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Bevezetés: A Bardet–Biedl-szindróma (BBS) egy ritka multiszisztémás autoszomális recesszíven öröklődő 
betegség, amely a ciliopátiák közé tartozik. Szemészeti szempontból szindrómás retinitis pigmentosa képé-
ben jelenik meg. A közlemény célja a BBS10-altípus jellemzőinek ismertetése két eset bemutatása kapcsán.
Esetismertetés: A Debreceni Egyetem Szemklinikáján, 2022 végén hatvan, korábban degeneratio pig-
mentosa retinaevel diagnosztizált beteg részletes szemészeti vizsgálatát és genetikai mintavételét vé-
geztük el, amelyek eredményeképpen a betegek genotipizálása megtörtént (Blueprint Genetics, Retinal 
Dystrophy Panel Plus, version 7). Két férfi beteg esetében a BBS10 gén biallélikus mutációja igazolódott 
és ezzel a Bardet–Biedl-szindróma megerősítést nyert. Polydactylia, veseelégtelenség, retinadisztrófia és 
elhízás mindkét betegnél jelen volt. Emellett az egyik betegnél tanulási nehézséget és hypogonadismust is 
tapasztaltunk.
Megbeszélés: Az irodalmi adatokat és a klinikumot összevetve megállapíthatjuk, hogy a BBS10-altípusnál 
jellemzően súlyos formában jelentkeznek a Bardet–Biedl-szindróma jellemzői, úgymint a látászavar, veseká-
rosodás és az elhízás.

Bardet–Biedl syndrome – Case report of two patients diagnosed with the BBS10 gene variant
Introduction: Bardet–Biedl syndrome (BBS) is a rare multisystemic autosomal recessive disease that 
belongs to the group of ciliopathies. It presents ophthalmologically as syndromic retinitis pigmentosa. The 
aim is to describe the characteristics of the BBS10 subtype by presenting two cases.
Case report: At the University of Debrecen, Department of Ophthalmology, at the end of 2022, sixty 
patients with previously diagnosed retinitis pigmentosa had a detailed ophthalmological examination and 
genetic sampling for genotyping (Blueprint Genetics, Retinal Dystrophy Panel Plus, version 7). Biallelic muta-
tions in the BBS10 gene were found in two male patients, confirming Bardet–Biedl syndrome. Polydactyly, 
renal failure, retinal dystrophy, and obesity were present in both patients. In addition, learning difficulties 
and hypogonadism were observed in one of them.
Discussion: Based on the literature and our clinical findings, the BBS10 subtype typically presents with 
severe Bardet-Biedl syndrome features such as visual disturbances, renal impairment, and obesity.
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Bevezetés

A Bardet–Biedl-szindróma (BBS) egy 
ritka, súlyos, több szervet érintő ge-
netikai rendellenesség. Gyakorisága 
Európában és Észak-Amerikában 
1:100 000 alá esik. Kelet-Európá-
ban eddig csak néhány esetről szá-
moltak be, azonban a régióban még 
nem végeztek szisztematikus, geno-
tipizálással egybekötött BBS-vizs-
gálatokat (7).
A BBS diagnosztikai kritériuma-
it Beales és munkatársai a BBS-gé-
nek felfedezése előtt a klinikai kép 
alapján határozták meg (4). A BBS 
diagnózisát azoknál a betegeknél 
állíthatjuk fel, akik a betegség 6 el-
sődleges jellemzőjéből legalább 4-et, 
vagy 3 elsődleges jellemző mellett 2 
másodlagos jellemzőt hordoznak. 
Elsődleges klinikai jellemzők közé 
tartozik a retinadisztrófia, az el-
hízás, a polydactylia, a vesefunk-
ció-zavar, a különböző tanulási ne-
hézségek és a hypogonadismus (1. 
ábra). Másodlagos jellemzők a fej-
lődési zavar, a beszédzavar, a bra-
chydactylia vagy syndactylia, a fo-
gászati rendellenességek, az ataxia, 
a gyenge koordináció, a szaglási za-
var, a diabetes mellitus és a veleszü-
letett szívbetegség. Egyes szerzők a 

magas vérnyomást, a májrendelle-
nességeket, a bronchialis asztmát, 
a középfülgyulladást, a náthát, a 
koponya-arc diszmorfizmust is a 
szindróma tünetének tartják (7). 
Szemészeti tünetek közül kieme-
lendő a fotoaverzió és a nyctalopia, 
amely általában 8 éves korban je-
lentkezik, és körülbelül 15–20 éves 
korban a látás elvesztéséig súlyos-
bodik (1). A BBS elsősorban pálci-
ka-csap disztrófia, azonban előfor-
dulhat, hogy elsődlegesen a csapok 
érintettek és ezt követi a pálcikák 
degenerációja. Gyakori szemrendel-
lenességek a szürkehályog és fény-
törési hibák is (4).
Biallélikus variánsokat 26 BBS-gén-
ben azonosítottak, amelyek a szind-
róma különböző típusait okozhatják 
(2). A BBS-gének olyan fehérjéket 
kódolnak, amelyek részt vesznek 
a csillók (ciliumok) biogenezisében 
és működésében (1). A BBS1, BBS2, 
BBS4, BBS5, BBS7, BBS8, BBS9 
és BBS18-fehérjék a BBSome ösz-
szetevői, amely az intraflagelláris 
transzportmolekulák számára adap-
terként működik. A BBS6, BBS10 
és BBS12-fehérjék chaperonszerű 
komplexet alkotnak, amely fontos 
szerepet játszik a BBSome összesze-

relésében (2). A BBS-gének közül a 
BBS1 és a BBS10 a leggyakrabban 
érintettek (6). A BBS10 gén mutáci-
ója a 10-es típusú Bardet–Biedl-szind-
rómát okozza. A becslések szerint az 
összes eset 21%-át teszik ki. A mu-
tációk különböző típusait írták le, 
amelyekből a leggyakoribbak a mis-
sense (aminosavcserével járó) mutá-
ciók és a kis deléciók (2).

Esetismertetés
A Debreceni Egyetem Szemkliniká-
ján 2022. szeptember és december 
között hatvan, korábban retinitis 
pigmentosával diagnosztizált be-
teg részletes szemészeti vizsgálatát 
és genetikai mintavételét végez-
tük el, amelyek eredményeképpen 
a betegek genotipizálása megtör-
tént (Blueprint Genetics, Retinal 
Dystrophy Panel Plus, version 7). 
Közülük két beteg esetében a gene-
tikai vizsgálat bizonyította a már 
korábban felállított BBS jelenlétét. 
A szemészeti vizsgálat (látáséles-
ség-meghatározás, biomikroszkó-
pos vizsgálat oftalmoszkópiával, 
fundusfotó, OCT) mellett a betegek 
részletes anamnézisének áttekinté-
se is megtörtént.

1. ábra: A Bardet–Biedl-szindróma jellemző tünetei
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1. eset
A 40 éves férfi beteg családi anam-
nézise negatív volt, és az elsődle-
ges klinikai képet a polydactylia, a 
retinitis pigmentosa, az elhízás és 
a vesekárosodás jellemezte. A BBS 
diagnózisa 20 éves korában került 
megállapításra. Csecsemőkorában 
polydactylia miatt mind a négy 
végtagjáról a 6. ujjat eltávolították 
(2. ábra). Vizsgálata során mindkét 
lábon a II-III. ujj syndactyliáját fi-
gyeltük meg. Obesitas miatt már 6 
éves korától vizsgálták, eddigi leg-
nagyobb súlya 130 kg (BMI: 46,6) 
volt. Szemklinikai vizsgálata során 

súlya 105 kg, magassága 167 cm, így 
a testtömegindexe (BMI) 37,7 volt. 
Súlyproblémáival összefüggésben 
nem inzulindependens diabétesz 
jelentkezett. Krónikus veseelégte-
lenség miatt 30 éves korától mű-
vesekezelésben részesült, majd 36 
évesen vesetranszplantáció történt. 
Hyperparathyreosis miatt mind a 
négy mellékpajzsmirigy eltávolítás-
ra került, amelyet részleges auto-
transzplantáció követett a musculus 
sternocleidomastoideusba. Hipertó-
nia miatt 27 éves korától részesül 
gyógyszeres kezelésben, emellett 
hyperurikaemia és hyperlipidaemia 

is ismert. Betegünk intellektusa ki-
váló, jogi diplomával rendelkező 
könyvtári informatikus. Megjele-
nését centrális elhízás, diszmorf arc 
és frontális kopaszodás jellemezte. 
Szemészeti anamnéziséből kiderült, 
hogy sötétben már gyermekkora óta 
rosszul lát. 17 évesen a legjobb kor-
rigált látóélessége még 0,5/0,5 volt, 
majd 24 éves korára már mind a két 
szemén csupán fény érzést és kéz-
mozgást tapasztalt.
Vizsgálatunk során a beteg csupán 
kézmozgást érzékelt. Szemmozgá-
sok vizsgálata során kereső nystag-
must tapasztaltunk. A szemlencse 
átvilágításakor hátsó, illetve elülső 
kérgi homályok voltak láthatók, 
üvegtesti töredezettség mellett. 
Szemnyomása 19-20 Hgmm. Oftal-
moszkópos vizsgálat során tágítás-
ban kifejezetten halvány, atrófiás 
papillákat, illetve a retinális perifé-
riát és a centrumot is érintő típusos 
csontsejtszerű pigmentdegeneráci-
ót láthattunk (3. ábra). Heidelberg 
Spectralis OCT-vel a neuretina 
szerkezetének felbomlását, kifeje-
zett atrófiát és pigmentkicsapódá-
sokat figyelhettünk meg. A fun-
dus autofluoreszcencia kifejezetten 
csökkent volt (4. ábra).
A genetikai vizsgálat két heterozi-
gó ta missense variánst azonosí-
tott a BBS10 génben: c.258T>A, 
p.(Phe86Leu) és c.1804G>C, p. 
(Val602Leu), autoszomális recesz-
szív öröklésmenettel. A két nukleot-
ideltérés egyelőre bizonytalan jelen-
tőségű variánsként (VUS = variant 
of uncertain significance) klasszifi-
kálható, mivel nem szerepel a mu-
tációs adatbázisokban, azonban a 
betegnél talált tünetegyüttes alátá-
masztja az új generációs szekvená-
lás eredményét.

2. eset

A 49 éves férfi betegünk kórelőz-
ményében obesitas, degeneratio 
pigmentosa retinae (DPR), polyda-
ctylia, hypogonadismus, hyperli-
poproteinaemia, hipertónia, empty 
sella és veseelégtelenség szerepeltek. 
A páciensünk a BBS hat elsődleges 
tünete közül mind a hattal rendel-

2. ábra: Bardet–Biedl-szindrómás beteg (1. beteg) 
kezei, mindkét 6. ujj eltávolítása után

3. ábra: Bardet–Biedl-szindrómás betegünk (1. 
eset) jobb oldali szemének színes fundusfotója 
(OPTOS) a degeneratio pigmentosa retinae jelleg-
zetes tüneteivel. A centralis homályt a katarakta 
okozza
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kezett, és a BBS diagnózis felállítá-
sa 10–15 éves kora között megtör-
tént. A betegtől felvett anamnézis 
alapján 2 éves korában izomgyen-
geség miatt dokumentációval alá 
nem támasztott konzervatív keze-
lés történt. A páciens vesegondjai 
diabetes insipidus formájában már 
csecsemőkorban elkezdődtek. A 
glomeruláris filtrációs ráta (GFR) 33 
éves korában 21 ml/perc volt, majd 
36 éves korától már művesekezelés-
re szorult. Vizsgálatakor 7 ml/perc 
GFR mellett a vesetranszplantációt 
negálta. Vesebetegség anyai ágon 2 
unokatestvérnél enyhe formában 
ismert. Az alsó végtagi polydacty-
lia (5. ábra) miatt speciális lábbelit 
viselt, azonban a 6. ujjak megjele-
nése szabályos, és az eltávolítását 
korábban sem ajánlották az esetle-
gesen talpon kialakuló egyensúly-
zavar miatt. Szemészeti vizsgálata-
kor testsúlya 83,5 kg, a magassága 
168 cm, és a BMI: 29,6 kg/m2 volt. 
Legnagyobb eddigi testsúlya 109 kg 
volt (BMI: 38,6). A szülők elmondá-
sa alapján a középiskola alatt tanu-
lási nehézségei voltak.
Páciensünknél 4 éves korában a 
szemfenéken DPR-re utaló jeleket 
még nem írtak le, azonban 5 évesen 
már beszűkült látótér, megnyúlt lá-

5. ábra: A: Szabályos 6. ujj az alsó végtagon. B: Brachydactylia (2. beteg)

4. ábra: 1. eset. A: A jobb szem autofluoresz-
cens felvétele. A centrumban az autofluoreszcen-
cia jelentősen csökkent. A környező területeken 
egyenetlen autofluoreszcens mintázat látható. B: 
A bal szem vörösmentes képe, atrófiás nervus 
opticussal, vékony arteriolákkal, csontsejtekkel. 
Hátsó kérgi katarakta miatt homály látható. C: 
A jobb szem infravörös és mOCT-felvétele, a pig-
menthám és a neuroeretina minden rétegében 
pusztulás, illetve az emiatt áttűnő chorioidea lát-
ható
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tenciájú VEP és kioltott ERG doku-
mentált. 7 éves kora körül éjszaka 
már gondjai voltak a látással, a DPR 
diagnózisát kilenc éves korában 
20°-ig koncentrikusan beszűkült 
látótér mellett felállították, strabis-
mus divergens mellett. Az évek so-
rán szemészeti státusza progrediált. 
20 éves kora körül jelentkezett nys-
tagmusa, 23 évesen a legjobb látóé-
lessége 1,0/0,3, majd 37 évesen már 
csak 0,2/0,3 volt.
A genetikai mintavételkor csupán 
kézmozgás látással rendelkezett. 
Szemmozgások vizsgálatakor ho ri-
zontális nystagmust észleltünk. A 

szemlencse átvilágításakor mind-
két oldalon hátsó kérgi katarakta 
és töredezett üvegtest volt látható, 
kompenzált szemnyomás mellett. 
Oftalmoszkópos vizsgálat során 
a retina kifejezetten sorvadt volt, 
táblázott fundus, illetve a csont-
sejtszerű és paravasalis pigment-
kicsapódások látszódtak. A DPR 
súlyos és típusos, érintett a peri-
fériás retina és makula is (6. ábra). 
Heidelberg Spectralis OCT-vel 
való vizsgálatakor fixációs nehe-
zítettséget tapasztaltunk a gyenge 
vízus és a nystagmus miatt. Jobb 
szemén a makulatájon kifejezett 

elvékonyodást láthattunk, mind-
két szemen a neuroretina rétegei-
nek kifejezett károsodását, illetve 
retinális és choroideális atrófiát fi-
gyeltünk meg. A fundus autofluo-
reszcencia a károsodásnak megfe-
lelően kifejezetten csökkent volt 
(7. és 8. ábra).
A genetikai vizsgálat heterozigóta 
kereteltolódást okozó frameshift 
variánst, a BBS10 gén c.1024dup, 
p.(Ile342Asnfs*20) és egy hetero-
zigóta missense variánst, BBS10 
c.712G>A, p.(Gly238Ser) igazolt.

Megbeszélés
Mindkét beteg esetében a BBS több 
szervrendszert érintő általános tü-
netei mellett súlyos DPR szemésze-
ti képét láthattuk. Az első esetben 
négy, a másodikban mind a hat el-
sődleges tünettel rendelkezett a pá-
ciens. A genetikai vizsgálat mindkét 
esetben a Bardet–Biedl-szindróma 10-
es altípusát igazolta, 3 esetben mis-
sense, míg egy esetben frameshift 
mutáció fordult elő.
Grudzinska Pechhacker és munkatár-
sai 2021-es közleményükben leír-
ták, hogy a retina degenerációja ko-
rábban és súlyosabban jelentkezik a 
BBS10-es, mint a BBS1-es variáns-
ban szenvedőknél. Tehát valószínű, 

7. ábra: A 2. eset OCT-felvételei. A: Bal oldali szem BAF-felvétele. B: Jobb ol-
dali szem infravörös fotója

6. ábra: Színes fundusfotó típusos csontsejtsze-
rű pigmentkicsapódással a 2. beteg jobb oldali 
szeméről
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hogy a látásfunkció progressziója 
összefügg a BBS genetikai altípusai-
val (5). Egy másik közleményben ol-
vashatjuk, hogy a BBS2 és a BBS10 
génmutációval rendelkező betegek-

nél gyakoribb a polydactylia és a 
veseanomáliák előfordulása, mint 
a BBS1-mutációval rendelkező bete-
geknél (6).
Feuillan és munkatársai leírták, hogy 

a BBS-ben szenvedő betegeknél 
magasabb volt a leptinszint, mint 
ahogy azt az adipozitásuk mértéke 
alapján várták, ennek a hátterében 
leptinrezisztenciát feltételeztek. 
To vábbá a BBS1-et és BBS10-et ösz-
szehasonlítva kimutatták, hogy a 
BBS10-mutációval rendelkező be-
tegeknél szignifikánsan magasabb 
volt a BMI, nagyobb a zsigeri elhí-
zás és nagyobb az inzulinreziszten-
cia, mint a BBS1-mutációval rendel-
kezőknél (3).
Két vizsgált betegünk alapján meg-
erősíthetjük, hogy a BBS10-nél jel-
lemzően rendkívül súlyos formá-
ban és korai életkorban jelentkezik 
a nagyfokú látáscsökkenés és a ve-
sekárosodás, illetve jelentős az elhí-
zás, ami rendszeresen másodlagos 
kórképekhez is vezet.

Nyilatkozat

A szerzők kijelentik, hogy az esetismer-
tetés megírásával kapcsolatban nem 
áll fenn velük szemben pénzügyi vagy 
egyéb lényeges összeütközés, összefér-
hetetlenségi ok, amely befolyásolhatja 
a közleményben bemutatott eredménye-
ket, az abból levont következtetéseket 
vagy azok értelmezését.

8. ábra: A: A jobb szem infravörös, illetve 
mOCT-képe. Látható a neuroretina csaknem tel-
jes, minden rétegére kiterjedő, a pigmentepithelt 
is érintő atrófia, amely együtt jár a chorioidea 
kiterjedt sorvadásával. B: A bal szem infravörös, 
illetve mOCT-képe. A jobb oldalhoz viszonyítva a 
neuroretina és a chorioidea mérsékeltebb atrófiája 
látható az ellipszoid zóna kiterjedt hiánya mellett
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