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Περίληψη

 Αταξία ορίζεται η αδυναμία διατήρησης φυσιολογικής στάσης σώματος και ομαλότητας κινήσεων. Αποτελεί 
κύριο σύμπτωμα πολλών επίκτητων και κληρονομικών νευρολογικών διαταραχών.

Το παρόν άρθρο επικεντρώνεται στις κληρονομικές αταξίες. Η κληρονόμηση των νοσημάτων αυτών ποικίλει 
και έχουν περιγραφεί μοντέλα αυτοσωματικής  κυρίαρχης/υπολλειπόμενης,  φυλοσύνδετης  και μη μεντελιανής 
κληρονόμησης. Παράδειγμα μη μεντελιανής κληρονόμησης είναι οι γενετικές βλάβες του μιτοχονδριακού DNA. 
Κάθε μία από τις ανωτέρω κατηγορίες αναλύεται περαιτέρω και περιγράφονται και οι κλινικές εκδηλώσεις των 
επιμέρους νοσημάτων.

Καταλήγοντας προτείνεται η διαγνωστική προσέγγιση του ασθενούς με αταξία.
Λέξεις ευρετηρίου: Αταξία, γενετική αταξιών, νωτιαιοπαρεγκεφαλιδικές αταξίες, μιτοχονδριακά νοσήματα.
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Abstract

Ataxia is defined as the inability to maintain normal posture and smoothness of movements. It is a promi-
nent feature of many acquired and hereditary neurologic disorders.

Current review is focused on hereditary ataxias. The mode of inheritance of these diseases varies and auto-
somal dominant/recessive, sex-linked and non-mendelian inheritance patterns have been described. Certain 
mitochondrial defects are examples of non-mendelian inheritance. Each of the above categories is further 
analyzed and the clinical manifestations of the various diseases is described.

Finally, a diagnostic approach to patients with ataxia is proposed. 
Key words: Ataxia, genetic of ataxias, spinocerebellar ataxias, mitochondrial diseases.

ΕΙΣΑΓΩΓΗ 

Στην καθημερινή κλινική πράξη ο νευρολόγος έρχε-
ται αντιμέτωπος με την αταξία ως σύμπτωμα. Οι περισ-
σότεροι ασθενείς πάσχουν από νοσήματα στα οποία 
η αταξία αποτελεί μέρος της συμπτωματολογίας. Ένα 
μικρό ποσοστό αυτών αναφέρεται στις καθαρές μορ-
φές αταξίας και από αυτές ένα μικρότερο ποσοστό στις 
κληρονομικές μορφές. Οι κληρονομικές αταξίες είναι 
μία σπάνια ομάδα παθήσεων στον γενικό πληθυσμό 
και η διάγνωση τους, όπως θα παρατεθεί παρακάτω 
αποτελεί πρόκληση για τον νευρολόγο, ενώ δεν είναι 
σπάνιες οι περιπτώσεις στις οποίες δεν μπορεί να τεθεί 
με σιγουριά η οριστική διάγνωση. 

Οι αμιγώς κληρονομικές αταξίες αποτελούν γενε-
τικά νοσήματα που ακολουθούν είτε το μεντελιανό 
πρότυπο κληρονόμησης (αυτοσωματικά επικρατητικά/
υπολειπόμενα ή φυλοσύνδετα νοσήματα) είτε το μη-

τρικό πρότυπο κληρονόμησης (γενετικές βλάβες του 
του μιτοχονδριακού DNA). Παρακάτω θα αναλυθούν 
οι κατηγορίες αυτές χωριστά και θα γίνει επιλεκτική 
μνεία στις σημαντικότερες κλινικές μορφές της κάθε 
κατηγορίας.

ΑΥΤΟΣΩΜΑΤΙΚΕΣ ΕΠΙΚΡΑΤΗΤΙΚΕΣ ΑΤΑΞΙΕΣ

Οι αυτοσωματικές επικρατητικές αταξίες (ΑΕΑ) 
αποτελούν μία ομάδα μονογονιδιακών νοσημάτων 
που χαρακτηρίζονται από κάθετη κληρονόμηση και 
χωρίζονται σε τρείς μεγάλες κατηγορίες [Shakkottai 
V.G. et al 2013, Storey E. et al 2014, Pagon R.A. et 
al 2016]. Η πρώτη κατηγορία περιλαμβάνει τις νωτιαι-
οπαρεγκεφαλιδικές αταξίες (Spinοcerebellar Ataxias, 
SCA), την οδοντωτοερυθροωχρολουισιανή εκφύλιση 
(Dentatorubral-pallidoluysian atrophy, DRPLA) και τις 
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επεισοδιακές αταξίες. Ο διαχωρισμός αυτός γίνεται βά-
σει κοινών κλινικών σημείων και συμπτωμάτων. Οι εν 
λόγω κλινικές οντότητες αποτελούν σπάνια νοσήματα 
με επιπολασμό στον γενικό πληθυσμό στην Ευρώπη 
1-3/100.000 με συχνότερες αυτές που οφείλονται σε 
επέκταση της αλυσίδας πολυγλουταμίνης. Επιπλέον, 
έχει βρεθεί ότι τύποι παρεγκεφαλιδικών αταξιών είναι 
συχνότεροι σε συγκεκριμένους πληθυσμούς όπως η 
SCA2 και η SCA10 στους Μεξικανούς.

Νωτιαιοπαρεγκεφαλιδικές αταξίες 
(Spinοcerebellar Ataxias, SCA) 

Οι SCA είναι μία ομάδα εξαιρετικά ετερογενών νευ-
ροεκφυλιστικών συνδρόμων. Μέχρι σήμερα έχουν 
περιγραφεί περί τα 43 σύνδρομα SCA1-43. Για την πλει-
ονότητα των συνδρόμων αυτών, έχουν ταυτοποιηθεί τα 
παθογόνα γονίδια, ενώ για ορισμένες από αυτές έχουν 
ταυτοποιηθεί οι γενετικοί τόποι. Χαρακτηρίζονται εν γέ-
νει από προοδευτικά εξελισσόμενη αταξία , διαταραχές 
οφθαλμοκινητικότητας, δυσαρθρία, πυραμιδικά και 
εξωπυραμιδικά σημεία, καθώς και από μελαγχρωστική 
αμφιβληστροειδοπάθεια, βαρηκοΐα, και περιφερική 
νευροπάθεια. Αυτά τα κλινικά σύνδρομα με την σειρά 
τους έχουν κατηγοριοποιηθεί περαιτέρω σε τρείς κα-
τηγορίες βάσει της κλινικής τους εικόνας [Sun Y.M. et 
al 2016 και ΟΜΙΜ πρόσβαση 18-6-2017]. 

Η πρώτη κατηγορία περιλαμβάνει τις SCA1, 
SCA2,SCA3, SCA10, SCA12, SCA13, SCA14, SCA17, 
SCA19/22, SCA20, SCA28, SCA40, SCA41, SCA42 
και SCA43. Τα σύνδρομα αυτά παρουσιάζουν κλινικό 
φαινότυπο ο οποίος περιλαμβάνει εκτός της αταξίας 
και συμπτώματα από την πυραμιδική οδό, όπως σπα-
στικότητα, ζωηρά τενόντια αντανακλαστικά, σημείο 
Babinski, σημεία από το εξωπυραμικδικό σύστημα 
όπως χορεία, δυστονία και τρόμο καθώς και προσβο-
λή των περιφερικών κινητικών νεύρων. Παράλληλα, 
μπορεί να περιλαμβάνουν διαταραχές από τις ανώτε-
ρες νοητικές λειτουργίες, την οφθαλμοκινητικότητα, 
κώφωση, ψυχιατρικά συμπτώματα και διαταραχές 
του ύπνου όπως το σύνδρομο ανήσυχων άκρων. Η 
έναρξη της νόσου καλύπτει φάσμα από την νεογνική/
παιδική ηλικία μέχρι και την ενήλικο ζωή.

Η συγκεκριμένη κατηγορία δύναται να χωριστεί επι-
μέρους σε 3 ομάδες, βάσει του είδους της μετάλλαξης 
και τη εντόπισης της στο γονίδιο. Η πρώτη ομάδα αφο-
ρά τις SCA 1,2,3,17, και χαρακτηρίζεται από δυναμικές 
μεταλλάξεις των γονιδίων στην κωδικοποιούσα περι-
οχή. Η δεύτερη ομάδα περιλαμβάνει τις SCA 8,10,12 
και χαρακτηρίζεται από δυναμικές μεταλλάξεις των 
γονιδίων στις μη κωδικοποιούσες περιοχές. Τέλος, 
η τρίτη ομάδα περιλαμβάνει τις SCA 13,14,15,18,
19/22,21,23,27,28,41,42,43 με χαρακτηριστικό τις 
σημειακές μεταλλάξεις των γονιδίων.

Η δεύτερη κατηγορία περιλαμβάνει την SCA7 η 
οποία εκτός της αταξίας περιλαμβάνει αμφιβληστρο-
ειδοπάθεια και διαταραχές της όρασης.

Η τρίτη κατηγορία περιλαμβάνει τις SCA5, SCA6, 

SCA11, SCA15/16,SCA26, SCA31. Το χαρακτηριστικό 
αυτών των κλινικών συνδρόμων είναι ότι παρουσι-
άζουν μόνο αταξία και χαρακτηρίζονται ως γνήσιες 
αταξίες.

Στις ανωτέρω κατηγορίες εν τέλει προστίθεται μία 
ακόμη, η οποία περιλαμβάνει τα σύνδρομα εκείνα στα 
οποία προεξάρχει η αισθητική αταξία και περιλαμβάνει 
τις SCA4,SCA8, SCA18, SCA23, SCA25.

Τα παραπάνω κλινικά σύνδρομα είναι σπάνιες κλι-
νικές οντότητες και η πλειοψηφία τους έχει αναφερθεί 
στα πλαίσια αναφοράς περιπτώσεων. Ο επιπολασμός 
των SCA κυμαίνεται 0,001% έως 0,005%. Η πορεία 
τους συνήθως είναι αργή και προοδευτικά επιδει-
νούμενη με τον ασθενή να παρουσιάζει σημαντική 
αναπηρία αρκετά χρόνια μετά την έναρξη της συμπτω-
ματολογίας.

Οδοντωτοερυθροωχρολουισιανή  
εκφύλιση (Dentatorubral-pallidoluysian  
atrophy, DRPLA)

Η DRPLA αποτελεί αυτοσωματική επικρατητική 
αταξία. Χαρακτηρίζεται από αταξία, εξωπυραμιδική 
συμπτωματολογία όπως χορειοαθετωσικές κινήσεις, 
δυστονία και βαλλισμό, μυόκλονο, επιληπτικές κρίσεις 
και άνοια [Takahasi Η. et al 1988]. Η έναρξη παρα-
τηρείται από την παιδική ηλικία μέχρι και την ενήλικο 
ζωή. Επί όψιμης έναρξης η κλινική εικόνα ταυτίζεται 
με της SCA17.

Επεισοδιακές αταξίες

Οι επεισοδιακές αταξίες διακρίνονται σε οκτώ κλι-
νικά σύνδρομα, η μοριακή βάση των οποίων είναι η 
διαυλοπάθεια. Χαρακτηριστικό τους είναι η παροξυ-
σμική εμφάνιση επεισοδίων παρεγκεφαλιδικής ση-
μειολογίας, διάρκειας από μερικά δευτερόλεπτα έως 
λίγα λεπτά και αυτόματη ύφεση, με συνοδεία άλλων 
συμπτωμάτων και σημείων όπως ο ίλιγγος, ο νυσταγ-
μός, η υπερδιεγερσιμότητα των περιφερικών νεύρων 
και οι επιληπτικές κρίσεις [Choi K.D. et al 2016].

Γενετική των αυτοσωματικών επικρατητικών 
αταξιών

Οι SCA αποτελούν όπως αναφέρθηκε μονογονιδι-
ακά νοσήματα με αυτοσωματικό επικρατητικό τρόπο 
κληρονόμησης. Από το σύνολο των SCA μόλις 28 
γονίδια έχουν άμεσα συσχετιστεί με συγκεκριμένα σύν-
δρομα (SCA 1-3, 5-8, 10-14, 15/16, 17, 18, 19/22, 
21,23,26-29, 31, 34-36, 38, 40, 41, 42, 43). Για τις 
SCA 4, 20,25,30,32,37 έχουν εντοπιστεί οι γενετικοί 
τόποι, ενώ για τις SCA 9, 33, 39 όχι [ Durr Α. 2010, 
Sun Y.M. et al 2016 και ΟΜΙΜ πρόσβαση 18-6-2017 
]. Τα υπεύθυνα γονίδια για κάθε νόσο παρουσιάζουν 
μια πλειάδα μεταλλάξεων, τόσο σημειακών και επα-
ναλήψεων, κυρίως τρινουκλεοτιδίων, όσο και ελλείμ-
ματα, σε κωδικοποιούσες, και μη κωδικοποιούσες 
περιοχές των γονιδίων. Η πλέον συχνή μορφή με-
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ταλλάξεων είναι η επανάληψη τρινουκλεοτιδίων. Έχει 
αναγνωριστεί σημαντικός αριθμός πολυμορφισμών 
στα γονίδια αυτά με διαφορετικό αριθμό επαναλήψεων 
χωρίς την έκφραση νόσου . Όταν ο αριθμός των επα-
ναλήψεων ξεπεράσει έναν συγκεκριμένο ουδό, τότε 
το γονίδιο εκφράζεται ως παθογόνο. Χαρακτηριστικό 
παράδειγμα είναι η SCA1, το υπεύθυνο γονίδιο της 
οποίας έχει ένα εύρος από 6 έως 39 επαναλήψεις του 
τρινουκλεοτιδίου CAG. Όσο περισσότερες είναι οι 
επαναλήψεις των τρινουκλεοτιδίων, τόσο περισσότε-
ρο δυσλειτουργική γίνεται η παραγόμενη πρωτεΐνη. 
Ο αριθμός αυτός των επαναλήψεων αυξάνει με την 
πάροδο των γενεών. Οι απόγονοι παρουσιάζουν με-
γαλύτερο αριθμό επαναλήψεων από τον γονέα που 
τους κληροδότησε το γονίδιο. Ο αυξανόμενος αριθμός 
επαναλήψεων επηρεάζει και την ηλικία εμφάνισης 
της συμπτωματολογίας. Το φαινόμενο αυτό καλείται 
γενετική επίσπευση και εξηγεί την μικρότερη ηλικία 
έναρξης της συμπτωματολογίας με την πάροδο των 
γενεών. Το φαινόμενο της γενετικής επίσπευσης δεν 
φαίνεται να υπάρχει στις σημειακές μεταλλάξεις. Στις 
αταξίες στις οποίες υπεύθυνα είναι γονίδια με σημει-
ακή μετάλλαξη η έναρξη συνήθως συμβαίνει νωρίς 
στην παιδική ηλικία με χαρακτηριστική προοδευτικά 
επιδεινούμενη πορεία. Επιπλέον, έχουν παρατηρηθεί 
de novo μεταλλάξεις.

 ΑΥΤΟΣΩΜΑΤΙΚΕΣ ΥΠΟΛΕΙΠΟΜΕΝΕΣ  
ΠΑΡΕΓΚΕΦΑΛΙΔΙΚΕΣ ΑΤΑΞΙΕΣ

Οι αυτοσωματικές υπολειπόμενες αταξίες (ΑΥΑ) 
κληρονομούνται με τον αυτοσωματικό υπολειπόμενο 
τρόπο, σύμφωνα με τους κανόνες της μεντελιανής 
κληρονομικότητας. Αποτελούν επίσης σπάνιες διατα-
ραχές που χαρακτηρίζονται από νευροεκφύλιση και 
αναπτυξιακές διαταραχές τόσο της παρεγκεφαλίδας 
όσο και του νωτιαίου μυελού, ενώ η έναρξη της συ-
μπτωματολογίας είναι συνήθως στην παιδική ηλικία, 
πριν τα 20 έτη [Mancuso Μ. et al 2014, Beaudin Μ. 
et al 2017].

Χωρίζονται με την σειρά τους σε τέσσερις επιμέρους 
κατηγορίες αναλόγως του μηχανισμού εκδήλωσης 
της νόσου.

Η πρώτη κατηγορία είναι οι εκφυλιστικές αταξίες 
με κύριο εκπρόσωπο την αταξία Friedreich. Πρόκειται 
για την πιο κοινή υπολειπόμενη παρεγκεφαλιδική 
αταξία στον καυκασιανό πληθυσμό [Campuzano V. 
et al 1996]. Η έναρξη της συμπτωματολογίας γίνεται 
μεταξύ 2 και 16 ετών [Harding Α.Ε. 1981] και περι-
λαμβάνει προοδευτικά επιδεινούμενη αταξία τόσο των 
άκρων όσο και του κορμού, δυσαρθρία, πυραμιδική 
σημειολογία με αδυναμία και ατροφία μυών κυρίως 
των κάτω άκρων, σημείο Babinski, διαταραγμένη εν 
τω βάθει αισθητικότητα. Τα τενόντια αντανακλαστικά 
συνήθως απουσιάζουν, αλλά έχουν περιγραφεί και 
περιπτώσεις με ζωηρά αντανακλαστικά. Επιπλέον, οι 
ασθενείς παρουσιάζουν σκελετικές ανωμαλίες, όπως 

σκολίωση και ανωμαλίες του θωρακικού κλωβού, 
μυοκαρδιοπάθεια, ενίοτε βαριά, η οποία μπορεί να 
οδηγήσει στον θάνατο και διαταραχές της οφθαλμο-
κινητικότητας. Τέλος, ένα μικρό ποσοστό ασθενών 
δυνατόν να εμφανίσει βαρηκοΐα, ατροφία οπτικού 
νεύρου και διαταραχές της ανοχής της γλυκόζης συ-
μπεριλαμβανομένου του σακχαρώδους διαβήτη.

Άλλα σύνδρομα, σπανιότερα, στην ομάδα αυτή 
είναι η μιτοχονδριακή υπολειπόμενη αταξία (MI-
RAS), το σύνδρομο Charlevoix-Sagnuenay με την 
χαρακτηριστική σπαστικότητα, η πρώιμης έναρξης 
παρεγκεφαλιδική αταξία με διατηρημένες τενόντιες 
αντανακλάσεις, η νεογνική νωτιαιοπαρεγκεφαλιδική 
αταξία, το σύνδρομο Marinesco-Sjogren, η αταξία με 
ανεπάρκεια συνένζυμου Q10 και η αταξία οπισθίων 
δεσμών με μελαγχρωστική αμφιβληστροειδοπάθεια. 

Η αταξία που οφείλεται σε ανεπάρκεια Q10 απο-
τελεί ξεχωριστή, σημαντική οντότητα καθώς με υπο-
κατάσταση του συνενζύμου δύναται να βελτιωθεί η 
κλινική εικόνα [Musumeci Ο. et al 2001].

Η δεύτερη κατηγορία περιλαμβάνει τις αταξίες 
που σχετίζονται με βλάβη στους μηχανισμούς επι-
διόρθωσης του DNA. Χαρακτηριστικό παράδειγμα 
είναι η αταξία-τηλεαγγειεκτασία. Χαρακτηρίζεται από 
προοδευτικά επιδεινούμενη αταξία, χορειοαθετωσι-
κές κινήσεις, τηλεαγγειεκτασίες στο δέρμα και τους 
οφθαλμούς. Επιπλέον, οι ασθενείς είναι επιρρεπείς 
στις λοιμώξεις του αναπνευστικού και τις αιματολογικές 
κυρίως κακοήθειες [Rothblum-Oviatt C. et al 2016].

Στην κατηγορία αυτή επιπλέον ταξινομούνται η ατα-
ξία με οπτικοκινητική απραξία τύπου 1 και 2, η νωτιαι-
οπαρεγκεφαλιδική αταξία με αξονική νευροπάθεια και 
η μελαγχρωματική ξηροδερμία [Sailer A. et al 2012].

Η τρίτη κατηγορία περιλαμβάνει τις συγγενείς αταξίες 
και χαρακτηριστικά τις δυσμορφίες της παρεγκεφαλί-
δας όπως η υποπλασία και η απλασία της παρεγκε-
φαλίδας, την απλασία του σκώληκα, το σύνδρομο 
Joubert, και τις δυσπλασίες Chiari και Dandy-Walker. 
Η κλινική εικόνα των συνδρόμων αυτών περιλαμβάνει 
εκτός της αταξίας τον υδροκέφαλο, τις επιληπτικές 
κρίσεις και την σπαστικότητα

Η τέταρτη κατηγορία περιλαμβάνει τις αταξίες σε 
έδαφος μεταβολικών νοσημάτων. Η σημαντικότερη 
εξ αυτών είναι η αταξία από μεμονωμένη ανεπάρκεια 
βιταμίνης Ε, καθώς θεωρείται αναστρέψιμη. Στην ομά-
δα αυτή περιλαμβάνονται λυσσοσωμιακά νοσήματα, 
διαταραχές του κύκλου της ουρίας, η νόσος Wilson, οι 
λευκοδυστροφίες με κύριο εκπρόσωπο την αδρενο-
λευκοδυστροφία, και άλλες ενδογενείς διαταραχές του 
μεταβολισμού. Επιπλέον, η νευροακανθοκυττάρωση 
με πιο συχνή την αβηταλιποπρωτεϊναιμία. 

Η νευροακανθοκυττάρωση πρόκειται για ομάδα 
υπολειπόμενων νοσημάτων χαρακτηριζόμενα από 
παρουσία ακανθοκυττάρων στο περιφερικό αίμα και 
εκφύλιση δομών του κεντρικού νευρικού συστήματος. 
Αν και το σύνηθες είναι η παρουσία υπερκινητικών 
διαταραχών, έχει βρεθεί ότι συνδυάζεται με υποβητα-
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λιποπρωτεϊναιμία και ανεπάρκεια βιταμίνης Ε, συνεπώς 
και αταξία.

Γενετική των υπολειπόμενων κληρονομικών 
αταξιών

Οι υπολειπόμενες αταξίες είναι μονογονιδιακά νο-
σήματα με το αυτοσωματικό υπολειπόμενο πρότυπο 
κληρονόμησης. Πρόκειται είτε για σημειακές μεταλ-
λάξεις και ελλείμματα, είτε για επαναλήψεις νουκλε-
οτιδίων. Οι μεταλλάξεις μπορεί να απαντώνται τόσο 
στην κωδικοποιούσα, όσο και στη μη κωδικοποιούσα 
περιοχή του γονιδίου. Στην αταξία Friedreich η με-
τάλλαξη αφορά επανάληψη του τρινουκλεοτιδίου 
GAA στο πρώτο ιντρόνιο του γονιδίου της φραταξίνης. 
Φυσιολογικά ανιχνεύονται 8 με 22 επαναλήψεις, ενώ 
στην αταξία Friedreich 66 με 1700.

ΦΥΛΟΣΥΝΔΕΤΕΣ ΑΤΑΞΙΕΣ

Οι φυλοσύνδετες αταξίες είναι μία μικρή ομάδα 
αταξιών, οι οποίες κληρονομούνται με τον φυλοσύν-
δετο τρόπο. Τα γονίδια εδράζονται στο χρωμόσωμα Χ 
και λόγω της μοναδικότητας του χρωμοσώματος στα 
άρρενα, το σύνολο των φορέων πάσχει ανεξάρτητα 
από το αν το γονίδιο είναι υπολειπόμενο ή επικρατές. 
Τα θήλεα είναι κατά κανόνα φορείς και δεν νοσούν, 
εκτός αν είναι ομοζυγώτες. Χαρακτηριστικό παρά-
δειγμα φυλοσύνδετης αταξίας είναι η φυλοσύνδετη 
σιδηροβλαστική αναιμία με αταξία. Μία ιδιαίτερη 
περίπτωση φυλοσύνδετης αταξίας είναι η σχετιζόμε-
νη με το σύνδρομο ευθραύστου Χ. Αφορά και αυτό 
κυρίως άρρενες άνω των 50 ετών και χαρακτηρίζεται 
από προοδευτική αταξία και τρόμο καθώς και ήπια 
νοητική υστέρηση.

ΜΙΤΟΧΟΝΔΡΙΑΚΑ ΝΟΣΗΜΑΤΑ

Τα μιτοχονδριακά νοσήματα αποτελούν μία ιδιαί-
τερη ομάδα νοσημάτων, τα οποία κατά βάση είναι 
πολυσυστηματικά. Η συμπτωματολογία τους αφορά 
σε όργανα τα οποία απαιτούν μεγάλα ποσά ενέργει-
ας και μπορούν να προέρχονται, είτε από μεταλλά-
ξεις στο μιτοχονδριακό DNA, είτε από μεταλλάξεις 
στο πυρηνικό DNA, σε γονίδια όμως που αφορούν 
το μιτοχόνδριο και την λειτουργία του. Το πρότυπο 
κληρονόμησης ποικίλει. Αν πρόκειται για μετάλλαξη 
στο μιτοχονδριακό DNA μόνο η μητέρα κληρονομεί 
στα παιδιά το νόσημα. Επί μετάλλαξης στο πυρηνικό 
DNA ακολουθείται η μεντελιανή κληρονομικότητα 
[DiMauro S. et al 2013]. Εδώ συμπεριλαμβάνονται 
μεταξύ άλλων η μυοκλονική αταξία με κύρια νοσή-
ματα τη μυοκλονική επιληψία με ερυθρορακώδεις ίνες 
(MERRF) και το σύνδρομο Kearns-Sayre.

ΚΛΙΝΙΚΗ ΚΑΙ ΕΡΓΑΣΤΗΡΙΑΚΗ ΠΡΟΣΕΓΓΙΣΗ 
ΤΟΥ ΑΣΘΕΝΟΥΣ ΜΕ ΑΤΑΞΙΑ

Ο ασθενής με παρεγκεφαλιδική αταξία αποτελεί μία 

από τις μεγαλύτερες προκλήσεις για τον νευρολόγο, 
και αυτό διότι η αταξία ως σύμπτωμα συνοδεύει μια 
πλειάδα νευρολογικών νοσημάτων. Το πιο σημαντικό 
είναι να διασαφηνιστεί αν πρόκειται για επίκτητη ή 
κληρονομική αταξία. 

Ακρογωνιαίος λίθος στη διαγνωστική προσέγγιση 
της αταξίας είναι το λεπτομερές ιστορικό. Αυτό αφορά 
αρχικά στο είδος των συμπτωμάτων, στον χρόνο έναρ-
ξης αυτών, καθώς και στην μεταβολή τους στον χρόνο. 

Η πρώιμη έναρξη των συμπτωμάτων με προϊούσα 
επιδείνωση θέτει την υπόνοια υπολειπόμενης αυ-
τοσωματικής αταξίας, ενώ η όψιμη έναρξη με αργή 
επιδείνωση κατευθύνει περισσότερο σε επικρατητική 
αυτοσωματική αταξία του τύπου των SCA ή στην οφει-
λόμενη σε τοξικές ουσίες. Αντίθετα, η οξείας έναρξης 
παρεγκεφαλιδική αταξία θέτει την υποψία επίκτητης 
υποκείμενης συνοσηρότητας όπως, κακοήθεια (παρα-
νεοπλασματικό σύνδρομο), απομυελινωτικά ή αυτο-
άνοσα νοσήματα, αγγειακές διαταραχές και λοιμώδεις 
ή μεταλοιμώδεις καταστάσεις. 

Επικουρικά λειτουργεί και η παρουσία άλλων συνο-
δών νοσημάτων που δύναται να συνοδεύουν τύπους 
παρεγκεφαλιδικής αταξίας όπως η μελαγχρωστική 
αμφιβληστροειδοπάθεια. Επιπλέον, σημειώνεται η 
κατάχρηση αλκοόλ, η έκθεση σε τοξικές ουσίες και συ-
νεκτιμάται η χρόνια ή προηγούμενη λήψη φαρμάκων 
όπως πχ φαινυντοΐνη. Σημαντικό στοιχείο στο ιστορικό 
είναι οι διατροφικές συνήθειες του ασθενούς από τις 
οποίες θα τεθεί η υπόνοια για έλλειψη σημαντικών 
βιταμινών ή ιχνοστοιχείων όπως η βιταμίνη Β12. 

Ακολούθως, σημαντική θέση κατέχει και το οικογε-
νειακό ιστορικό. Σημειώνεται η ύπαρξη άλλων ατόμων 
στο ευρύτερο οικογενειακό περιβάλλον με παρόμοια 
συμπτωματολογία και ολοκληρώνεται γενεαλογικό δέ-
ντρο με σκοπό την εύρεση του τρόπου κληρονόμησης. 
Το είδος κληρονόμησης θα μας κατευθύνει προς τη 
σωστή κατεύθυνση για την εκτέλεση πιο εξειδικευμέ-
νου ελέγχου όπως ο γενετικός.

Όσον αφορά στη νευρολογική εξέταση του ασθε-
νούς, θα πρέπει να ελεγχθεί το σύνολο των λειτουργι-
κών συστημάτων και να δοθεί έμφαση στη συμμετοχή 
τόσο του πυραμιδικού όσο και του εξωπυραμιδικού 
συστήματος, καθώς και του περιφερικού νευρικού 
συστήματος. Επίσης, σημαντική είναι η εξέταση των 
ανώτερων γνωσιακών λειτουργιών για αποκλεισμό 
διαταραχών όπως το σύνδρομο του ευθραύστου 
Χ, όπως και η επισκόπηση της γενικής εικόνας του 
ασθενούς για ανεύρεση τυχόν δυσμορφιών όπως η 
κυφοσκολίωση, δερματικών βλαβών όπως οι τηλε-
αγγειεκτασίες, αλλά και το προσωπείο του ασθενούς, 
ευρήματα τα οποία θα συμβάλουν στην διάγνωση. 

Η διενέργεια μαγνητικής τομογραφίας εγκεφάλου 
σε αυτό το στάδιο ολοκληρώνει τη διαγνωστική δι-
αδικασία καθώς αποκλείει δομικές, αναπτυξιακές, 
χωροκατακτητικές και αγγειακής προέλευσης βλάβες. 
Παράλληλα, αναδεικνύει απομυελινωτικά νοσήματα, 
λευκοδυστροφίες, και φυσικά την μορφολογία της 
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παρεγκεφαλίδας και των επιμέρους δομών της.
Ακολουθεί η ΟΝΠ τα ευρήματα της οποίας θα συμ-

βάλουν στη διάγνωση με έμφαση στην κυτταρολογική 
εξέταση.

Επί υποψίας ή παρουσίας επιληπτικής δραστηριότη-
τας η διενέργεια ΗΕΓ κρίενται απαραίτητη όπως και ο 
νευροφυσιολογικός έλεγχος του περιφερικού νευρικού 
συστήματος σε πιθανή συμμετοχή του περιφερικού 
νευρικού συστήματος.

Η εξέταση του ασθενούς για διαταραχές από τους 
οφθαλμούς (μελαγχρωστική αμφιβληστροειδοπά-
θεια), τα ώτα (νευροαισθητήρια βαρηκοΐα), καθώς 
και την καρδιά (μυοκαρδιοπάθεια) αποτελεί βασικό 
στοιχείο για την διαφοροδιάγνωση. Συνύπαρξη των 
ανωτέρω παθήσεων συναντούμε σε ασθενείς με κλη-
ρονομικές αταξίες.

Ο εργαστηριακός έλεγχος θα πρέπει να περιλαμβά-
νει πλήρη βιοχημικό έλεγχο, συμπεριλαμβανομένων 
της Β12 και των θυρεοειδικών ορμονών. Αναλόγως 
των κλινικών ενδείξεων συστήνεται ιολογικός έλεγχος 
συμπεριλαμβανομένου και του HIV, καθώς και πλήρης 
ανοσολογικός έλεγχος με ταυτόχρονο έλεγχο και για 
κοιλιοκάκη. Στον ανοσολογικό έλεγχο θα πρέπει να 
πάντα να περιλαμβάνονται τα αντισώματα έναντι της 
GAD.

Αναπόσπαστο κομμάτι αποτελεί η μέτρηση των 
επιπέδων των βιταμινών Ε, του συμπλέγματος Β, κα-
θώς και των απολιποπρωτεϊνών για αποκλεισμό των 
αντίστοιχων καταστάσεων που οφείλονται σε ένδεια 
αυτών. Η μέτρηση των επιπέδων των λιπαρών οξέων 
πολύ μακράς αλύσου είναι χρήσιμη σε περίπτωση 
συμβατής κλινικής και ακτινολογικής εικόνας με λευ-
κοδυστροφία. 

Επί ταυτόχρονης κλινικής εικόνας ανοϊκού συνδρό-
μου ή / και ψυχιατρικών διαταραχών τίθεται επιπλέον 
η υπόνοια των νόσων prion με περαιτέρω έλεγχο στο 
ΕΝΥ των εν λόγω δεικτών όπως η πρωτεϊνη 14-3-3 
και ειδικότερα της RT-QuIC.

Έλεγχος για πιθανή παρανεοπλασματική παρεγκε-
φαλιδική αταξία διενεργείται επί συμβατού ιστορικού 
και κλινικής εικόνας και συμπεριλαμβάνει αντισώ-
ματα για παρανεοπλασματικά σύνδρομα όπως και 
την ποζιτρονική τομογραφία για ανάδειξη πιθανής 
κακοήθειας.

Η εφαρμογή της νέας τεχνολογίας των next genera-
tion sequencing στη καθημερινή κλινική αναμένεται 
να συμβάλει τα μέγιστα στην έγκαιρη και ακριβή δι-
άγνωση των ασθενών με κληρονομικές παρεγκεφα-
λιδικές αταξίες. 
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