
MFN2 aksonopatija:
klinikinis atvejis

Santrauka

Áva das. Char cot– Ma rie– To oth (CMT) li ga yra vie na ið la biau siai pa pli -
tu siø pa vel di mø jø pe ri fe ri niø neu ro pa ti jø. Pa grin di niai CMT kli ni ki -
niai po þy miai yra pro gre suo jan tis dis ta li niø ga lû niø da liø rau me nø
silp nu mas ir ju ti mø pra ra di mas, o kli ni ki në kla si fi ka ci ja pri klau so nuo
to, ar pa grin di nis pa to lo gi nis pro ce sas yra ak so ni nis ar de mie li ni zuo jan -
tis. CMT2A yra daþ niau sia ak so ni në pe ri fe ri nës neu ro pa ti jos for ma, ku -
rià le mia pa to ge ni niai MFN2 ge no va rian tai. MFN2 ko duo ja á di na mi nà
pa na ðø GTPa zës bal ty mà mi to fu zi nà 2 ir at lie ka es mi ná vaid me ná mi to -
chon dri jø funk ci jo se.

Kli ni ki nio at ve jo pri sta ty mas. Straips ny je ap ra ðo me re tà kli ni -
ki ná at ve já pa cien tës, ku riai 12 me tø am þiaus, kli ni ki niø ir elek tro fi zio -
lo gi niø ty ri mø duo me ni mis, diag no zuo ta pa vel di mo ji mo to ri në ir sen so -
ri në neu ro pa ti ja. Li gos pra dþio je pa si reið kë pë dø ne sta bi lu mas, pes
cavus de for ma ci ja ir skaus min gi ne va lin gi rau me nø su si trau ki mai.
CMT etio lo gi jos ty ri mø pa cien të at vy ko 25 me tø am þiaus, skøs da ma si
ran kø ir ko jø sil pnu mu, ma þë jan èia dis ta li niø ran kø da liø ap im ti mi,
rau me nø sà stin giu po fi zi nio krû vio ir la bai pa si kei tu sia ei se na. CMT1A 
ge no mo sri ties, ap iman èios PMP22 ge nà, dup li ka ci ja ne nu sta ty ta.
GJB1 ir MPZ ge nuo se mu ta ci jø taip pat ne nu sta ty ta. Po 4 me tø pa cien -
të vël krei pë si dël blo gë jan èios ei se nos ir ga lû niø skaus mo. At li kus
elektro neu rog ra fi ná ty ri mà, nu sta ty tos su ma þë ju sios ner vø at sa ko vei -
ki mo po ten cia lø am pli tu dës bei nor ma lûs ner vi nio im pul so lai du mo
grei èiai, ðie po ky èiai bû din gi ak so ni nei po li neu ro pa ti jai. MFN2 ge ne
nusta ty ta he te ro zi go ti në pa to ge ni në NM_014874.3:c.281G>A
(NP_055689.1:p.Arg94Gln) mu ta ci ja.

Ið va dos. Tik kruopð tus kli ni ki nis ty ri mas, elek tro fi zio lo gi niai ir ge -
ne ti niai ty ri mai lei do nu sta ty ti pa vel di mo sios neu ro pa ti jos prie þas tá ir
áver tin ti pa si kar to ji mo ti ki my bæ pa cien tës vai kams.

Reikð mi niai þo dþiai: pa vel di mo ji neu ro pa ti ja, Char cot– Ma rie– To oth
li ga, MFN2, ak so ni nis ti pas.

ÁVADAS

Char cot– Ma rie– To oth (CMT) li ga, dar 
þi no ma kaip pa vel di mo ji mo to ri në ir
sen so ri në neu ro pa ti ja, yra la biau siai
pa pli tu si ge ne tið kai he te ro ge nið ka
gru pë li gø, vi du ti nið kai nu sta to mø
1 ið 2500 vi so je po pu lia ci jo je [1]. Ðiuo
me tu þi no ma per 100 skir tin gø ge nø,
ku riø mu ta ci jos le mia CMT ir ki tas
pa vel di mà sias pe ri fe ri nes neu ro pa ti -
jas [2]. CMT2A yra pa ti daþ niau sia
ak so ni në CMT for ma, nu sta to ma vi -

du ti nið kai 20 % diag no zuo tø at ve jø
[3].

Mi to fu zi no 2 (MFN2) ge no he -
terozi go ti niai pa to ge ni niai va rian tai
yra daþ niau sia au to so mi niu do mi nan -
ti niu bû du pa vel di mos 2A2A ti po
Charcot– Ma rie– To oth (CMT2A2A)
(MIM #609260) li gos prie þas tis, ku riai 
pa pras tai bû din ga ak so ni në mo to ri në
ir sen so ri në neu ro pa ti ja [4]. Mi to fu zi -
nas 2 yra di de lis bran duo lio de ok si ri -
bo nuk le o rûgð ties (DNR) ko duo ja mas
bal ty mas, esan tis ið ori në je mi to chon -
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dri jø memb ra no je, da ly vau jan tis mi -
to chon dri jø sin te zë je, joms da li jan tis
ir ju dant, su si da rant làs te lës ry ðiams
tarp mi to chon dri jø ir en dop laz mi nio
tin klo, taip pat mi to fa gi jo je [5]. Yra þi -
no ma, kad mi to chon dri jø sin te zë la bai 
pri klau so nuo mi to fu zi no 2 gu a no zi no
tri fos fa ta zës (GTPa zës) ak ty vu mo.
MFN2 mu ta ci jos GTPa zës sri ty je su -
ke lia mi to chon dri jø dis funk ci jà, daþ -
niau siai nu lem tà su ma þë ju sio
GTPazës ak ty vu mo [6]. Ta èiau në ra
duo me nø, áro dan èiø tie sio gi næ pri -
klau so my bæ tarp MFN2 mu ta ci jos
GTPa zës sri ty je ir GTPa zës funk ci jos.
Trûks tant MFN2 bal ty mo, pra ran da -
mi mi to chon dri jø ir en dop laz mi nio
tin klo ry ðiai, le mian tys kal cio ho me os -
ta zës su trik dy mà ir en dop laz mi nio
tin klo frag men ta ci jà [7]. Dau gu mai
pa cien tø, ser gan èiø CMT2A, ið si vys to
sun ki pe ri fe ri në neu ro pa ti ja, ku ri daþ -
niau siai ga li bû ti mo to ri në ar ba kar tu
su ryð kiu gi liø jø ju ti mø su tri ki mu.
Tai gi, kla si ki nei li gos for mai bû din gas 
fi zi nis sil pnu mas, pë dø de for ma ci jos
(pes cavus), ei se nos su tri ki mai ir aref -
lek si ja. Ta èiau yra tam tik ras fe no ti po
kin ta mu mo laips nis, to dël kar tais pe -
ri fe ri në neu ro pa ti ja ga li kom pli kuo tis
á po ûmá re gë ji mo su tri ki mà ir re gos
ner vø at ro fi jà. Toks spe ci fi nis CMT fe -
no ti pas þi no mas kaip 6 ti po pa vel di -
mo ji mo to ri në ir sen so ri në neu ro pa ti ja 
PMSN6 (MIM #601152). Pas ta ruo ju
me tu ap ra ðy tos ir su dë ti nës he te ro zi -
go ti nës MFN2 mu ta ci jos, su si ju sios su 
anks ty vos pra dþios pe ri fe ri ne neu ro -
pa ti ja ir sun kia pro gre suo jan èia neu -
ro nø de ge ne ra ci ja, þi no ma kaip
CMT2A2B (MIM #617087). Kli ni ki -
niai CMT2A po þy miai pa tei kia mi
1 len te lë je.

Mû sø tiks las – ap ra ðy ti kli ni ki -
nius ir elek tro fi zio lo gi nius ra di nius ir 

pa aið kin ti ge ne ti næ pa vel di mo sios ak -
so ni nës mo to ri nës ir sen so ri nës neu -
ro pa ti jos prie þas tá vie nin te lei ðei mo je 
ser gan èiai 30 me tø am þiaus pa cien -
tei.

ATVEJO APRAÐYMAS

Dvi de ðimt de vy ne riø me tø am þiaus
pa cien të kon sul tuo ta Vil niaus uni -
ver si te to li go ni nës San ta ros kli ni kø
Me di ci ni nës ge ne ti kos cen tre sie -
kiant nu sta ty ti pa vel di mo sios mo to ri -
nës ir sen so ri nës neu ro pa ti jos etio lo -
gi jà.

Pa cien të yra tre èias vai kas ðei mo -
je, abu të vai ir vy res ni sib sai svei ki.
Su ma þë jæs rau me nø to nu sas bu vo pa -
ste bë tas pir mais gy ve ni mo më ne siais.
Anks ty vo ji ju de siø rai da vë la vo, ji pra -
dë jo vaikð èio ti vë liau, pa ly gin ti su
ben dra am þiais, grei tai pa varg da vo.

Pra dë ju si lan ky ti mo kyk là, mer gai të
sun kiai bë gio jo ir lë èiau spor ta vo kû no 
kul tû ros pa mo ko se.

Dvy li kos me tø am þiaus ne ga lë jo
sto vë ti ant kul nø, gu lint pë dos bu vo
nu ka ru sios, ne ga lë jo jø pa kel ti prie
blauz dø prie ki niø pa vir ðiø, for ma vo si
cavus de for ma ci ja, daþ nai kar to jo si
skaus min gi, ne va lin gi rau me nø su si -
trau ki mai. Tuo me tu mer gai tei, kli ni -
ki niø ir elek tro fi zio lo gi niø ty ri mø
duo me ni mis, bu vo diag no zuo ta pa vel -
di mo ji mo to ri në ir sen so ri në neu ro pa -
ti ja.

Bû da ma 25 me tø am þiaus pa cien të 
pir mà kar tà krei pë si dël CMT diag no -
zës pa tvir ti ni mo. Ji skun dë si blo gë jan -
èia ju dë ji mo funk ci ja: bu vo sun ku lip ti
laip tais aukð tyn, ne ga lë jo sto vë ti pa si -
stie bu si ir ant kul nø, at si tûp ti ið ties -
to mis pë do mis, ne ga lë jo bëg ti ir vaikð -
èio jo aukð tai kel da ma ko jas. Skun dë si
ke le rius me tus sil pnë jan èia ran kø jë -
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1 lentelë. MFN2 patogeniniams sekos variantams bûdingi fenotipai

Ta ble 1. Phe no types as so ci ated with MFN2 patho genic vari ants

Grynai neuropatijai bûdingi poþymiai Papildomi poþymiai

Rankø raumenø atrofija ir silpnumas Paþintiniai sutrikimai

Arefleksija Baltosios medþiagos pakitimai
(hiperintensyvumas T2 ir FLAIR sekose)

Kojø raumenø atrofija ir silpnumas Neurosensorinis prikurtimas

Neuropatinis skausmas Regos nervø atrofija

Vibracinio jutimo iðnykimas Regos sutrikimas

Pes cavus Balso klosèiø paralyþius

Kvëpavimo nepakankamumas

Rankø tremoras ir skausmas atliekant
veiksmà

Keliø kontraktûros

Ðiek tiek padidëjæs raumenø tonusas

Ryðkus giliøjø jutimø sutrikimas

Patologinis Babinskio refleksas

2 lentelë. Elektroneurografijos rezultatai

Ta ble 2. Re cords of electroneurography

Pacientës nervø rodikliø vertës Normaliosios vertës

Amplitudë (mV ar mV) DL (ms) NLG (m/s) Amplitudë DL (ms) NLG (m/s)

Motoriniai
nervai

Vidurinis 8,75 3,96 54,3 3,9 3,9 48,4

Alkûninis 7,35 2,74 50,0 4,8 3,7 49,9

Ðeivinis (deð.) 0,66 3,80 37,4
3,0 3,9 40,3

Ðeivinis (kair.) 2,97 4,30 41,1

Blauzdinis (deð.) 9,92 3,30 41,1
3,8 4,3 40,0

Blauzdinis (kair.) 9,51 2,90 37,2

Juntamieji
nervai

Vidurinis 10,70 4,60 38,0 15,1 3,7 48,1

Alkûninis Atsako neiðgauta 12,5 3,5 47,7

Blauzdos odos Atsakø neiðgauta abipus 7,1 – 39,7

Paaiðkinimai. Normaliosios vertës nustatytos vietinëje neurofiziologijos laboratorijoje pagal sveikø asmenø tyrimø rezultatus, vertinant
vidurká ir 2 standartinius nuokrypius. Amplitudës ir NLG paþeidimu laikoma, jei rodiklio vertë maþesnë nei normalioji vertë;
DL paþeidimu laikoma, jei rodiklio vertë didesnë nei normalioji vertë; deð. – deðinë; kair. – kairë; mV – milivoltai, nurodytos motoriniø
atsakø amplitudës; mV – mikrovoltai, nurodytos juntamøjø atsakø amplitudës; DL – distalinis latentinis periodas; ms – milisekundës;
NLG – nervinio impulso laidumo greitis; m/s – metrai per sekundæ.



ga, ma þë jan èia ran kø ap im ti mi ir tir -
pi mu. Kaip ir anks èiau, var gi no ne va -
lin gi, skaus min gi rau me nø su si trau -
ki mai. Pa cien tei bu vo at lik tas CMT1A 
ge no mo sri ties, ap iman èios PMP22 ge -
nà, de le ci jø ir dup li ka ci jø ty ri mas, vë -
liau GJB1 ir MPZ ge nø se kos kai ta,
bet mo le ku li nës li gos prie þas ties ne -
nu sta ty ta.

29 me tø pa cien të kon sul tuo ta ir
tir ta Vil niaus uni ver si te to li go ni nës
San ta ros kli ni kø Neu ro lo gi jos cen tre.
Ob jek ty vaus neu ro lo gi nio ið ty ri mo
me tu nu sta ty tas ne di de lis plað ta kø
pa vir ði nio ju ti mo su tri ki mas ir pa si -
reið kian ti ko jø hi pes te zi ja þe miau ke -
liø, su tri kæs vib ra ci jos ju ti mas dis ta -
liau èiur nø bei ko jø pa dë ties ju ti mas.
Saus gys liø re flek sai si met rið ki, ran -
kø – vi du ti niai, ke liø re flek sai ne ið -
gau ti abi pus, Achi lo saus gys lës – la bai 
men ki abi pus. Uþ fik suo ta pa si reið -
kian ti ko jø rau me nø at ro fi ja, la biau -
siai dis ta li në se da ly se, pë dø de for ma -
ci ja (pes cavus). Pa cien të ne ga lë jo pa -
ei ti ant pirð tø bei kul nø, sun kiai at si -
sto jo ið tu pi mos pa dë ties. Ran kø rau -
me nø jë ga áver tin ta 5 ba lais ið 5, ko jø
pro ksi ma li niø rau me nø jë ga – 4 ba -
lais, dis ta li niø – 3 ba lais ið 5. Pa cien të
bu vo siøs ta at lik ti neu ro fi zio lo gi nio
ty ri mo, at lik ta elek tro neu rog ra fi ja
(ENG) (2 len te lë) ir elek tro miog ra fi ja
(EMG).

ENG ty ri mo me tu nu sta ty tas ak so -
ni nio ti po ner vi niø skai du lø pa þei di -
mas: ko jo se abi pus su ma þë ju sios ðei vi -
nio ner vo mo to ri niø at sa kø am pli tu -
dës esant nor ma liems ar ma þai pa ki -
tu siems la ten ti niams pe ri odams bei
im pul so pli ti mo grei èiams ir ne ið gau ti
jun ta mø jø ner vø (blauz dos odos ner vo 
abi pus) at sa kai. Ran kø ner vø pa ki ti -
mai men kes ni nei ko jø: re gist ruo ti
ðiek tiek pa ki tæ vi du ri nio bei al kû ni -
nio ner vø mo to ri niai at sa kai, al kû ni -
nio ner vo jun ta mo jo at sa ko ne re gist -
ruo ta, o vi du ri nio ner vo jun ta mo jo at -
sa ko am pli tu dë su ma þë ju si. EMG ty ri -
mas at lik tas ada ti niu elek tro du, tir ti
ran kø ir ko jø rau me nys. Rau me nø pa -
to lo gi nio sa vai mi nio ak ty vu mo, ro dan -
èio ak ty vios de ner va ci jos po þy mius,
ne re gist ruo ta. Vy ra vo reikð min gai pa -
di dë ju sios am pli tu dës ir pail gë jæ mo to -
ri nio vie ne to vei ki mo po ten cia lai, ro -
dan tys pa si reið kian èià lë ti næ rei ner -
va ci jà. Áver ti nus ENG ir EMG ty ri mø
re zul ta tus nu sta ty ta ak so ni në mo to ri -
në ir sen so ri në ran kø ir ko jø po li neu -
ro pa ti ja, lë ti në, ne ak ty vios ei gos,
esant ga lû niø rau me nø rei ner va ci jos
po þy miams.

MFN2 ge no ty ri mu, at lik tu San ge -
rio se kos kai tos me to du, nu sta ty ta
hete ro zi go ti në pa to ge ni në missense
mutaci ja NM_014874.3:c.281G>A
(NP_055689.1:p.Arg94Gln) (þr. pav.).

DISKUSIJA

Anks ty va pa cien tës li ga ir nor ma lûs
ar ðiek tiek su lë të jæ ner vi nio im pul so
lai du mo grei èiai bu vo in di ka ci ja kaip
pir mo pa si rin ki mo ge nà tir ti MFN2
ge nà [1]. Ta èiau, rem da mie si CMT ge -
ne ti niø ty ri mø stra te gi ja [8], mes pir -
miau sia at li ko me CMT1A ge no mo sri -
ties ty ri mà, nes anks èiau at lik to elek -
tro fi zio lo gi nio ty ri mo re zul ta tai bu vo
ne pa kan ka mi. Nu sta tæ nor ma lø vi du -
ri nio ner vo mo to ri niø skai du lø ner vi -
nio im pul so lai du mo grei tá (54,3 m/s),
at ve já pri sky rë me prie CMT2 fe no ti pø.

He te ro zi go ti në missense  mu -
tacija NM_014874.3:c.281G>A
(NP_055689.1:p.Arg94Gln) pir mà
kar tà MFN2-CMT pa cien tø gru pë je
ap ra ðy ta 2004 me tais [4]. Ði mu ta ci ja
le mia ami no rûgð ties ar gi ni no pa kai tà
94-oje pa dë ty je ir þy mi nu ma no mà
GTPa zës do me no pra dþià. Jaut riau sia 
mu ta ci jai MFN2 bal ty mo ami no rûgð -
ties lie ka na yra 94-oje G1 sub do me no
P-kil pos pa dë ty je. Skir tin gø au to riø
gru pës ap ra ðë ðio ko do no mu ta ci jas
p.Arg94Trp ir p.Arg94Gln [9–11]. Ði
pa dë tis yra ið kar to prieð GTPa zës sri -
tá ir ma no ma, kad ji yra DNR se ko je,
ku rio je la biau siai ti kë ti na, kad ávyks
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Pav. MFN2 sekvenogramos
a – sekvenograma, apibrëþtas c.281G>A mutacijos heterozigotinis genotipas; b – sek ve no -
gra ma, apibrëþtas laukinio tipo alelis; c – MFN2 baltymo struktûra, nu sta ty ta mutacija
pa þy më ta rodykle.

Fig. Electropherogram of the MFN2 gene
a – het ero zy gous sta tus in the af fected pa tient; b – wild type al lele; c – sche matic rep re sen -
ta tion of the MFN2 pro tein and po si tion of re ported mu ta tion (in di cated by ar row).



mu ta ci ja. Be veik vi siems pa cien tams
nu sta ty tos MFN2 missense mu ta ci jos
GTPa zës sri ty je (>50 %) ar ba spi ra li -
nës ri tës struk tû ro je. Ðiuo me tu Þmo -
gaus ge no mo mu ta ci jø duo me nø ba zë -
je (HGMD

®
) nu ro dy ta per 200 MFN2

ge no mu ta ci jø. Kai ku rios mu ta ci jos
su ke lia funk ci jos pa di dë ji mà, to dël to -
kie pa ki tæ bal ty mai lin kæ kaup tis mi -
to chon dri jo se. Ki tos mu ta ci jos su ke lia
funk ci jos pra ra di mà ir le mia su sil pnë -
ju sià mi to chon dri jø  sin te zæ.
p.Arg94Gln mu ta ci ja ap ra ðo ma dau -
ge ly je ty ri mø ir yra sie ja ma su anks ty -
vais (simp to mø pra dþia iki 10 me tø
am þiaus) sun kiais CMT fe no ti pais.
Pa cien tai, ku riems pa si reið kia sun kus 
fe no ti pas, ju dë ji mo funk ci jà pra ran da
per pir mus 30 gy ve ni mo me tø [12].
Ðia me straips ny je ap ra ðy tos pa cien tës 
fe no ti pà ver ti na me kaip vi du ti nio sun -
ku mo: ju dë ji mo funk ci ja në ra smar -
kiai su tri ku si ir jai ne rei ka lin gos or to -
pe di jos prie mo nës. Skir tin gai nuo pir -
mà kar tà Züchne rio ir au to riø ap ra ðy -
to pa cien to, mû sø pa cien tei re gos ner -
vø at ro fi ja ne nu sta ty ta [10]. Vë liau
ap ra ðy tø pa cien tø ty ri mø duo me ni -
mis, p.Arg94Gln mu ta ci ja sie ja ma tik
su izo liuo ta neu ro pa ti ja. MFN2 mu ta -
ci jos, su si ju sios su funk ci niu GTPa zës
do me nu, daþ niau pa si reið kia sun kiu
dau ge lio sis te mø fe no ti pu [13]. Mû sø
ap ra ðo mai pa cien tei ki tø sis te mi niø
su tri ki mø ne diag no zuo ta, to dël jos li -
ga ati tin ka gry nos mo to ri nës neu ro pa -
ti jos fe no ti pà. Ðal èio su kel ti rau me nø
spaz mai – daþ nai ap ra ðo mas CMT pa -
cien tams bû din gas po þy mis. Mû sø pa -
cien tei nuo vai kys tës taip pat pa si reið -
kë skaus min gi, ne va lin gi rau me nø su -
si trau ki mai.

Ið sa miai ið nag ri në jæ 27 CMT2A
pa cien tø fe no ti pà, Fel ly ir ben dra au -
to riai nu sta të, kad daþ niau siai jie ser -
ga sun kia mo to ri ne neu ro pa ti ja, nes
11-ai pa cien tø bu vo nu sta ty ta gry na
mo to ri në neu ro pa ti ja, kar tais – su ryð -
kiu gi liø jø ju ti mø su tri ki mu ar pra ra -
di mu. Pen kiems pa cien tams pa si reið -
kë re gos ner vø at ro fi ja, o trims gal vos
sme ge nø MRT ty ri mai pa ro dë bal to -
sios me dþia gos po ky èius [14]. Siek da -
mi pa aið kin ti sun kià neu ro pa ti jà, au -
to riai tei gia, kad funk ci niu po þiû riu
svar biø sri èiø mu ta ci jos ga li pa si -
reikð ti „do mi nuo jan èiu ne igia mu“ po -
vei kiu, ku ris taip pat su trik do nor ma -

lià, lau ki nio ti po ale lio, MFN2 funk ci -
jà. Leng va li gos for ma ser gan tys pa -
cien tai, ku riø ðia me ty ri me bu vo itin
ma þai, ga li tu rë ti ki tø MFN2 sri èiø
mu ta ci jø, ku rios tik ið da lies da ro áta -
kà MFN2 funk ci jai ar ba ne da ro di de -
lës þa lin gos áta kos lau ki nio ti po ale -
liui.

Ðiuo me tu në ra þi no ma veiks min go 
su MFN2 su si ju siø li gø gy dy mo. CMT
neu ro pa ti jø at ve ju pa lai ko mo ji prie -
þiû ra ap ima ki ne zi te ra pi jà, uþ im tu mo
te ra pi jà ir or to pe di ná gy dy mà, skir tà
pë dø de for ma ci jai ko re guo ti ir ei se nai
sta bi li zuo ti. Vais tø ski ria ma neu ro pa -
ti niam ir me cha ni niam skaus mui mal -
ðin ti. Be to, dis ta li niø apa ti niø ga lû -
niø funk ci jai pa lai ky ti ga li mas chi rur -
gi nis gy dy mas. Nors su MFN2 su si ju -
sioms li goms gy dy ti në ra veiks min gø
vais ti niø pre pa ra tø, ta èiau po ten cia -
lûs mo le ku li niai ir ge ne ti niai te ra pi -
niai tai ki niai yra at ei ties per spek ty -
vos. Ke lios ge nø in þi ne ri ja pa rem tos
tech no lo gi jos su tei kia uni ka lià ga li -
my bæ su kur ti veiks min gà pa vel di mø -
jø neu ro de ge ne ra ci niø su tri ki mø gy -
dy mà, áskai tant be pras mius oli go nuk -
le o ti dus, mor fo li nus, de ok si ri bo zi mus
ir RNR in ter fe ren ci jà [15]. Ðiø tech no -
lo gi jø po þy mis – slo pin ti pa ki tu sio ge -
no raið kà. Dau giau sia dë me sio ðian -
dien su lau kian ti moks li niø ty ri mø
tech no lo gi ja nau do ja dau gia ga li à sias
ka mie ni nes làs te les, ku rios lei dþia su -
mo de liuo ti li gà in vi tro, ið sa miai ana li -
zuo ti li gos pa to ge ne zæ ir kur ti mo der -
nius vais tus [16].

IÐVADOS

Ka dan gi MFN2 mu ta ci jos ga li lem ti
pro gre suo jan tá dau gia sis te má pa þei di -
mà, ávai riø spe cia lis tø ko man dos dar -
bas yra bû ti nas, sie kiant mak si ma liai
pa ge rin ti pa cien to gy ve ni mo ko ky bæ ir 
su ma þin ti su il ga lai kiu ser ga mu mu
su si ju sias lë ti nes li gas. Mû sø pa tir tis
ro do, kad tik dau gia dis cip li në ko man -
da, áskai tant gy dy to jà neu ro lo gà, gy -
dy to jà ge ne ti kà, re a bi li ta ci jos spe cia -
lis tus ir me di ci nos ge ne ti kà, ga li su -
teik ti pa cien tui ge riau sià ið sa mià in -
for ma ci jà apie jo diag no zæ, prog no zæ ir
li gos pa si kar to ji mo ri zi kà vai kams. u
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Summary

MFN2 AXONOPATHY: A CASE
REPORT
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Back ground. Charcot–Ma rie–Tooth
(CMT) dis ease is one of the most com -
mon he red i tary pe riph eral neuro -
pathies. The main clin i cal signs of CMT 
are pro gres sive mus cu lar weak ness
and loss of sen sa tion in the dis tal parts
of limbs, and its clin i cal clas si fi ca tion
de pends on whether the main patho log -
i cal pro cess is axonal or demyelinating.
CMT2A is the most com mon form of
axonal pe riph eral neuropathies due to
patho genic vari ants of the MFN2 gene.
MFN2 en codes a dynamin- like GTPase
pro tein mito fusin-2 and plays a ma jor
role in mi to chon drial functions.

Ma te rial and meth ods. This pa -
per de scribes a rare clin i cal case of a
pa tient who has been di ag nosed with
he red i tary mo tor and sen sory neu rop a -
thy at the age of 12, af ter ana lys ing
clin i cal and electro physiological ex am i -
na tion data. At the on set of the dis ease, 
foot in sta bil ity, pes cavus and pain ful
in vol un tary mus cle con trac tions oc -
curred. The pa tient, at the age of 25, ar -
rived for CMT eti ol ogy tests com plain -
ing about weak ness in arms and legs,
di min ished dis tal parts of the arm,
mus cle stiff ness af ter ex er cise, and a
sig nif i cantly changed gait. The du pli ca -
tion of the CMT1A ge nome do main
com pris ing the PMP22 gene was not
iden ti fied. GJB1 and MPZ gene mu ta -
tions were also not de tected. Af ter 4
years, the pa tient came in again due to
wors en ing gait and limb pain. Electro -
neuro graphic ex am i na tion re vealed a
de creased am pli tudes of the ac tion po -
ten tials and nor mal nerve con duc tion
ve loc i ties, these changes are char ac ter -
is tic to axonal polyneuro pathies. A het -
ero zy gous patho genic mu ta tion
N M _ 0 1 4 8 7 4 . 3 : c . 2 8 1 G > A
(NP_055689.1:p.Arg94Gln) was
detected in the MFN2 gene.

Con clu sions. Only a thor ough
clin i cal, electrophysiological and ge -
netic test ing al lowed the iden ti fi ca tion
of he red i tary neu rop a thy mo lec u lar
cause and the risk of re cur rence in the
patient’s children.

Keywords: he red i tary neu rop a thy,
Charcot–Ma rie–Tooth dis ease, MFN2,
axonal type.
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