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Opticus atrophia tiineteivel jelentkezo
mitochondrialis myopathia
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Szerz6k anyagesere-betegség okozta progressziv latas-
romldsrél szamolnak be. Az aethiologiat az intracranialis
térfoglald folyamat kizdrdsa utdn végzett szérum és li-
quor lactdt-pyruvat meghatdrozds, valamint a m. quadri-
ceps femorisbdl nyert proba-excisio szovettani vizsgdlata
bizonyitotta.
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Optic Atrophy due to Mitochondrial Encephalomyopat-
hy

A cases of a child with progressive visual loss is reported.
The cause of his optic atrophy was mitochondrial encep-
halomyopathy. The diagnosis was discovered on the ba-
sis of high concentration of lactic acid and pyruvic acid in
blood and cerebrospinal fluid and by muscle biopsy.
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A hisztokémiai és az elektronmikroszképos vizsgalati eljards-
nak az izombiopszias anyagok feldolgozasaba valé bevezetése
utdn, a "60-as évek elejétdl kezdve a velesziiletett anyagcsere-
betegségek egy djabb csoportjara deriilt fény. Az e csoportba
tartozé betegségek — noha klinikailag és biokémiailag nem al-
kotnak jol koriilhatérolhat6 képet — kozos jellemzdje, hogy a
mitochondriumokban 1évé aerobenergia-termelés zavara 4ll
fenn (16,21, 22). A klinikai kép a kivalté ok minésége és mérté-
ke szerint véltozik. A nagy ATP-igényi, az aerobenergia-ter-
melésben jelentds szerepet jétszo szervek (agy, retina, vazizom,
szivizom) kiilonosen érzékenyen reagilnak az aerobenergia-
termelés zavardra, s egyenként vagy egyiittesen is kdarosodhat-
nak (16). A betegség molekuldris és genetikai hittere még nem
egyértelmiien tisztazott (2, 6, 10, 15).

Kozleményiinkben felhivjuk a figyelmet a mitochondrialis
myopathidhoz tarsuld, jelen esetiinkben egyetlen cerebralis tii-
net, az opticus atrophia megjelenésére. Egyes szerzGk beszd-
moltak opticus atrophidval jaré macula degeneratiérél, hori-
zontalis nystagmusrdl (13), kétoldali ophthalmoplegia externa-
r6l, blepharospasmusrél (14), melyeket mi esetiinkben nem
észleltiink. Az egyéb cerebrilis timetek koziil megemlitjiik még
a jarasbizonytalansdgot és torzsataxidt (13), a spasticus tetrapa-
resist, a myoclonusos rdngasokat (9), Tobb szerzd szdmol be
esetenként siiketségig fokozddé halldscsokkenésrol (13, 14,
19).

Esetismertetés

H. R. fingyermek 40. terhességi hétre 2950 g siillyal, Apgar 9-es
stdtusban sziiletett. Sziiletése utén irritabilitast és tremort ész-
leltek, ami perinatalis kdrosodds gyantjat keltette. Elso szemé-
szeti vizsgilata 6 hénapos korban tértént, altatdsban. Ekkor és
egy évvel ezt kbvetden is normalis statust rogzitettek. 6 éves ko-
rdtol figyeltek fel latdsromldsdra, emogott azonban ismételt
vizsgdlattal sem taldltak szemészeti eltérést.

8 éves kordban tanitondje kérésére hoztak a klinikdra, aki
feltételezte, hogy a gyermek korabbi j6 iskolai teljesitménye 14-
tasromlds miatt csokkent. Az ekkor végzett szemészeti vizsgd-
lat eredménye: Jobb oldalon a papilla temporélisan halvi-
nyabb, hatdra éles, széle kdvethetd, nivéban. Az erek aranyaés
lefutdsa norm. Centrum és periféria ép. Bal oldalon éles hatari,
nivoban 1évé norm. szind papilla, erek normalisak, retina és

macula ép.

Szkiaszkopia: j. szem: b. szem:
+ 20D +2.0D
+ 20D +2.0D

+ 1.5 D sph = 0.2-0.25
+1.58sph=0.2

Koponya-, sella-, Rhese-felvétel, koponya CT neg. Lipoid
elpho.: normalis.

A szemészeti vizsgalat tehdt nem tisztazta a latdsromlds okat,
czért gyermekgyogydszati vizsgalatra keriilt sor.

Gyermekgydgydszati status: kozepesen fejlett, alultaplalt
gyermek. Tudata tiszta, jol cooperal. Az izomzat normotoni4s.
Csontiziilet alakilag és funkcionalisan ép. Koponya nagységa és
alakja norm. Belszervek részérél kéros nem észlelhets. Pszi-
chomotoriuma kissé meglassult.

A beteg laboratdriumi értékeit, kiilonos tekintettel a korkép-
nél Iényeges lactét és pyruvit szintekre, az I. tdblazaton foglal-
tuk Ossze. A IL. tdblazat tartalmazza a beteg csalddtagjainak
szérumlaktdtértékét. Mivel a laboratériumi vizsgalatok lactata-
cidosisra utaltak, szovetmintat vettiink a m. quadriceps femo-
risbal.

I. tablazat
Betegiink laboratériumi értékei

betegiink norm. értékek

CK 112 Ui 10-80 U1
szérum laktat 6.2 mmol/l 1.8-4.2 mmol/l
szérum pyruvat 177 mmol/l 140-195 mmol/
szérum laktat/
pyruvat ardny 35,02 12,8-21,5
liquor laktat 4.7 mmol/l 1.2-1,6 mmol/l
liquor pyruvat 126 mmol/l 75-89 mmol/l
liquor laktat/
pyruvat ardny 37.3 16-18
Astrup: pH: 7.46

BE -1,5
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I1. tablazat
Szérumlaktatértékek betegiink csalddtagjaiban

Apa: 1,0 mmol/I
Anya: 1,0 mmol/l
Fiutestvér: 1.43 mmol/l

Szovettani vizsgalat
Fénymikroszkoppal nézve, a rostok dtmérdje enyhén viltozo.
Enzimhisztokémiai vizsgdlattal az 1. tipusi rostok mérsékelt
felszaporoddsa figyelheté meg. Elektronmikroszkdppal rend-
kiviil kevés, de normalis szerkezeti mitochondrium, sok lipid
vacuola- és nagy glycogentartalom lathato (1., 2. és 3. dbra).
Ismételt szemészeti vizsgdlatra 9 éves kordban keriilt sor. Ek-
korra a funduson opticus atrophia képe bontakozott ki.

L. abra: K¢t szomszedos izomrost EM kepe, Feltunoen sok a
glikogénszemese ¢s a lipid-vakuolum. Viszonylag kevés, kisméretu
mitochondrium. Nagyitds: 13 000 x

2. abra: Az clabbivel analog (de nem azonos) teriilet nagyobb
nagyitdssal. A glikogénszemesék mérete, morfologidja, valamint
lokalizaciéja (intermyofibrilldris, ill. kisebb részben
intermyofilamentaris) normdlis. Mennyiségiik viszont felszaporodott.
A mitochondriumok viszonylag kisméretiiek, belsd dllomanyuk
elektrondenz, sok krisztdt és mitochondridlis denz granulomot
tartalmaznak. Mitochondrium kdrosodasra utald kozvetlen
morfoldgiai eltérés nincs. A mitochondriumok gyakran szoros
kontaktusban vannak a lipid vakuoldkkal. Nagyitas: 26 000 x

3. abra: Ugyanaz a kép, 34 000 x-es nagyitds. A glikogénszemesek
helyenként nagyobb dsszefiiggd csoportban taldlhatok.

Megheszélés
Kétoldali progressziv latdsromlas miatt felvételre kerilt bete-
giinkén az intraoculdris és cerebrdlis térfoglalé folyamat non-
invaziv modszerekkel torténd kizdrdsa utdn kutattunk anyag-
csere-betegség utdn, és a szérum, illetve liquor tejsav értékének
emelkedett volta terelte gyantinkat a diagnoézis irdnydba. Egyes
szerzdk szerint a normdlis szérumlaktatszintek nem zarjak ki a
korképeket, ugyanis elofordul, hogy csak a liquorban taldlunk
emelkedett értéket (14). Utdbbi biztosabb tampontot ad a ce-
rebralis kdrosodasra vonatkozdan, az agyi anyageserének jobb
" indikatora (20), mivel a vér laktdtszintje szdmos tényezo hata-
sdra valtozhat (12).

Betegiinkon a lactdt-acidozishoz tarsulé myopathiat (4, 8, 9)
nem észleltiink, a diagnozishoz azonban sziikségesnek it€ltiik
izombiopszia elveégzesét.

A fénymikroszkopos vizsgélattal a rostok dtmérdje enyhén
valtoz6 volt, az I. tipusu rostok kissé felszaporodtak. Tébb szer-
zé szamol be hasonld leletrdl (7,8,9). A mitochondridlis myopa-
thidndl gvakori ,,ragged red” rostokat a Gomori-féle trichrom-
festéssel nem taldltunk. Az elektronmikroszképos vizsgélat le-
lete érdekes. A legtdbb szerzd dltal leirt képpel ellentétben (na-
gyobb szdmu, subsarcolemmalisan felhalmozddé, abnormiilis
szerkezetl mitochondriumok: 4,8,9,13,14) mi feltiinden kevés,
normalis szerkezetil mitochondriumot taldltunk. Ezt, valamint
a szérum és a liquor tejsavkoncentrici¢janak, a liquor pyruvit
szintjének emelkedését, a liquor laktdt-pyruvat hanyados néve-
kedését mitochondridlis enzimopathia mellett sz6l6 adatként
értékeljiik. Meg kell emliteniink, hogy egyes szerzok beszamol-
nak az dtlagosnal kisebb mitochondriumok jeleniétérdl (7), ma-
sok a liquor cerebrospindlisban taldlt magas laktdtszint mellett
az izombiopszia sordn a mitochondriumokat morfol6giailag ép-
nek talaltdk (14). Morgan-Hughes és mtsa szerint a respiracios
lanc vagy a phosphorilatios enzimrendszer kdrosoddsa a mito-
chondriumok nagyfokt morfolégiai eltéréséhez vezetnek (19).
A jelen esetben észlelt normalis szerkezetii mitochondriumok a
pyruvit felhaszndlds zavardra utalnak (16).

Esetiinkben nyitott kérdés az anyageserezavar helyének pon-
tos meghatdrozasa, mivel a mitochondriumokban zajl6 enzim-
reakcidk vizsgalatdra lehetdségiink nem volt. Megemlitjiik,
hogy vizsgdlati leletiinkhdz hasonléan tobb szerzé az izomros-
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tok megnovekedett glycogentartalmarsl és a mitochondriumok
mellett 1év6 neutrélis lipideket tartalmazé vacuoldkrdl szdmol
be (4, 13).

A mitochondridlis myopathia és encephalomyopathia tehét a
mitochondridlis enzimmikddés zavarabdl adédik. Ennek mor-
foldgiai jele lehet a mitochondriumok szdmanak és szerkezeté-
nek megviltozdsa, melynek oka azonban még ismeretlen. Em-
16s izomban pédaul kisérletesen létrehozott ischaemia is a mito-
chondriumok szdmanak novekedését eredményezi (1I), ,ragg-
ed red” rostok pedig olyan betegségekben is eidfordulnak, me-
lyek hatterében nem elsédlegesen mitochondrialis megbetege-
dés all (18). Ez arra utal, hogy a ,,ragged red” rostok és a kéros
szerkezetll mitochondriumok megjelenése csupédn az energia-
termelés zavarat mutatjak (19).

Esetiinket azért tartottuk kozlésre érdemesnek. mivel a ma-
gyar szemészeti szakirodalomban a mitochondridlis myopathis-
hoz tarsulé szemészeti tiinetekrl még nem olvashattunk. Bete-
glnket az opticus atrophia, a jellegzetes laboratériumi eltéré-
sck €s az izomszdvettan alapjdn soroljuk ebbe a betegségeso-
portba. Ismertetésével felhivjuk a figyelmet arra, hogy prog-
ressziv ldtdsromlds okdnak keresésekor a mitochondriélis en-
cephalomyopathiara is gondolnunk kell.
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