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Streszczenie 

Zespół MELAS to genetycznie uwarunkowany defekt w obrębie mitochondrialnego DNA. Objawy chorobowe dotyczą narządów 
o znacznym zapotrzebowaniu tlenowym – m.in. mózgowia, narządów wydzielania wewnętrznego, mięśni oraz narządów zmysłów, 
w tym narządu słuchu. Niniejszy opis przypadku dotyczy 29-letniej pacjentki z postępującym, obustronnym niedosłuchem i miopatią 
w wywiadzie. U pacjentki stwierdzono obustronny głęboki niedosłuch odbiorczy i zakwalifikowano do wszczepienia implantu ślima-
kowego. Pacjentce wszczepiono implant do ucha prawego, a po kilku latach również do ucha lewego. W ramach ewaluacji zastosowa-
nej metody przeanalizowano wyniki audiometrii słownej w wolnym polu. Znaczna poprawa rozumienia mowy zarówno w ciszy, jak 
i w szumie wskazuje na skuteczność zastosowanej metody kompensowania niedosłuchu u pacjenta z zespołem MELAS i obustron-
nym głębokim niedosłuchem odbiorczym.
Słowa kluczowe: zespół MELAS • niedosłuch czuciowo-nerwowy • implantacja ślimakowa

Abstract

MELAS syndrome is a genetic defect within the mitochondrial DNA. Symptoms relate to organs with significant oxygen demand -the 
brain, the internal secretion organs, the muscles, and the senses, including the hearing organ. This case report concerns a 29-year-old pa-
tient with a history of progressive, bilateral hearing loss and myopathy. The patient was diagnosed with a profound sensorineural hearing 
loss and was qualified for cochlear implantation. The patient underwent implantation of the cochlear implant sequentially, first to the right 
ear, and then to the left ear. As an evaluation of the used method, the results of speech audiometry in the free field were analyzed. Signifi-
cant improvement of speech comprehension in silence and noise indicates the effectiveness of the applied method of restoring the hearing.
Key words: MELAS syndrome • sensorineural hearing loss • cochlear implantation

Wprowadzenie

Nazwa MELAS jest akronimem powstałym z  określeń 
najczęściej występujących objawów tego zespołu – myopa-
thy (miopatia), encephalopathy (encefalopatia), lactic aci-
dosis (kwasica mleczanowa), stroke-like episodes (epizody 
udaropodobne). U podłoża tego zespołu leży genetycz-
ne uwarunkowany defekt w obrębie mitochondrialnego 
DNA [1]. Zespół MELAS został po raz pierwszy opisany 
w 1984 r. przez Pavlakisa i wsp. [2]. Kryteria diagnostycz-
ne obejmują: epizody udaropodobne przed 40 rokiem 
życia, encefalopatię (drgawki, demencja albo obydwa 

kryteria), miopatię mitochondrialną (kwasica mleczano-
wa, włókna szmatowate w biopsji mięśnia albo obydwa 
kryteria) oraz 2 spośród następujących 3 objawów: pra-
widłowy rozwój psychomotoryczny we wczesnym wieku, 
nawracające bóle głowy, nawracające wymioty [3]. Ko-
bayashi i wsp. [4] i Goto i wsp. [5] niezależnie wykryli 
mutację genetyczną skutkującą rozwojem zespołu ME-
LAS. Jest to mutacja tRNA – A3243G, MTTL1 i szacu-
je się, że w 80% odpowiada za rozwój tej jednostki cho-
robowej [5]. Uważa się, że pozostałe wykryte mutacje 
– T3271C [6] oraz A3252G [7] odpowiadają za kolejne 
15% wszystkich przypadków zespołu MELAS. 
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Mitochondrialne mutacje DNA możemy podzielić na ta-
kie, które są bezobjawowe, oraz takie, które skutkują zło-
żonymi zespołami chorobowymi. W przypadku bezob-
jawowych mutacji najczęściej stwierdzana jest mutacja 
w obrębie A1555G [3] i do czasu zastosowania aminogli-
kozydów jest ona niema klinicznie. Po zastosowaniu tych 
antybiotyków pojawia się niedosłuch. Znane są również 
złożone zespoły chorobowe, w których niedosłuch jest jed-
nym z wielu objawów, m.in. zespoły: MELAS, MIDD (ang. 
Materanally inherited diabetes and deafness syndrom), Ke-
arns-Sayre, CPEO (ang. Chronic progressive external oph-
thalmophlegia) [1,3].

Choroby związane z mutacjami mitochondrialnego DNA 
przekazywane są przez matkę wszystkim potomkom, za-
równo żeńskim, jak i męskim. Związane jest to z obecno-
ścią mitochondrium w cytoplazmie, a tylko komórka ja-
jowa tworzy cytoplazmę zapłodnionego zarodka. Z tej też 
przyczyny zarówno kobiety, jak i mężczyźni mogą mieć 
objawy choroby, aczkolwiek dziedziczenie jest wyłącznie 
od matki. Z uwagi na zjawisko heteroplazmii i przeka-
zywanie komórkom potomnym albo zmutowanego, albo 
prawidłowego mitochondrialnego DNA w różnej propor-
cji, zauważalna jest zróżnicowana penetracja genowa cho-
roby, a więc zróżnicowane nasilenie objawów, tak w na-
rządach, jak i pośród członków rodziny.

Objawy chorobowe dotyczą narządów o znacznym zapotrze-
bowaniu tlenowym. Wynika to z upośledzenia reakcji bio-
chemicznych w komórkach – funkcji łańcucha oddechowe-
go, a więc następczo niedostatecznej ilości wytwarzanego 
ATP. Spektrum objawów dotyczy tkanek o wysokim meta-
bolizmie – układu nerwowego, mięśni, gruczołów wydzie-
lania wewnętrznego oraz narządów zmysłów. Objawy, któ-
re mogą występować, to: miopatia, brak tolerancji wysiłku, 
mioklonie, drgawki, demencja, nawracające bóle głowy, uda-
ry mózgu, opóźnienie rozwoju intelektualnego, niedosłuch, 

kardiomiopatia, zaburzenia pola widzenia, atrofia nerwów 
wzrokowych, cukrzyca, zaburzenia rytmu serca, niski wzrost 
[2–4]. W badaniach obrazowych głowy stwierdzane są zwap-
nienia albo pola niedokrwienia w obrębie zwojów podstaw-
nych mózgowia bądź zmiany w obrębie kory potylicznej [3].

Według Chinnery i in. połowa pacjentów z rozpoznaniem 
mutacji w obrębie mitochondrialnego DNA rozwinie nie-
dosłuch w pewnym okresie życia [8]. W przypadku narzą-
du słuchu dochodzi do zaburzeń transportu przezkomór-
kowego jonów na skutek defektu pompy Na/K zależnej od 
ATP, z powodu niedomogi energetycznej w obrębie szkla-
ku wytwarzania energii – ATP. Deficyt metaboliczny wpły-
wa na funkcję komórek rzęsatych – receptorów, co czy-
ni je niepobudliwymi, a w dalszej kolejności prowadzi do 
ich obumarcia. Nieprawidłowości mogą dotyczyć również 
układu nerwowego, wpływając na przewodnictwo nerwo-
we w obrębie nerwu słuchowego bądź wyższych ośrod-
kach przetwarzania słuchowego. Najczęściej niedosłuch 
jest postępujący, obustronny i początkowo dotyczy wyso-
kich częstotliwości, co związane jest z dużą aktywnością 
metaboliczną zakrętu podstawnego ślimaka. Z biegiem lat 
pojawia się również ubytek na średnich, a w dalszej kolej-
ności na niskich częstotliwościach. Ten charakter progre-
sji niedosłuchu wiąże się z zajęciem kolejnych odcinków 
ślimaka – od zakrętu podstawnego ku szczytowi.

Badania histopatologiczne kości skroniowych u pacjentów 
z mutacją w obrębie mitochondrialnego DNA ze zmysło-
wo-nerwowym ubytkiem słuchu po zastosowaniu amino-
glikozydów wskazują, że w pierwszej kolejności dochodzi 
do degeneracji komórek słuchowych zewnętrznych, prąż-
ka naczyniowego i zajęcia zakrętu podstawnego, a w dal-
szej kolejności – do progresji w kierunku szczytu ślimaka. 

Wskazuje się, że zasadnicza dysfunkcja dotyczy komó-
rek słuchowych – receptorowych [3], jako najbardziej 
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Rycina 1. Wyniki audiometrii tonalnej przed wszczepieniem implantu ślimakowego do ucha prawego
Figure 1. The results of pure tone audiometry before the implantation of the cochlear implant to the right ear
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wrażliwych na niedomogę energetyczną. Wraz z postę-
pem choroby pojawia się również dysfunkcja w obrębie 
nerwu słuchowego, towarzysząca uszkodzeniu komórek 
słuchowych [3].

U pacjentów z mutacją w obrębie mitochondrialnego DNA 
wskazuje się na pogłębianie się ubytku słuchu od 1,5 do 
nawet 7,9 dB na rok [9]. Przy znacznej progresji niedo-
słuchu prowadzi to do rozwoju głębokiego ubytku słuchu 
i skutkuje brakiem możliwości kompensacji niedosłuchu 
za pomocą konwencjonalnych aparatów słuchowych. Je-
dyną metodą skutecznej kompensacji niedosłuchu pozo-
staje wówczas implant ślimakowy.

Ponadto raportuje się, że w tej jednostce chorobowej układ 
przedsionkowy – z uwagi na dużo mniejsze zapotrzebo-
wanie energetyczne – ulega uszkodzeniu w mniejszym 
stopniu [3,10,11].

Materiał 

Opis przypadku dotyczy 29-letniej pacjentki z postępują-
cym niedosłuchem odbiorczym od około 20 roku życia. 
W wywiadzie u pacjentki odnotowano ponadto bóle głowy, 
miopatię oraz zaburzenia rytmu serca. W rodzinie pacjent-
ki występowały podobne objawy w linii żeńskiej – u mat-
ki i siostry matki. Siostra matki miała niedosłuch i zmarła 
wskutek jednego z wielu udarów, matka pacjentki również 
zmarła wskutek udaru. Pacjentka została skierowana do 
Poradni Genetycznej Instytutu Fizjologii i Patologii Słu-
chu, w której specjaliści zaczęli podejrzewać zespół ME-
LAS. Wykonano biopsję mięśnia dwugłowego ramienia, 
stwierdzając w preparacie włókna szmatowate, przerost 
tkanki w perimysium (omięsnej), liczne włókna o ziarni-
stej strukturze. Włókna cechowały się znaczną aktywno-
ścią enzymów utleniających na obwodzie. Uzyskany wy-
nik potwierdził rozpoznanie miopatii. Ponadto wykonano 

badania genetyczne, które wykazały mutacje w obrębie mi-
tochondrialnego DNA- 3243 A>G. 

W badaniu przedmiotowym otoskopowo stwierdzono bło-
ny bębenkowe zachowane, przezierne. Wykonano bada-
nia audiometryczne – audiometrię tonalną, tympanome-
trię, badanie odruchów z mięśnia strzemiączkowego oraz 
badanie otoemisji akustycznych (TEOAE). Stwierdzono 
obustronny niedosłuch odbiorczy stopnia znacznego/głę-
bokiego, z opadającą krzywą w audiometrii tonalnej. Obu-
stronnie sierdzono również tympanogram typu A, brak 
odruchów z mięśnia strzemiączkowego oraz brak odpo-
wiedzi w badaniu otoemisji akustycznych.

Po wykonaniu u pacjentki audiometrii słownej w wolnym 
polu, w ciszy, z aparatami słuchowymi z ustawieniami do-
celowymi stwierdzono, że odsetek zidentyfikowanych pra-
widłowo słów jednosylabowych (poziom natężenia dźwię-
ku 70 dB) w uchu prawym wyniósł 30%, a w uchu lewym 
– 40%.

Na podstawie przeprowadzonych badań pacjentka zosta-
ła zakwalifikowana do wszczepienia implantu ślimakowe-
go do ucha prawego. Po 3 latach przeszła zabieg wszcze-
pienia implantu ślimakowego również do ucha lewego.

Zabiegi przeprowadzono, stosując procedurę 6 kroków 
Skarżyńskiego – minimalnie inwazyjną, z dojściem przez 
okienko okrągłe [12]. Nie odnotowano komplikacji pod-
czas obydwu zabiegów. 

W kontrolnych badaniach słuchu po wszczepieniu implan-
tu ślimakowego obustronnie stwierdzono znaczną popra-
wę dyskryminacji mowy podczas użytkowania proceso-
rów. Przewaga stymulacji prawostronnej wynika z tego, iż 
przed wszczepieniem implantu ślimakowego pacjenta ko-
rzystała z aparatu słuchowego jedynie po stronie prawej. 
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Rycina 2. Audiometria słowna przed wszczepieniem implantu ślimakowego do ucha prawego
Figure 2. Speech audiometry before cochlear implantation to the right ear
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Istotna poprawa wyników w zakresie dyskryminacji mowy 
w szumie potwierdza uzyskanie korzyści z  implantacji 
obustronnej.

Dyskusja

Literatura wskazuje, że u pacjentów z zespołem MELAS 
niedosłuch występuje często [3,13,14], ale dość rzadko 
postępuje on aż do stopnia głębokiego. Przedstawiane są 
pojedyncze przypadki pacjentów z  tym zespołem, któ-
rym wszczepiono implant ślimakowy w ramach kompen-
sacji niedosłuchu [15–18]. Jak wynika z dostępnego pi-
śmiennictwa, zabiegi tego rodzaju zaczęto wykonywać 
w 1995 r. [3], jednak pierwszy opis (pochodzący z ośrod-
ka w Sydney) wszczepienia implantu ślimakowego pacjen-
towi z tym zespołem został opublikowany w 1998 r. [19]. 
W dostępnej literaturze brakuje opisu przypadku pacjen-
ta z MELAS, któremu wszczepiono implanty ślimakowe 
obustronnie oraz oceniono korzyści audiologiczne w ra-
mach obserwacji długoterminowej, tak jak przedstawiono 
to powyżej. W doniesieniach przeważają opisy przypadków 
kobiet. Większe opracowania dotyczą szerokiej grupy pa-
cjentów z rozpoznaniem mitochondrialnych defektów ge-
netycznych [3]. Podkreślane jest w nich, że efekt słuchowy 
po wszczepieniu implantu słuchowego zależy od przekaź-
nictwa nerwowego w obrębie nerwu słuchowego. Efekty 
wszczepienia implantu ślimakowego są oceniane w różny 
sposób, często po zabiegu nie jest wykonywana audiome-
tria słowna w wolnym polu. W przypadku osób z zespo-
łem MELAS podawane są następujące progi detekcji sy-
gnału dźwiękowego w  implancie ślimakowym: < 50 dB, 
< 50 dB, < 45 dB, > 45 dB [dla 0,5 kHz;1,0 kHz; 2,0 kHz; 
4,0 kHz] [15]. W niektórych opracowaniach wskazuje się, 
że po wszczepieniu implantu ślimakowego pacjenci z ze-
społem MELAS uzyskują dobre rozumienie mowy [3]. Wy-
niki pacjentów z zespołem MELAS porównuje się z grupą 

pacjentów z mutacją w obrębie mitochondrialnego DNA 
(m.in. zespół Kearns-Sayre, MIDD, CPEO) – stopień ro-
zumienia mowy 74–100% [3]. Wyniki te korelują z wyni-
kami uzyskanymi przez pacjentkę opisywaną w niniejszej 
pracy. Co ważne, badania przeprowadzone w wolnym polu 
wskazują na uzyskanie u niej znacznej poprawy w zakre-
sie stopnia dyskryminacji mowy w szumie podczas bila-
teralnego użytkowania implantów, co dotychczas nie było 
przedstawiane w literaturze.

Warto podkreślić, że w przypadku pacjentów z zespołem 
MELAS znieczulenie ogólne stosowane podczas operacji 
obarczone jest większym ryzykiem. Konieczny jest staran-
ny monitoring parametrów równowagi jonowej, kontro-
la poziomu glukozy, odpowiedni dobór parametrów mie-
szaniny gazowej, w celu zapobieżenia rozwojowi kwasicy 
mleczanowej i jej następstw [15]. U tego rodzaju pacjen-
tów opisywane są napady drgawek występujące w okresie 
pooperacyjnym [15].

Wnioski

Pacjenci obciążeni mutacją mitochondrialną należą do 
grupy ryzyka rozwoju głębokiego niedosłuchu i koniecz-
ny jest w ich przypadku nadzór audiologiczny. W niniej-
szej pracy przedstawiono możliwość skutecznego kom-
pensowania za pomocą implantu ślimakowego głębokiego 
niedosłuchu u pacjenta z zespołem MELAS, niezbędne są 
jednak dalsze obserwacje w tym zakresie, z udziałem więk-
szej grupy badanej.

Z uwagi na dodatkowe obciążenia występujące u pacjen-
tów z zespołem MELAS, podczas kwalifikowania ich do 
implantacji ślimakowej konieczne jest podejście interdy-
scyplinarne, z uwzględnieniem bardziej szczegółowej oce-
ny i nadzoru anestezjologicznego. 
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