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Περίληψη
Η δυστονία ορίζεται σαν ένα σύνδρομο που χαρακτηρίζεται από παρατεταμένες μυϊκές συσπάσεις που προ-
καλούν στροφικές και επαναλαμβανόμενες κινήσεις ή ανώμαλες θέσεις του σώματος. Η ταξινόμηση της δυ-
στονίας βασίζεται σε τρεις άξονες: 1) ηλικία έναρξης των συμπτωμάτων, 2) ανατομική κατανομή και 3) αιτιο-
λογία. Η αιτιολογική ταξινόμηση διακρίνει τις πρωτοπαθείς, δευτεροπαθείς και κληρονομοεκφυλιστικές δυ-
στονίες. Οι πρωτοπαθείς δυστονίες χαρακτηρίζονται από τη δυστονία σαν το μόνο ή το κύριο κλινικό γνώρι-
σμα σε απουσία άλλης αναγνωρίσιμης εξωγενούς αιτίας ή στοιχείων νευροεκφύλισης. Οι πρωτοπαθείς δυ-
στονίες εμφανίζουν ισχυρό γενετικό υπόβαθρο, που είναι περισσότερο εμφανές στις μονογονιδιακές μορφές 
δυστονίας. Οι πρόοδοι στον τομές της γενετικής και η διαρκής ανακάλυψη νέων γενετικών θέσεων και γονιδί-
ων έχουν οδηγήσει στην κατονομασία πολλών από τις μονογονιδιακές μορφές δυστονίας χρησιμοποιώντας 
την “DYT” ταξινόμηση. Από αυτή την άποψη, αυτό παρείχε σημαντική εμβάθυνση στον τομέα των πρωτο-
παθών δυστονιών. Η ανασκόπηση αυτή θα περιγράψει τις πρωτοπαθείς αμιγείς δυστονίες και τα πρωτοπαθή 
σύνδρομα δυστονίας-plus εστιάζοντας στη φαινομενολογία και τα κλινικά γνωρίσματα με έμφαση στις πρό-
σφατες εξελίξεις στη γενετική και στη διεύρυνση του φαινοτύπου αυτών των διαταραχών.
Λέξεις κλειδιά: πρωτοπαθής δυστονία, δυστονία-plus, ταξινόμηση, γενετική, φαινομενολογία
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Abstract 
Dystonia is defined as a syndrome of sustained muscular contractions frequently causing twisting and 
repetitive movements or abnormal posturing. The classification of dystonia is based on three axes: 1) age 
at onset of symptoms, 2) distribution, and 3) etiology. The etiological classification distinguishes primary, 
secondary and heredodegenerative dystonias. Primary dystonias are characterized by dystonia as the only 
or the prevalent clinical feature with no identifiable exogenous cause or evidence of neurodegeneration. 
Primary dystonias have a strong genetic component, which is more obvious in the monogenic forms of 
dystonia.  The advances in genetics and the continual unraveling of new genetic loci and genes have led to 
the labeling of many of the monogenic forms of dystonia using the “DYT” classification. In this regard, this 
provided substantial insights into the nature of primary dystonias. This review will describe primary pure 
dystonias and primary dystonia-plus syndromes focusing on the phenomenology and the genetic features 
with emphasis on recent advances in genetics and the widening phenotype of these disorders. 
Key words: primary dystonia, dystonia-plus, classification, genetics, phenomenology
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Φαινομενολογία και γενετική ταξινόμηση της πρωτοπαθούς δυστονίας - Νεώτερα δεδομένα 

Ορισμοί - Ταξινόμηση
Η δυστονία είναι ένα σύνδρομο που χαρακτηρίζεται 

από παρατεταμένες μυϊκές συσπάσεις που προκαλούν 
στροφικές και επαναλαμβανόμενες κινήσεις ή ανώμα-
λες θέσεις του σώματος σύμφωνα με τον ορισμό που 
προέκυψε από την Συμβουλευτική Επιστημονική Επι-
τροπή για τη μελέτη της Δυστονίας1,2.

Ενώ ο ορισμός της δυστονίας είναι ευρέως απο-
δεκτός και έχει παραμείνει αμετάβλητος τα τελευταία 
χρόνια, η ταξινόμηση της δυστονίας έχει υποστεί διά-
φορες τροποποιήσεις3,4.  Αυτό συμβαίνει, διότι η δυ-
στονία αποτελεί κλινικά και αιτιολογικά μια ετερογε-
νή κατάσταση που ποικίλει αξιοσημείωτα. Η ταξινό-
μηση της δυστονίας βασίζεται σε 3 διαφορετικούς και 
παράλληλους άξονες1: 1) την ηλικία έναρξης των συ-
μπτωμάτων, 2) την ανατομική κατανομή  και 3) την αι-
τιολογία. Με βάση αυτούς τους άξονες έχουν διατυ-
πωθεί διαφορετικά σχήματα ταξινόμησης, κάποια πο-
λύπλοκα και αντικρουόμενα, που έχουν υποστεί διά-
φορες αναθεωρήσεις. 

Η ευρέως διαδεδομένη κλινική ταξινόμηση βασίζεται 
στην ηλικία έναρξης της δυστονίας (πρώιμη: 26 έτη, 
όψιμη >26 έτη) και στην ανατομική κατανομή των συ-
μπτωμάτων (εστιακή, τμηματική, πολυεστιακή, γενικευ-
μένη)3-5. Η πιο πρόσφατη αιτιολογική ταξινόμηση της 
δυστονίας προτάθηκε από την European Federation 
of Neurological Societies και περιλαμβάνει τις πρω-
τοπαθείς, τις δευτεροπαθείς και τις κληρονομεκφυλι-
στικές δυστονίες6. 

Οι  πρωτοπαθείς δυστονίες αποτελούν σύνδρο-
μα στα οποία η δυστονία είναι το αποκλειστικό ή κύ-
ριο κλινικό γνώρισμα. Περιλαμβάνονται με βάση την 
τρέχουσα ταξινόμηση οι πρωτοπαθείς αμιγείς δυστο-
νίες, οι πρωτοπαθείς-plus δυστονίες και οι πρωτοπα-
θείς παροξυσμικές δυστονίες6. Οι πρωτοπαθείς αμιγείς 
δυστονίες παρουσιάζουν σαν  μόνη φαινοτυπική εκ-
δήλωση τη δυστονία (με εξαίρεση την παρουσία τρό-
μου) και δεν οφείλονται σε άλλη αναγνωρίσιμη εξω-
γενή αιτία ή άλλη κληρονομικοεκφυλιστική νόσο6. 
Οι πρωτοπαθείς-plus δυστονίες αποτελούν μια ιδιαί-
τερη ομάδα μη εκφυλιστικών συνδρόμων στις οποί-
ες η δυστονία συνυπάρχει με άλλη διαταραχή κινη-
τικότητας, όπως ο παρκινσονισμός και ο μυόκλονος. 
Η δυστονία που απαντά στην l-dopa (περιλαμβάνει 
συμπτώματα παρκινσονισμού) και το σύνδρομο μυ-
όκλονου-δυστονίας (μπορεί να κυριαρχεί ο μυόκλο-
νος) είναι τα πιο συχνά σύνδρομα δυστονίας-plus6. 
Οι πρωτοπαθείς παροξυσμικές δυστονίες αποτελούν 
μια σπάνια και ετερογενή ομάδα διαταραχών με αιφ-
νίδια και παροδικά επεισόδια δυστονίας μικρής διάρ-
κειας που επαναλαμβάνονται και μπορεί να συνδυά-
ζονται με άλλες υπερκινησίες6,7. Οι δευτεροπαθείς (ή 
συμπτωματικές) δυστονίες οφείλονται σε αναγνωρί-
σιμη επίκτητη αιτία, ενώ οι κληρονομοεκφυλιστικές 
δυστονίες οφείλονται σε νευροεκφυλιστικά νοσήμα-
τα που συνήθως κληρονομούνται6. 

Ένα σημαντικό γνώρισμα στην εκδήλωση της πρω-

τοπαθούς δυστονίας είναι η σχέση που παρατηρεί-
ται ανάμεσα στην ηλικία έναρξης της δυστονίας και 
στην ανατομική εντόπιση. Τα σύνδρομα που εμφανί-
ζονται στην παιδική ηλικία ή στην εφηβεία είναι γενι-
κά σπάνια, με συχνή μονογονιδιακή προέλευση και 
συνήθως εκδηλώνονται με δυστονία σε ένα άκρο που 
τείνει να εξελίσσεται σε γενικευμένη δυστονία,  ενώ 
η δυστονία με έναρξη στην ενήλικη ζωή είναι σχετι-
κά συχνή, αφορά κατά κανόνα σποραδικές περιπτώ-
σεις, σπάνια προσβάλλει τα κάτω άκρα και παραμέ-
νει συνήθως εστιακή6,8-10. Σημαντικά κλινικά στοιχεία 
που συντείνουν στον μονογονιδιακό τύπο δυστονίας 
είναι η πρώιμη έναρξη της νόσου, όπως προαναφέρ-
θηκε, το θετικό οικογενειακό ιστορικό, ο φαινότυπος 
και η εθνολογική προέλευση (π.χ. Εβραίοι Ασκενά-
ζυ, Αμις-Μεννονίτες)9.

Η πρόοδος στον τομέα της γενετικής έχει οδηγήσει 
στην ανακάλυψη αρκετών νέων γονιδίων και γενετι-
κών θέσεων που συνδέονται με δυστονία τα τελευ-
ταία 15 χρόνια και έχουν εμπλουτίσει το “DYT” σύ-
στημα ταξινόμησης βελτιώνοντας την προσπάθεια κα-
τανόησης της παθογένειας των πρωτοπαθών δυστονι-
ών4,5,11. Η DYT ταξινόμηση αποτελεί  περισσότερο μια 
λίστα που περιλαμβάνει μια ετερογενή κλινικά και γε-
νετικά ομάδα διαταραχών με δυστονία, παρά για μια 
γενετική ταξινόμηση με την ουσιαστική έννοια της λέ-
ξης12. Μέχρι σήμερα, έχουν αναγνωριστεί 21 διαφο-
ρετικές μορφές μονογονιδιακής δυστονίας και ταξινο-
μούνται σαν DYT γενετικές θέσεις, οι περισσότερες από 
τις οποίες κληρονομούνται με τον αυτοσωματικό κυ-
ρίαρχο χαρακτήρα με μειωμένη, όμως, διεισδυτικότη-
τα4,5,11. Η μειωμένη διεισδυτικότητα υποδηλώνει ένας 
δεύτερος «εκλυτικός παράγοντας», όπως ένας άλλος 
γενετικός ή περιβαλλοντολογικός παράγοντας είναι 
δυνατόν να εμπλέκεται στην πυροδότηση της έναρ-
ξης των δυστονικών συμπτωμάτων13. Έχουν συμπε-
ριληφθεί  οι DYT1-13, DYT15-21 και DYT23 δυστο-
νίες14 (πίνακας 1). Η DYT14 δυστονία έχει αφαιρεθεί 
και επαναταξινομηθεί, καθώς η προσβεβλημένη οικο-
γένεια αποδείχτηκε ότι ανήκει στην DYT5 δυστονία15.

Στις  περισσότερες DYT δυστονίες έχει αναγνωρι-
στεί γονίδιο ή γονιδιακή θέση, ενώ περιλαμβάνονται 
μορφές στις οποίες περιγράφεται μόνο ο φαινότυ-
πος (DYT2, DYT4). Από τις είκοσι μία διαφορετικές 
μορφές μονογονιδιακής δυστονίας, εννιά ανήκουν 
στις πρωτοπαθείς αμιγείς δυστονίες (DYT1, 2, 4, 6, 
7, 13, 16, 17, 21, 23), πέντε στα σύνδρομα δυστο-
νίας-plus (με παρκινσονισμό: DYT5, 12, 16,  με μυό-
κλονο: DYT11, 15) και έξι στις παροξυσμικές δυσκινη-
σίες (DYT8, 9, 10, 18, 19, 20). Ιδιαίτερη μνεία πρέπει 
να γίνει για τη DYT3 δυστονία (φυλοσύνδετη δυστο-
νία-παρκινσονισμός), που εμφανίζεται στις Φιλιππίνες. 
Παθολογοανατομικές μελέτες σε εγκεφάλους ασθε-
νών έχουν δείξει ατροφία με νευρωνική απώλεια και 
αστροκυττάρωση στον κερκοφόρο πυρήνα και το κέ-
λυφος16,17. Για το λόγο αυτό, πολλοί συγγραφείς κα-
τατάσσουν τη DYT3 δυστονία στις κληρονομοεκφυ-
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λιστικές δυστονίες5,10,11,17-19 και όχι στα σύνδρομα δυ-
στονίας-plus4,8,20,21.

 Σε αυτή την ανασκόπηση θα περιγράψουμε ανα-
λυτικά τις πρωτοπαθείς αμιγείς δυστονίες και τα πρω-
τοπαθή σύνδρομα δυστονίας-plus που συνδέονται 
με γνωστά γονίδια εστιάζοντας στη φαινομενολογία 
και στα γενετικά τους γνωρίσματα και συμβαδίζοντας 
με τις νεότερες εξελίξεις. Δε θα συμπεριλάβουμε τις 
πρωτοπαθείς παροξυσμικές δυστονίες που με βάση 
την τρέχουσα ταξινόμηση ανήκουν στις πρωτοπαθείς 
δυστονίες, καθώς αποτελούν ιδιαίτερη ομάδα διατα-
ραχών που καλύπτονται από τον όρο «παροξυσμικές 
δυσκινησίες» και εξαιτίας του παροξυσμικού χαρακτή-
ρα  ο φαινότυπός τους διαφέρει από της τυπικής δυ-
στονίας, ενώ συχνά χαρακτηρίζονται από την παρου-
σία άλλων ακούσιων κινήσεων4,7,9.

Σύνδρομα πρωτοπαθούς αμιγούς δυστονίας

DYT1 δυστονία
Η δυστονία Oppenheim, όπως ονομάστηκε προς 

τιμήν του Hermann Oppenheim που πρωτοχρησιμο-
ποίησε τον όρο δυστονία για την περιγραφή της το 
1911, είναι πλέον γνωστή ως DYT1 δυστονία. Απο-
τελεί τη συχνότερη και σοβαρότερη μορφή κληρονο-
μικής δυστονίας και είναι ιδιαίτερα συχνή στον πλη-
θυσμό των Εβραίων Ασκενάζυ σαν αποτέλεσμα μιας 
αρχικής μετάλλαξης που εμφανίστηκε πριν από περί-
που 350 χρόνια22.

Ο χαρακτηριστικός φαινότυπος της DYT1 δυστονί-
ας23 εκδηλώνεται συνήθως στην παιδική ηλικία (μέ-
σος όρος έναρξης τα 13 έτη) και σχεδόν πάντα από 
ένα άκρο, (συνήθως το πόδι), επεκτείνεται στη συνέ-
χεια στα άλλα άκρα και τους κορμικούς μύες και εξε-
λίσσεται σε γενικευμένη δυστονία μέσα σε λίγα χρό-
νια από την έναρξη των συμπτωμάτων, αλλά κατά κα-
νόνα δεν προσβάλλει τους κρανιακούς μύες και τους 
μύες του λάρυγγα. 

Ωστόσο, από τη στιγμή που έγινε εφικτός ο γενετι-
κός έλεγχος, ο φαινότυπος της DYT1 δυστονίας άρχι-
σε να διευρύνεται και να γίνεται αντιληπτή η κλινική 
ετερογένεια. Η φαινομενολογία είναι δυνατόν να ποι-
κίλει ακόμα και στα μέλη της ίδιας οικογένειας, από 
σοβαρή, πρώιμης έναρξης, γενικευμένη δυστονία που 
είναι δυνατόν να εξελιχθεί σε «δυστονική καταιγίδα» 
μέχρι ήπιας μορφής εστιακή δυστονία με πολύ όψιμη 
έναρξη24,25. Έχουν περιγραφεί επίσης «άτυποι» φαι-
νότυποι όπως γενικευμένη δυστονία με κρανιοαυχε-
νική συμμετοχή, τμηματική ή πολυεστιακή δυστονία, 
όψιμης έναρξης εστιακή δυστονία (π.χ. σπασμός γρα-
φέως) ή όψιμη εξέλιξη των συμπτωμάτων, σύνδρο-
μο μυόκλονου-δυστονίας23,26-29. Παρά τη φαινοτυπι-
κή ποικιλία, φαίνεται ότι δύο κλινικά γνωρίσματα πα-
ραμένουν σχετικά σταθερά: 1) η έναρξη πριν τα 26 
έτη και 2) η έναρξη της δυστονίας από ένα άκρο26.

Η DYT1 δυστονία κληρονομείται κατά τον αυτοσω-
ματικό κυρίαρχο χαρακτήρα αλλά με χαμηλή διεισ-

δυτικότητα, περίπου 30%, που σημαίνει ότι ένα με-
γάλο ποσοστό των φορέων της μετάλλαξης παραμέ-
νουν ασυμπτωματικοί 31. Αν τα συμπτώματα δεν εμ-
φανιστούν μέχρι τα 26 έτη στους φορείς του παθο-
λογικού γονιδίου, θεωρείται ασυνήθιστη η εκδήλωση 
συμπτωμάτων στην υπόλοιπη ζωή8. Το γονίδιο που 
συνδέεται με τη DYT 1 δυστονία βρίσκεται στο μακρύ 
σκέλος του χρωμοσώματος 9 (χρ 9q34), ονομάζεται 
TOR1A ή DYT1 γονίδιο και κωδικοποιεί την πρωτε-
ΐνη τορσίνη Α. Η έλλειψη μιας τριπλέτας νουκλεοτι-
δίων GAG στο εξόνιο 5 της περιοχής κωδικοποίησης 
του γονιδίου ΤOR1A είναι υπεύθυνη για σχεδόν όλες 
τις περιπτώσεις DYT1 δυστονίας32, γεγονός που καθι-
στά ευκολότερο το γενετικό έλεγχο33. 

Το προϊόν κωδικοποίησης του γονιδίου TOR1A, η 
τορσίνη Α, είναι μια πρωτεΐνη 332 αμινοξέων, που 
εντοπίζεται στο ενδοπλασματικό δίκτυο και την πυρη-
νική μεμβράνη και κατανέμεται ευρέως στο κεντρικό 
νευρικό σύστημα. Αποτελεί μέλος της ΑΑΑ+-ΑΤΡάσης 
υπεροικογένειας, που φυσιολογικά θεωρείται ότι συμ-
μετέχουν σε πολλαπλές κυτταρικές λειτουργίες, όπως 
η σύντηξη των μεμβρανών, η διακίνηση κυστιδίων, η 
διαμόρφωση των πρωτεϊνών (συναρμολόγηση, αναδί-
πλωση, αποδόμηση) και η κυτταροσκελετική δυναμι-
κή. Παρά τις προόδους που έχουν σημειωθεί στη με-
λέτη της τορσίνης Α, η ακριβής μοριακή της λειτουρ-
γία και ο ρόλος της στην εκδήλωση της δυστονίας δεν 
έχουν ακόμη ξεκαθαριστεί8,34-36.

DYT6 δυστονία
Η DYT6 δυστονία περιγράφηκε το 1997 σε οικο-

γένειες Άμις-Μεννονιτών με ένα μικτό φαινότυπο με 
πρώιμη έναρξη και συχνή προσβολή των άκρων αλλά 
επίσης  των κρανιοαυχενικών μυών37. Κληρονομεί-
ται  κατά τον αυτοσωματικό κυρίαρχο χαρακτήρα με 
ατελή διεισδυτικότητα υπολογιζόμενη στο 60% για 
Άμις-Μεννονίτες38. Το 2009 οι Fuchs και συν39, ανα-
κάλυψαν το δεύτερο γονίδιο που συνδέεται με πρω-
τοπαθή αμιγή δυστονία και είναι υπεύθυνο για την 
DYT6 δυστονία, το THAP1 γονίδιο. 

Σχεδόν στους μισούς ασθενείς (47%) η έναρξη των 
συμπτωμάτων αφορά το άνω άκρο και περίπου στο 
ένα τέταρτο τους κρανιακούς μύες (πρόσωπο, λάρυγ-
γας), ενώ το υπόλοιπο ένα τέταρτο  τον αυχένα38,40. Στο 
45% περίπου των προσβεβλημένων ατόμων εξελίσ-
σεται σε γενικευμένη δυστονία40,41. Σπάνια η έναρξη 
εντοπίζεται στο κάτω άκρο38,41. Η ηλικία έναρξης το-
ποθετείται στην παιδική ηλικία ή την εφηβεία, αλλά 
κάπως αργότερα από την DYT1 δυστονία (μέσος όρος 
έναρξης τα 17 έτη) 40. Ο φαινότυπος της DYT6 δυστο-
νίας διαφέρει από της DYT1. Τα κλινικά χαρακτηριστι-
κά αφορούν προσβολή των άκρων αλλά και της κρα-
νιοαυχενικής περιοχής με συχνή προσβολή της ομι-
λίας και τη δυσφωνία να είναι κοινό γνώρισμα42-44. Η 
συχνή κρανιοαυχενική προσβολή και η δυσφωνία δι-
αφορογιγνώσκουν την DYT6 από τη DYT141. 

Το THAP1 γονίδιο κωδικοποιεί την Thanatos-
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associated protein 1, μια πρωτεΐνη 213 αμινοξέων η 
οποία ανήκει σε ομάδα πρωτεϊνών που εμπλέκονται 
στη μεταγραφική ρύθμιση, στην απόπτωση και στον 
έλεγχο του κυτταρικού κύκλου και εκφράζεται ευρέως 
στον εγκέφαλο και άλλους εξωνευρικούς ιστούς41,45. 
Ο μηχανισμός πίσω από τη δυσλειτουργία της THAP1 
πρωτεΐνης στη DYT6 δυστονία δεν είναι τόσο γνωστός 
όσο της τορσίνης Α. Έχει, όμως,  βρεθεί ότι το THAP1 
γονίδιο ρυθμίζει  την έκφραση του TOR1A γονιδίου 
αλληλεπιδρώντας με τον προαγωγέα του. Έτσι, μια 
μεταγραφική απορρύθμιση του TOR1A γονιδίου από 
THAP1 μεταλλάξεις μπορεί να αποτελεί αιτία δυστο-
νίας υποδηλώνοντας ένα κοινό παθογενετικό δρόμο 
για τις DYT1 και DYT6 δυστονίες46,47. 

Μεταλλάξεις στο THAP1 γονίδιο αντιπροσωπεύ-
ουν ένα σημαντικό ποσοστό πρώιμης έναρξης πρω-
τοπαθούς δυστονίας σε οικογένειες αρνητικές για 
DYT1 δυστονία., αλλά σε αντίθεση με την DYT1 δυ-
στονία οι ΤΗΑΡ1 μεταλλάξεις παρουσιάζουν μεγά-
λη ποικιλία39-44,48,49. Πολυάριθμες μεταλλάξεις, κυ-
ρίως δυσσυνθετικές, έχουν εντοπιστεί και στα 3 εξό-
νια του THAP1 γονιδίου σε οικογένειες με δυστονία 
με κρανιοαυχενική επικράτηση42,44. THAP1 μεταλλά-
ξεις έχουν επίσης βρεθεί σε μικρό ποσοστό σποραδι-
κών περιπτώσεων εστιακής ή τμηματικής όψιμης δυ-
στονίας (έναρξη την 5η ή 6η δεκαετία) που προσβάλ-
λει κυρίως την αυχενική περιοχή ή το λάρυγγα, υπο-
δηλώνοντας πιθανό ρόλο στην παθογένεση όψιμων, 
εστιακών/τμηματικών, σποραδικών μορφών δυστονί-
ας48,50. Οι ομόζυγες THAP1 μεταλλάξεις είναι σπάνι-
ες, προκαλούν δυστονία και είναι δυνατόν να συνδέ-
ονται με λιγότερο σοβαρή δυσλειτουργία της κωδικο-
ποιημένης πρωτεΐνης σε σχέση με τις ετερόζυγες με-
ταλλάξεις44,51. Μέχρι στιγμής δεν έχουν προκύψει ξε-
κάθαρες σχέσεις γονότυπου-φαινότυπου40-42,49, αλλά 
διαφαίνεται ότι ΤΗΑΡ1 μεταλλάξεις τείνουν να επηρε-
άσουν χαρακτηριστικά, όπως η ηλικία έναρξης και η 
ανατομική κατανομή των συμπτωμάτων40,49.

DYT23 δυστονία
Πρόκειται για την τελευταία είσοδο στη DYT ταξινό-

μηση (OMIM 614860). Πιο συγκεκριμένα, πολύ πρό-
σφατη γενετική μελέτη σε μεγάλη οικογένεια γερμανι-
κής καταγωγής με αυχενική δυστονία με έναρξη στην 
ενήλικη ζωή που πρωτοπεριγράφηκε το 199352 ανα-
γνώρισε μετάλλαξη στο γονίδιο CIZ153. Το γονίδιο 
CIZ1 κωδικοποιεί μια p21 Cip1/Waf1-αλληλεπιδρώσα με 
δακτύλιο Zn πρωτεΐνη 1 (CIZ1), που εμπλέκεται στη 
σύνθεση DNA και στον έλεγχο του κυτταρικού κύκλου 
G1/S. Η οικογένεια που περιλάμβανε και ένα ζευγά-
ρι μονοζυγωτικών διδύμων εμφάνιζε αυχενική δυ-
στονία με έναρξη στην ενήλικη ζωή, τυπικά κατά την 
4η και 5η δεκαετία ζωής. Η πρόσφατη γενετική μελέ-
τη των Xiao και συν53, αναγνώρισε δύο ακόμη CIZ1 
δυσσυνθετικές μεταλλάξεις σε πληθυσμό 308 καυ-
κάσιων με οικογενή ή σποραδική αυχενική δυστονία 
με έναρξη στην ενήλικη ζωή. 

Σύνδρομα δυστονίας-plus

Δυστονία που απαντά στην l-dopa (DYT5)
Πρωτοπεριγράφηκε από τον Segawa (1971) σαν 

κληρονομική προϊούσα δυστονία με αξιοσημείωτη 
ημερήσια διακύμανση54. Το 1988 εισήχθηκε ο όρος 
δυστονία που απαντά στην l-dopa (DRD) εξαιτίας της 
αξιοσημείωτης επίδρασης της l-dopa σε αυτή την 
ομάδα ασθενών55. Είναι γνωστή επίσης σαν σύνδρο-
μο Segawa ή αυτοσωματική κυρίαρχη ανεπάρκεια 
GCH156.

Ο κλασικός φαινότυπος54,56 χαρακτηρίζεται από εκ-
δήλωση της νόσου στην παιδική ηλικία (μέσος όρος 
έναρξης τα 6 έτη) με δυστονία στα κάτω άκρα που συν-
δέεται με παράξενο βάδισμα (ραιβοϊπποποδία και/ή 
βάδισμα στα δάκτυλα των ποδιών) και εξελίσσεται σε 
γενικευμένη δυστονία με επικράτηση στα κάτω άκρα. 
Παρκινσονισμός μπορεί να αναπτυχθεί σύγχρονα ή 
συνήθως αργότερα στη διάρκεια της νόσου, καθώς 
επίσης και τρόμος θέσεως. Ένα από τα γνωρίσματά 
της  είναι η σημαντική ημερήσια διακύμανση των συ-
μπτωμάτων, τα οποία επιδεινώνονται στη διάρκεια της 
ημέρας και βελτιώνονται με τον ύπνο. Είναι δυνατόν 
σε κάποιες περιπτώσεις να υπάρχουν «ψευδοπυρα-
μιδικά» στοιχεία, ζωηρά αντανακλαστικά, κλόνος και 
δυστονικός εκτατικός μέγας δάκτυλος στους παιδια-
τρικούς ασθενείς και έτσι πολλές φορές τίθεται λανθα-
σμένα η διάγνωση της εγκεφαλικής παράλυσης ή της 
κληρονομικής σπαστικής παραπληγίας57,58. 

Σε βάθος χρόνου το κλινικό φάσμα της νόσου έχει 
επεκταθεί και έχουν καταγραφεί και άλλοι φαινότυ-
ποι. Παρατηρείται πρώιμης έναρξης «ήπια» μορφή με 
επεισοδιακή δυστονία, βάδισμα στα δάκτυλα ή προο-
δευτική σκολίωση που συχνά δεν απαιτεί θεραπεία59. 
Παρκινσονισμός μπορεί να αποτελεί αρχική εκδήλω-
ση της νόσου στην ενήλικη ζωή με ήπια δυστονικά 
στοιχεία, απουσία ημερήσιας διακύμανσης και βρα-
δεία εξέλιξη. Σ’ αυτές τις περιπτώσεις απαιτείται η δι-
άκριση από μορφές νεανικού παρκινσονισμού και ιδι-
αίτερα από την αυτοσωματική επικρατητική μορφή νό-
σου του Parkinson που οφείλεται σε μετάλλαξη στο 
γονίδιο της παρκίνης59-61. 

Το χαρακτηριστικό, όμως, σε όλους τους κλινικούς 
υποτύπους της DRD είναι μια θεαματική και παρατε-
ταμένη απάντηση σε χαμηλές δόσεις l-dopa. Χρόνιες 
ανεπιθύμητες ενέργειες από τη λήψη levodopa, όπως 
δυσκινησίες ή κινητικές διακυμάνσεις είναι ασυνήθι-
στο να συμβούν 59. Πρόκειται, επομένως, για μια θε-
ραπεύσιμη διαταραχή και για το λόγο αυτό είναι ση-
μαντική η έγκαιρη διάγνωση. Η DRD πρέπει να περι-
λαμβάνεται στη διαφορική διάγνωση οποιουδήπο-
τε δυστονικού συνδρόμου με έναρξη στην παιδική ή 
εφηβική ηλικία, καθώς επίσης και στις περιπτώσεις νε-
ανικού παρκινσονισμού4-6,59-61.  

Η κλασική δυστονία που απαντά στην l-dopa κλη-
ρονομείται κατά τον αυτοσωματικό επικρατητικό χα-
ρακτήρα με μειωμένη διεισδυτικότητα, η οποία, όμως, 
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είναι αξιοσημείωτα υψηλότερη στα κορίτσια62 και οφεί-
λεται σε μια από τις πολυάριθμες μεταλλάξεις (>100), 
συχνά και de novo, στο γονίδιο για την GTP κυκλοϋ-
δρολάση, 1 (GCH1), γεγονός που καθιστά το γενετικό 
έλεγχο δύσκολο και όχι ευρέως διαθέσιμο62,63. Το έν-
ζυμο GCH1 συμμετέχει στη σύνθεση της τετραϋδρο-
βιοπτερίνης, συμπαράγοντα της υδροξυλάσης της τυ-
ροσίνης, που συμμετέχει με τη σειρά της στη σύνθε-
ση της ντοπαμίνης από την τυροσίνη64. Η πλειοψηφία 
των μεταλλάξεων συνδέονται με τον κλασικό φαινό-
τυπο της νόσου. Ωστόσο, η φαινοτυπική ετερογένεια 
είναι μεγάλη και δεν επιτρέπει την ανίχνευση μέχρι 
στιγμής συσχετίσεων φαινότυπου-γονότυπου με συ-
γκεκριμένες ετερόζυγες μεταλλάξεις ακόμα και σε με-
γάλες σειρές περιστατικών6. Σε κάποιες περιπτώσεις 
με σύνθετες ετερόζυγες και ομόζυγες μεταλλάξεις η 
κλινική εικόνα είναι βαρύτερη59,64. 

Υπάρχουν και άλλες αρκετά σπάνιες κληρονομι-
κές διαταραχές στην οδό σύνθεσης της ντοπαμίνης 
που προκαλούν επίσης δυστονία που απαντά στην 
l-dopa,. Πρόκειται για αυτοσωματικές υπολειπόμε-
νες μορφές δυστονίας που απαντούν στην l-dopa και 
προκαλούνται από σύνθετες ή ομόζυγες μεταλλάξεις 
στο γονίδιο της υδροξυλάσης της τυροσίνης (TH)65 ή 
της ρεδουκτάσης της σεπιαπτερίνης (SPR)66  και συν-
δέονται με  ένζυμα που εμπλέκονται επίσης στη σύν-
θεση της ντοπαμίνης. Το φαινοτυπικό φάσμα αυτών 
των διαταραχών είναι πολύ ευρύτερο με πρόσθετα 
γνωρίσματα στα πλαίσια ενός βαρύτερου νευρολογι-
κού συνδρόμου με σύνθετο φαινότυπο64.  Η περαι-
τέρω ανάλυση αυτών ξεφεύγει από τους στόχους αυ-
τής της ανασκόπησης.

Μυόκλονος-δυστονία (DYT11)
Το σύνδρομο χαρακτηρίζεται από την παρουσία 

μυοκλονιών μεμονωμένα ή συχνά σε συνδυασμό με 
δυστονία67. Η έναρξη συνήθως συμβαίνει στην παιδι-
κή ηλικία ή την εφηβεία και νωρίτερα στα κορίτσια68. 
Στον τυπικό φαινότυπο67-72 κυριαρχεί ο μυόκλονος 
κυρίως στο άνω τμήμα του σώματος (αυχένας, κορ-
μός, άκρα) με επικράτηση των κεντρομελικών μυών. 
Τα μυοκλονικά τινάγματα είναι πολύ σύντομα, γι΄ αυτό 
και καλούνται «κεραυνοβόλα» τινάγματα69. Λιγότερο 
συχνά προσβάλλονται τα κάτω άκρα71,72,73,74. Η δυ-
στονία, όταν είναι παρούσα, είναι ήπια προς μέτρια, 
προσβάλλει συνήθως τον αυχένα ή τα άνω άκρα και 
εκδηλώνεται σαν αυχενική δυστονία, δυστονική θέση 
άκρας χείρας ή  σπασμό γραφέως69, 72. Ο φαινότυπος 
της αμιγούς δυστονίας έχει παρατηρηθεί μόνο σε λί-
γους ασθενείς67,68,70,72. Θεαματική είναι βελτίωση του 
μυόκλονου με την κατανάλωση αλκοόλ στην πλειο-
ψηφία των ασθενών4,67,69,71. Ψυχιατρικές εκδηλώσεις 
όπως κρίσεις πανικού, κατάθλιψη, ιδεοψυχαναγκαστική 
συμπεριφορά, κατάχρηση αλκοόλ, διάσπαση προσο-
χής εμφανίζονται συχνά στη DYT11 δυστονία67,73 ,75,76.

Παρατηρείται κλινική ετερογένεια και άτυποι φαι-
νότυποι, όπως πολύ πρώιμη ή όψιμη έναρξη της νό-

σου70,72, περιφερικός μυόκλονος στα άνω άκρα, σπα-
σμός γραφέως σαν μόνη εκδήλωση 72,74 και επικρα-
τούσα προσβολή των κάτω άκρων71,72,74.

Η DYT11 δυστονία είναι αυτοσωματική κυρίαρχη δι-
αταραχή που προκαλείται από μεταλλάξεις στο γονί-
διο της ε-σαρκογλυκάνης (SCGE), που εντοπίζεται στη 
χρωμοσωμική περιοχή 7q2177. Αξιοσημείωτα μειω-
μένη διεισδυτικότητα παρατηρείται σε μητρική προέ-
λευση του μεταλλαγμένου αλληλόμορφου λόγω της 
μητρικής αποτύπωσης του SCGE γονιδίου, με αποτέ-
λεσμα η νόσος να εκδηλώνεται κατά κανόνα όταν το 
παθολογικό αλληλόμορφο προέρχεται από τον πα-
τέρα78,79. Η ε-σαρκογλυκάνη είναι μια διαμεμβρανι-
κή πρωτεΐνη, που ανήκει στην οικογένεια των σαρκο-
γλυκανών, οι οποίες αποτελούν τμήμα του συμπλέγ-
ματος δυστροφίνης-γλυκοπρωτεΐνης στον εγκέφαλο 
και τους μύες. Δεν είναι ακόμη γνωστός ο ρόλος της 
ε-σαρκογλυκάνης στον εγκέφαλο και στην παθογένε-
ση του συνδρόμου μυόκλονου-δυστονίας4,11,13. 

Η DYT11 δυστονία μπορεί να προκληθεί από μια 
ποικιλία μεταλλάξεων67. Δεν έχουν περιγραφεί ξεκά-
θαρες συσχετίσεις μεταξύ γονότυπου-φαινότυπου68, 

80. Εξαίρεση αποτελούν χρωμοσωμικές μικροελλεί-
ψεις που περιλαμβάνουν όλο το SCGE γονίδιο αλλά 
και γειτονικά γονίδια και μπορεί να προκαλέσουν σύν-
δρομο μυόκλονου-δυστονίας μαζί με πρόσθετα κλι-
νικά χαρακτηριστικά, γι’ αυτό και αποκαλείται σύν-
δρομο μυόκλoνου-δυστονίας plus. Ο σύνθετος φαι-
νότυπος περιλαμβάνει επιπρόσθετα νοητική καθυστέ-
ρηση, μικροκεφαλία, δυσμορφία προσώπου,  κοντό 
ανάστημα, κώφωση67,81,82.

Μια νέα γενετική θέση μυόκλονου-δυστονίας 
(DYT15) χαρτογραφήθηκε στο βραχύ σκέλος του χρω-
μοσώματος 18q11 σε μια μόνο μεγάλη Καναδέζικη 
οικογένεια83,84. Το υπεύθυνο γονίδιο δεν έχει ακόμη 
αναγνωριστεί. Σε αυτή την οικογένεια ο φαινότυπος 
είναι όμοιος με της DYT11 δυστονίας.

Ταχείας έναρξης δυστονία-παρκινσονισμός 
(DYT12)
Η ταχείας έναρξης δυστονία-παρκινσονισμός 

(DYT12) αποτελεί ένα εξαιρετικά σπάνιο σύνδρομο 
δυστονίας-plus που εκδηλώνεται σε νεαρή ηλικία με 
οξεία εμφάνιση δυστονίας-παρκινσονισμού που εξε-
λίσσεται γρήγορα σε λεπτά ως μέρες και πυροδοτεί-
ται από φυσικό ή συναισθηματικό στρες (λοίμωξη, 
άσκηση). Τα προτεινόμενα διαγνωστικά κριτήρια85 πε-
ριλαμβάνουν: 1) την απότομη εμφάνιση δυστονίας με 
στοιχεία παρκινσονισμού μέσα σε λεπτά ως ώρες, 2) 
μια ξεκάθαρη κεφαλοουραία συμμετοχή (πρόσωπο> 
άνω άκρα> κάτω άκρα), 3) προμηκικά συμπτώματα. 
Καταγράφονται επίσης ψυχικές διαταραχές86. Κληρο-
νομείται κατά τον αυτοσωματικό κυρίαρχο χαρακτήρα 
με ποικίλη διεισδυτικότητα. Το γονίδιο ATP1A3 χαρ-
τογραφήθηκε το 2004 στο χρ 19q13 και κωδικοποι-
εί  την Na+/K+ ΑΤΡάση α3 (ΑΤΡ1Α3), μια καταλυτική 
υπομονάδα της αντλίας νατρίου-καλίου87.  
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Δυστονία-παρκινσονισμός (DYT16)
Πρόσφατα, έχει περιγραφεί σε δύο ομόαιμες, 

μη συνδεόμενες οικογένειες από τη Βραζιλία μια 
πρώιμης έναρξης γενικευμένη μορφή δυστονίας-
παρκινσονισμού (DYT16) κληρονομούμενη κατά τον 
αυτοσωματικό υπολειπόμενο χαρακτήρα, που οφεί-
λεται σε δυσνοηματικές μεταλλάξεις στο γονίδιο που 
απαντά στο στρες PRKRA88. Ο φαινότυπος88,89 χαρα-
κτηρίζεται από γενικευμένη δυστονία με προσβολή 
του κορμού και του αυχένα σε μεγαλύτερο βαθμό 
από τα άκρα, στοματογναθική δυστονία, σπασμωδι-
κή δυσφωνία, καθώς επίσης και στοιχεία παρκινσο-
νισμού σε κάποια μέλη, συμπτώματα που δεν απα-
ντούν σε θεραπεία με l-dopa. Έχει επίσης αναφερθεί 
ετερόζυγη μετάλλαξη σε νεαρό αγόρι από τη Γερμα-
νία, χωρίς οικογενειακό ιστορικό που ξεκίνησε με δυ-
στονία από το πόδι και γενικεύτηκε αλλά χωρίς συμ-
μετοχή των κρανιακών μυών90. Το PRKRA γονίδιο κω-
δικοποιεί μια πρωτεϊνική κινάση PRK, που εμπλέκεται 
στην μετάδοση πληροφοριών στην κυτταρική διαφο-
ροποίηση πολλαπλασιασμό και απόπτωση88.

Διαγνωστική προσέγγιση και 
κατευθυντήριες οδηγίες για τη γενετική 
διάγνωση της δυστονίας
Σε έναν ασθενή με αμιγή δυστονία η ηλικία έναρ-

ξης, η θέση εμφάνισης των πρώτων συμπτωμάτων 
και το οικογενειακό ιστορικό είναι από τα κύρια στοι-
χεία στη διαγνωστική προσέγγιση36. Η ύπαρξη οικο-
γενειακού ιστορικού συνηγορεί σαφώς υπέρ της μο-
νογονιδιακής μορφής δυστονίας. Ωστόσο, το αρνητι-
κό οικογενειακό ιστορικό είναι μικρής αξίας εξαιτίας 
της μειωμένης διεισδυτικότητας σε πολλές δυστονί-
ες. Η πρώιμη έναρξη συνηγορεί επίσης υπέρ της μο-
νογονιδιακής δυστονίας. Από τις αμιγείς δυστονίες η 
DYT1 είναι η συχνότερη και πρέπει να εξετάζεται σε 
περιπτώσεις με πρώιμη έναρξη δυστονίας από τα άκρα 
και γρήγορη γενίκευση. 

Με βάση τις EFNS κατευθυντήριες οδηγίες που έχουν 
θεσπιστεί για τη διάγνωση της δυστονίας6 συστήνεται 
γενετικός έλεγχος για DYT1 σε πρωτοπαθή δυστονία 
με έναρξη από τα άκρα σε άτομα ηλικίας < 30 ετών 
και σε >30 έτη,  εφόσον υπάρχει συγγενής με πρώιμη 
έναρξη δυστονίας, ενώ δε συνιστάται έλεγχος σε ασυ-
μπτωματικά μέλη της οικογένειας. Επίσης, συστήνεται 
έλεγχος για DYT6 σε πρώιμης έναρξης δυστονίες ή σε 
οικογενείς περιπτώσεις δυστονίας με κρανιο-αυχενική 
συμμετοχή ή μετά από αποκλεισμό της DYT1 δυστο-
νίας. Οι άλλες μορφές αμιγούς δυστονίας είναι πολύ 
λιγότερο συχνές. Άτομα με πρώιμης έναρξης μυόκλο-
νο στα άνω άκρα ή στον αυχένα, ειδικά αν κληρονο-
μείται κατά τον αυτοσωματικό επικρατητικό χαρακτή-
ρα και ενεργοποιείται με την κίνηση πρέπει να ελέγ-
χονται για το DYT11 γονίδιο.

Σημαντικό στοιχείο που πρέπει να έχει υπόψη ο 
κλινικός νευρολόγος είναι η διαγνωστική χορήγηση 
l-dopa σε κάθε ασθενή με πρώιμη έναρξη δυστονίας 

που δεν έχει τεθεί διάγνωση H δυστονία που απαντά 
στην l-dopa είναι φαινοτυπικά πολύ ετερογενής και 
χρειάζεται να λαμβάνεται υπόψη ακόμη και σε περι-
πτώσεις εστιακής δυστονίας με έναρξη στην ενήλικη 
ζωή. Σημαντική είναι η διαφορική διάγνωση από το 
νεανικό παρκινσονισμό. Χρειάζεται προσοχή σε πε-
ριπτώσεις ασθενών με νεανικό παρκινσονισμό, ειδι-
κά οφειλόμενο σε μετάλλαξη στο γονίδιο της παρκί-
νης, καθώς μπορεί να εμφανίσουν δυστονία με παρ-
κινσονισμό και καλή απάντηση στη levodopa4-6,59-61. 

Συμπερασματικά, το φάσμα των πρωτοπαθών δυ-
στονικών συνδρόμων είναι ιδιαιτέρως ευρύ και ετε-
ρογενές. Η εξέλιξη στον τομέα της γενετικής έχει συμ-
βάλλει σημαντικά στη διεύρυνση της φαινομενολο-
γίας αυτών των διαταραχών και στη διατύπωση και 
ανάλυση νέων γενετικών μορφών. Οι εξελίξεις φυσι-
κά δεν σταματούν. Από τη μια πλευρά, βρίσκεται η 
πρόσφατη εισαγωγή στη DYT ταξινόμηση της DYT23 
δυστονίας, από την άλλη, η αμφισβήτηση της DYT7 
γενετικής θέσης για την αυχενική δυστονία91, ενώ επί 
του παρόντος,  ομάδα εργασίας έχει αναλάβει την εκ 
νέου αναθεώρηση της ταξινόμησης της δυστονίας21. 
Περαιτέρω έρευνα στη γενετική αυτών των διαταρα-
χών θα συμβάλλει στην αποσαφήνιση της μοριακής 
βάσης αυτών των νοσημάτων και κατ’ επέκταση στο 
σχεδιασμό ειδικών θεραπειών.
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DYT ΟΜIΜ Ονοματολογία Φαινότυπος Κληρ. Γενετική θέση Γονίδιο Πρωτεΐνη

DYT1 128100 Δυστονία Oppenheim/ 
Μυϊκή παραμορφωτική 
δυστονία

Πρώιμης έναρξης από 
ένα άκρο γενικευμένη 
πρωτοπαθής στροφική 
δυστονία 23

AK 9q34 TOR1Α/ 
DYT1 32

Torsin A

DYT2 224500 Αυτοσωματική υπολει-
πόμενη στροφική δυ-
στονία

Αυτοσωματική υπο-
λειπόμενη γενικευμέ-
νη στροφική δυστονία σε 
ισπανούς τσιγγάνους92

AY άγνωστη άγνωστο άγνωστη

DYT3 314250 Φυλοσύνδετη δυστονί-
α-παρκινσονισμός /Δυ-
στονία Lubag

Δυστονία, παρκινσονι-
σμός σε άρρενες φιλιπ-
πινέζους,  έναρξη στην 
ενήλικη ζωή93

ΦΥ Xq13.1  TAF194 Μειωμένη έκ-
φραση TAF1 γο-

νιδίου95

DYT4 128101 «Μη DYT1» δυστονία/ 
Ψιθυριστή δυσφωνία

Μια Αυστραλέζικη οικο-
γένεια με προεξάρχου-
σα ψιθυριστή δυσφω-
νία96-98

ΑΚ άγνωστη άγνωστο άγνωστη

DYT5 128230 Δυστονία που απαντά 
στην l-dopa (DRD)/Σύν-
δρομο Segawa

Δυστονία ± παρκινσονι-
σμός, ημερήσια διακύ-
μανση συμπτωμάτων, 
θεαματική απάντηση 
στην l-dopa54

ΑΚ 14q22.2 GCH163 GTPCH1 (GTP 
κυκλοϋδρολά-

ση 1)

DYT6 602629 Δυστονία μικτού τύπου 
με έναρξη στην εφη-
βεία

Δυστονία μικτού τύ-
που, έναρξη στην εφη-
βική ηλικία συχνά από 
την κρανιοαυχενική πε-
ριοχή37

AK 8q11.21 THAP139 THAP1 
(thanatos-
associated 
protein 1)

DYT7 602124 Εστιακή δυστονία με 
έναρξη στην ενήλι-
κη ζωή

Γερμανική οικογένεια με 
αυχενική δυστονία  στην 
ενήλικη ζωή91, 99/σπο-
ραδικές περιπτώσεις 100

ΑΚ 18p άγνωστο άγνωστη

DYT8 118800 Παροξυσμική μη κινη-
σιογενής δυσκινησία 
(PNKD1)/ Παροξυσμική 
δυστονική χορειοαθέ-
τωση (PDC)

Επεισόδια δυστονίας ± 
χορείας από λεπτά ως 
ώρες  που εκλύονται  με 
αλκοόλ, καφέ, στρες,  
κόπωση, κάπνισμα 101

ΑΚ 2q35 MR-1102/ 
PNKD1

MR-1 (ρυθμι-
στής μυοϊνογέ-

νεσης 1)

DYT9 601042 Παροξυσμική χορειοα-
θέτωση/σπαστικότητα

Παροξυσμική μετά από 
κόπωση δυσκινησία 
(PED) με προϊούσα σπα-
στική παραπάρεση103

ΑΚ 1p SLC2A1103 GLUT1 (Μετα-
φορέας γλυκό-

ζης 1)

DYT10 128200 Παροξυσμική κινη-
σιογενής δυσκινησία 
(PKD)/ Παροξυσμική κι-
νησιογενής χορειοαθέ-
τωση (PKC)

Επεισόδια δυστονίας ± 
χορειοαθέτωσης μικρής 
διάρκειας εκλυόμενα 
από απότομη κίνηση104

ΑΚ 16p11.2 PRRT2 105, 
106

PRRT2 (Πλού-
σια σε προλίνη 
διαμεμβρανική 

πρωτεΐνη 2)

DYT11 159900 Μυόκλονος-δυστονία Μυοκλονίες που απα-
ντούν στο αλκοόλ συν-
δυαζόμενες με δυστο-
νία67

ΑΚ 7q21.3 SGCE77 ε-σαρκογλυκάνη

Πίνακας 1: Γενετική ταξινόμηση δυστονίας 



33

Νευρολογία 21: 6-2012, 22-33

Φαινομενολογία και γενετική ταξινόμηση της πρωτοπαθούς δυστονίας - Νεώτερα δεδομένα 

DYT ΟΜIΜ Ονοματολογία Φαινότυπος Κληρ. Γενετική θέση Γονίδιο Πρωτεΐνη

DYT13 607671 Πρωτοπαθής δυστονία 
τμηματική / άνω τμήμα-
τος σώματος 

Ιταλική οικογένεια με 
πρώιμης έναρξης δυστο-
νία κρανιοαυχενικής πε-
ριοχής ή άνω άκρων107, 
108

ΑΚ 1p36.32-p36.13 άγνωστο άγνωστη

DYT15 607488 Μυόκλονος-δυστονία Καναδική οικογένεια 
με μυόκλονο-δυστονία 
που απαντά στο αλκοόλ 
83, 84

ΑΚ 18p11 άγνωστο άγνωστη

DYT16 603424 Πρώιμης έναρξης δυ-
στονία-παρκινσονισμός

Γενικευμένη δυ-
στονία ή δυστονί-
α-παρκινσονισμός σε οι-
κογένειες από Βραζι-
λία88, 89

ΑΥ 2q31.2 PRKRA88 PRKRA 

DYT17 612406 Αυτοσωματική υπο-
λειπόμενη πρωτοπα-
θής δυστονία με έναρ-
ξη στην εφηβεία

Λιβανέζικη οικογένεια 
με αυχενική δυστονία 
στην εφηβική ηλικία εξε-
λισσόμενη αργότερα σε 
τμηματική/γενικευμένη, 
επίσης βαριά δυσφωνία, 
δυσαρθρία109

ΑΥ 20p11.22-q13.12 άγνωστο άγνωστη

DYT18 612126 Παροξυσμική μετά από 
κόπωση δυσκινησία 
(PED) 

Παροξυσμική μετά από 
παρατεταμένη κόπωση 
δυσκινησία (κυρίως δυ-
στονία) με ή χωρίς επι-
ληψία και/ή αιμολυτική 
αναιμία110, 111

ΑΚ 1p34.8 SLC2A1 
110, 111

GLUT1 (μετα-
φορέας γλυκό-

ζης 1)

DYT19 611031 Παροξυσμική κινησι-
ογενής δυσκινησία 2 
(PKD2)

Μεγάλη οικογένεια από 
Ινδία112/Όμοιος φαινό-
τυπος με DYT10

ΑΚ 16q13-q22.1 άγνωστο άγνωστη

DYT20 607488 Παροξυσμική μη κινη-
σιογενής δυσκινησία 2 
(PNKD2)

Μία Καναδέζικη οικογέ-
νεια113/Παροξυσμική 
δυστονία όμοια με DYT8

ΑΚ 2q31 άγνωστο άγνωστη

DYT21 614588 Όψιμης έναρξης μικτή 
δυστονία 

Σουηδική οικογένεια με 
μικτή δυστονία με έναρ-
ξη στην ενήλικη ζωή από 
άνω τμήμα σώματος114, 
115

ΑΚ 2q14.3-q21.3 άγνωστο άγνωστη

DYT23 614860 Πρωτοπαθής αυχενι-
κή δυστονία με έναρξη 
στην ενήλικη ζωή

Μεγάλη γερμανική οι-
κογένεια με αυχενική 
δυστονία στην ενήλικη 
ζωή52

ΑΚ 9q34.11 CIZ153 CIZ1

Επεξηγήσεις: ΟΜΙΜ: Online Mendelian Inheritance in Man: www.ncbi.nlm.nih.gov/Omim/, Κληρ: Κληρονομικότητα, 
ΑΚ: Αυτοσωματική κυρίαρχη, ΑΥ: Αυτοσωματική υπολειπόμενη, ΦΥ: Φυλοσύνδετη υπολειπόμενη


