Mitochondrialni neurogastrointestinalni

encefalomyopatie

Mitochondrialni neurogastrointestindlni encefalomyopatie, zndm4
jako MNGIE syndrom, je velmi vzacné autosomadlné recesivné dédi¢né
multisystémové onemocnéni, které postihuje predevsim travici a nervovy
systém. Tato choroba se mUze rozvinout kdykoliv béhem détstvi i
dospélosti, vétsinou se vSak jeji hlavni priznaky objevi do 20. roku. Zatim
bylo ve svété popsano asi 70 nemocnych s touto chorobou.

Etiopatogeneze

Pri¢inou je mutace TYMP genu (dfive zndmého jako ECGF1). Tento gen je
zodpovédny za tvorbu enzymu zvaného thymidinfosforylaza, ktery stépi
nukleosid thymidin na mensi molekuly, ¢imz reguluje jeho mnozstvi v
bunkach. Mutace TYMP genu snizuji aktivitu thymidinfosforylazy, nasledné
stoupa jeho koncentrace v bunikach. Dochazi tak k nerovnovéaze v
mnozstvi nukleotid potrebnych pro replikaci mtDNA. V disledku toho se
v mtDNA kumuluji mutace, a tak se stava velmi nestabilni. Tyto genetické
zmény narusuji normalni funkci mitochondrii a projevuji se poruchou
mitochondrialniho energetického metabolismu.

Klinicky obraz

Gastrointestindlni systém

Vétsina nemocnych s touto chorobou trpi gastrointestindlni
dysmotilitou, pfi které svaly a nervy travici trubice neposunuji efektivné
travené jidlo. Dlsledkem je pocit plnosti uz po snédeni malého mnozstvi
jidla, dysfagie, nauzea a zvraceni po jidle, bolesti bficha, prijem a
pseudoobstrukce. Tyto obtize vedou k postupné ztraté hmotnosti a
redukci svalové hmoty (kachexii).

Nervovy systém

Projevy postizeni nervové soustavy jsou mirngjsi. Patfi mezi né brnéni,
ztuhlost a slabost koncetin (periferni neuropatie). Mezi dalsi neurologické
projevy patfi ptéza vicek, oftalmoplegie a ztrata sluchu. Na MRI je patrnd
leukoencefalopatie.

Diagnostika

MNGIE syndrom
Mitochondrial
neurogastrointestinal
encephalopathy syndrome

Jednim z projevii MNGIE
syndromu je ptéza vicka
Patogeneze mutace TYMP genu

Klinicky poruchy GIT a

obraz nervového
systému

Diagnostika stanoveni hladiny
thymidinu v krvi

Klasifikace a odkazy

MKN E88.49 (https://mk
n10.uzis.cz/prohliz
ec/E88.49)

MeSH ID C537477 (https://w

ww.medvik.cz/bmc
/link.do?id=C5374
77)

OMIM 603041 (https://om
im.org/entry/6030
41)

Na diagndzu MNGIE je nutno pomyslet predevsim u pacientd s neprospivanim a poruchami stfevni motility, u
kterych se soucasné rozviji i neurologické priznaky. Metodou volby pfi diagnostice je stanoveni hladiny
thymidinu v krvi, ale pro genetické poradenstvi v postizené rodiné je nutna diagnostika na enzymatické a

molekularni Grovni.
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