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Classificatie erfelijke neuropathieën

(Poly)neuropathie: beschadiging van (meerdere) zenuwen

• Op zichzelf staande aandoening

Charcot-Marie-Tooth (CMT) en gerelateerde aandoeningen

- hereditaire motorische en sensorische neuropathie - HMSN

- erfelijke drukneuropathie - HNPP 

• Onderdeel van uitgebreidere aandoening



HMSN HNPP

1 : 2.500 1 : 20.000-50.000

Meest voorkomend zeldzaam

Autosomaal dominant; autosomaal recessief; 
X-gebonden

Autosomaal-dominant

verschillende genen; oa PMP22 duplicatie PMP22 deletie

Alle leeftijden Alle leeftijden (meest 20-30 jr)

mechanische stress

Natuurlijk beloop studies  Natuurlijk beloop ? Geen 



CMT/HMSN



Erfelijk

www.erfelijkheid.nl



Genetisch verschillend

>100 genen

Uiting redelijk hetzelfde

Timmerman et al, 2014



Stavrou, Neuroscience 
letters, 2021
https://doi.org/10.1016/j
.neulet.2020.135357

Myeline - axon



DNA diagnostiek

Van: gericht per gen (stukje DNA)

Naar:

Next generation sequencing

1. Gen panels

2. Whole exome

3. Whole genome



Rossor, 2015

CMT1A - PMP22

CMT1B - MPZ

CMTX1 - Cx32

CMT2A - MFN2



Behandeling

Medicatie

Ondersteunend

Gericht op de ziekte

Gentherapie

Ondersteunend
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In pijplijn….

CMT1A - PMP22

CMT1B - MPZ

CMTX1 - Cx32

CMT2A - MFN2



Gericht medicamenteus

CMT1A

Vitamine C: geen effect



Baclofen
Sorbitol

Naltrexone

Baclofen

PXT3003 bij CMT1A

Verlagen PMP22 Vervolgstudie: 

Geen verschil in effect 
tussen placebo en medicijn

Alleen persbericht



CMT-SORD

CMT2 en distale HMN

SORD – Sorbitol dehydrogenase 

Betrokken bij de omzetting van sorbitol - giftig voor zenuwen bij 
overmatige ophoping

Klinische studie: govorestat: blokkeert sorbitolproductie

Sorbitol niveaus werden verlaagd; ziektelast verbeterde;

behandeling wordt goed verdragen



NATURE COMMUNICATIONS | 
https://doi.org/10.1038/s41467-
020-19505-2

Gen therapie

• Repareren afwijkende gen

• Afschermen (afwijkende) gen

• Toevoegen therapeutisch gen

• Verhoogd afschrijven funktioneel

allel

• Modificeren RNA

Inbrengen door een drager (vector)

Virus; Stamcellen



Spierkrant mei 2024



Drosophila – fruitvlieg

Muismodellen voor  CMT2D (GARS)

Transgene overexpressie van tRNAGly  geeft verbetering



Gen therapie

Afwegingen:

Te behalen effect

Wijze en frequentie van toedienen

Bijwerkingen

Kosten

Nog met name in dierexperimenteel, eerste trials bij CMT1A



Revalidatie

Orthoses



Fysieke training Coaching
 

Op het individu afgestemd 

I’M FINE Beweegprogramma

IMproving Fitness in Neuromuscular disease
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Chirurgie
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Chirurgie

Landelijke richtlijn



Ontwikkelingen

Diagnostiek: next generation sequencing – steeds uitgebreider

Behandeling: veel in pijplijn

Kennis van onderliggende mutatie van groter belang; vroege diagnostiek

Opzet registratie in Nederland
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In pijplijn….
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