw. Pacjenci po pew-
nym czasie w wiekszosci akceptuja diete oraz preparaty aminokwaso-
we. Dieta powinna by¢ dobrze rozpisana przed dietetyka, urozmaicona
i doktadnie zbilansowana, gdyz wtedy nietrudno o niedobory pokarmo-
we. Efekty zauwazalne sg indywidualnie u kazdego pacjenta, niektorym
wystarczy kilka tygodni, innym kilka miesiecy nawet do roku. Podczas
leczenia konieczne sg kontrolne pomiary stezen fenyloalaniny, ogélnie
raz w miesigcu, jednak na poczatku wprowadzania leczenia dietetycz-
nego nawet czesciej [3].

Leczenie fenyloketonurii

W pierwszych miesigcach zycia noworodka nastepuje intensyw-
ny rozwoj uktadu nerwowego. Mézg dziecka jest bardzo wrazliwy, po-
niewaz ostonki mielinowe, otaczajgce wtdkna nerwowe, nie sg w pelni
wyksztatcone. W pacjenta z nieleczong Fenyloketonurig, gdy dojdzie do
uszkodzenia mézgu, zmiany sg nieodwracalne. Ciezkiej niepetnospraw-
nosci mozna zapobiec jedynie poprzez wczesne wyKrycie choroby oraz
poprzez ustalenie odpowiedniej diety, ktéra bedzie zawiera¢ ograniczo-
na zawartos$¢ fenyloalaniny [6].

Pierwsze proby leczenia dietetycznego w PKU zostaty podjete
w latach 30-tych, chwile po odkryciu choroby, jednak nie przyniosty
one pozadanego efektu.

Dieta byta bardzo uboga i w konsekwencji prowadzita do skrajne-
go wyniszczenia organizmu. Badania trwaty dalej i dopiero w 1951 roku
w szpitalu uniwersyteckim w Birmingham nastqpit przetom. Pracujqcy
tam lekarz Horst Bickel, w wyniku ogromnej determinacji matki, przy-
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jat na oddziat matq pacjentke (miata wéwczas 17 miesiecy) Sheile Jones.
Dziewczynka miata wszystkie objawy fenyloketonurii, poza tym byta upo-
sledzona intelektualnie i fizycznie. Lekarz poczqtkowo nie chciat leczy¢
chorego dziecka, jednak matka dziewczynki byta nieugieta i w koricu
Bickel skapitulowat. Pierwsze prace nad pokarmem dla dziewczynki byty
nieudane, przyniosty one sukces dopiero, gdy do opracowywania diety
dotgczyt chemik Louis Woolf. Dzieki wskazéwkom chemika stworzono
pierwszy preparat PKU, z ktérego specjalng metodq usuwano poszczegdl-
ne aminokwasy z mleka poprzez filtracje z uzyciem aktywnego wegla. Po
kilku miesigcach stosowania diety lekarze, jak i matka Sheili zauwazyli
ogromngq poprawe u dziecka. Dziewczynka zaczeta chodzi¢ przy pomocy
osoby dorostej, przestata by¢ niespokojna i ptaczliwa, poza tym Sciem-
niaty jej wtosy. Dr Bickel bez konsultacji z matkq zarzqdzit odstawienie
preparatu, Zeby sprawdzi¢ zasadnos¢ jego stosowania. Juz po tygodniu
byto widaé, ze wszystkie postepy jakie dziecko poczynito w ostatnim cza-
sie zniknety. Stan zdrowia dziewczynki wrécit do punktu wyjscia. Matka
dziewczynki byta zatamana, jednak dr Bickel wyjasnit kobiecie przyczy-
ny takiej sytuacji. Nastepnie juz za zgodq pani Jones podano ponownie
preparat PKU i catos¢ eksperymentu nagrano. Uzycie preparatu stato sie
niebywatym sukcesem, jednak pomimo stosowania diety, poziom inteli-
gencji badanych pacjentéw (2 lata i 5 lat), nadal byt na niskim poziomie.
Stwierdzono wtedy, ze u dzieci, ktére byty poddane leczeniu zmiany w mé-
zgu, ktdre nastqpity we wczesnym dzieciristwie, sq nieodwracalne. Efekty
nastgpity dopiero wtedy, gdy diecie poddano siedemnastodniowego no-
worodka. Ten przypadek sprawit, Zze podjeto decyzje o przeprowadzaniu
badan u wszystkich brytyjskich noworodkdw, a sytuacji pozytywnej dia-
gnozy jak najwczesniejsze wprowadzenie diety niskofenyloalaninowej
[14,5].

Reasumujac podstawg leczenia PKU jest dieta, ktorg trzeba wpro-
wadzi¢ w pierwszym miesigcu zycia dziecka, a najbardziej optymalnie
w 7-10 dniu zycia noworodka. Wskazaniem do wprowadzenia diety jest
wynik pomiaru fenyloalaniny we krwi, czyli ponizej 10 mg/dl. Zatoze-
niem diety jest ograniczenie podazy Phe, bodZca zaburzajacego réw-
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nowage aminokwasowg organizmu. Z racji tego, Ze fenyloalanina jest
aminokwasem niezbednym do prawidtowej biosyntezy biatek, w przy-
padku jej ograniczenia niezbedne jest zapewnienie zasadniczego za-
potrzebowania na ten aminokwas. Dziecko musi otrzymywa¢ dzienng
dawke fenyloalaniny, ale takg, ktéra nie bedzie szkodliwa dla jego orga-
nizmu. Tolerancja na Phe jest bardzo indywidualna i dla kazdego musi
by¢ $cisle obliczona dawka. W przypadku dzieci, zawarto$¢ Phe w diecie
zalezna jest od masy ciata i stezen fenyloalaniny we krwi [4].

Leczenie chorych na PKU trwa przez cate zycie. Prowadzenie diety
u dzieci do 6 lat (czasem nawet do 10 lat), tj. do ukoriczenia mieliniza-
cji komérek nerwowych, musi by¢ szczeg6lnie kontrolowane. U dzieci
nastoletnich, u ktérych system nerwowy jest bardziej odporny na szko-
dliwe dziatanie stezen Phe mozna nieco zmniejszy¢ rygory dietetyczne,
wprowadzajac nowe produkty.

Jezeli dieta prowadzona jest prawidtowo, dziecko rozwija sie har-
monijnie a stezenia fenyloalaniny powinny wyglada¢ nastepujaco:

e Dzieci do 12 lat - 2-6 mg/dl

¢ Dzieci powyzej 12 lat, mtodziez - 2-12 mg/dl, najlepiej 10 mg/dl

¢ Dorosli 2-15 mg/dl.

Pomiary stezen powinny by¢ wykonywane w pierwszym péiroczu
zycia dziecka co 7 dni, a w drugim pétroczu zycia co 14 dni. Nastepnie
powyzej roku przynajmniej raz w miesigcu, u 0séb dorostych takze raz
w miesigcu, a u kobiet w czasie cigzy dwa razy w tygodniu [12,13,7].

Dieta PKU - produkty, ktérych nie wolno spozywac to: mieso, ryby,
wszelkie wedliny, sery i przetwory mleczne, chleb, wszelkie pieczywo
i wyroby ze zwyktej maki, warzywa straczkowe i inne produkty wyso-
ko biatkowe. Lista produktéw zakazanych jest do$¢ duza, wobec czego
nasuwa sie pytanie: co chory na Fenyloketonurie moze je$¢? Dla tatwiej-
szego zobrazowania diety, konieczne byto stworzenie piramidy zywie-
niowej PKU. W poréwnaniu do tradycyjnej piramidy zywieniowej nie
posiada ona dwdch najwyzszych pieter z miesem i nabiatem, pozostaty
za$ owoce i warzywa, a zwykte pieczywo zastapiono specjalnymi wy-
piekami z maki PKU (tzw. produkty weglowodanowe). Powigzania tych
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trzech grup produktéw spozywczych sg zalezne od indywidualnych
tolerancji fenyloalaniny. Najwazniejszym spoiwem diety jest preparat,
bedacy substytutem biatka, jednak pozbawionego Phe. Zywno$¢ nisko-
biatkowa (produkty weglowodanowe PKU) zapewnia odpowiednia ka-
loryczno$¢ diety wraz z zastosowaniem produktéw catkowicie pozba-
wionych fenyloalaniny takich jak cukier, olej i margaryna.

[stotne jest, aby preparat byt zawsze przyjmowany razem z zywno-
$cig o niskiej zawarto$ci Phe i rownomiernie roztozony w ciggu doby, co
najmniej na 3 razy, najlepiej na Sniadanie, obiad i kolacje. Przyjmowa-
nie preparatu z positkiem pozwala na lepsze przyswajanie biatka, a po-
dziat na 3 dawki pozwala na stabilne utrzymanie stezen fenyloalaniny
we krwi. Podnoszenie kalorycznosci positku poprzez dodawanie oleju,
cukru badz margaryny ma wptyw na asymilacje biatka i zapobiega ka-
tabolizmowi, chroni prawidtowy rozwoj organizmu.

Ze wzgledu na zawarto$¢ Phe produkty spozywcze dzielimy na
trzy grupy: niedozwolone, dozwolone w ograniczonych ilo$ciach i do-
zwolone w nieograniczonych ilo$ciach [12].

Tab. 1. Grupy produktow [15].

Produkty zywieniowe w PKU
Dozwolone Dozwolone
Niedozwolone w ograniczonych w nieograniczonych
ilosciach iloSciach

- mieso - warzywa - cukier
- mleko - owoce - woda mineralna
- droéb - produkty - cukierki owocowe
- ryby i owoce morza niskobiatkowe - lizaki owocowe
- jaja - ziemniaki - miod
- produkty zbozowe - tapioka - konfitury
- ro$liny straczkowe - sago
- nasiona - sorbety
- orzechy - z6ttko itp.
- aspartam
- czekolada
- zelatyna
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Moéwigc o diecie w PKU, nie mozna zapomnie¢ o szczegdlnej gru-
pie pacjentéw, ktéra stanowia mtode kobiety planujace cigze lub beda-
ce w ciazy. Fenyloketonuria jest jedna z tych choréb, w ktérej przyszta
mama musi restrykcyjnie pilnowac¢ diety, gdyz w taki sposéb zwieksza
szanse na urodzenie zdrowego dziecka. Zwykle zwigzane jest to ze
zmiang stylu zyciu i nawykow zywieniowych.

Zywienie kobiet w cigzy chorych na PKU, podobnie jak kobiet zdro-
wych wiaze sie ze zwiekszeniem podazy na wszystkie sktadniki odzyw-
cze. Roznice tutaj stanowi sama fenyloalanina, ktorej podaz zwtaszcza
w pierwszych tygodniach cigzy musi by¢ znacznie ograniczona, tak aby
stezenia Phe we krwi przysziej mamy byty w granicach 2 - 4 mg/dl i nie
zagrazaty rozwijajacemu sie ptodowi [16].

Whioski

W dzisiejszych czasach osoby chore na Fenyloketonurie majg
ogromne szanse na prawidlowy rozwdj intelektualny, a sama choroba
nie ma wptywu na poziom wyksztalcenia czy kariere zawodowa. Sukces
badan przesiewowych jest niewatpliwie namacalny, gdyz poprzez szyb-
ka diagnoze daje szanse chorym pacjentom na normalne Zycie.
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