Tartu Ulikooli Kliinikum
Geneetika ja personaalmeditsiini kliinik

TANGO2 SEOTUD METABOOLNE ENTSEFALOPAATIA-

ARUTMIA SUNDROOM

ORPHA: 480864 OMIM #616878
Esinemissagedus: < 1 /1 000 000

Ulevaade
Korduv metaboolne entsefalomiiopaatiline-rabdomiuioliilis-ariitmia-intellektipuude

sindroom on haruldane geneetiline neurodegeneratiivne haigus. Sellele on iseloomulikud
erineva raskusastme ja kestvusega atakid, mis valjenduvad lihasndrkusena, ataksiana,
krambihoogudena, arilitmiatena. Esineda vdib rabdomiuoliiis koos mioglobinuuriaga,
tousnud plasma kreatiini kinaas, hlipoglikeemia, laktatsidoos. Esineb arengu mahajaamus,
intellektipuue ja progressiivne neurodegeneratsioon koos ekspressiivse kdne kaoga ja
ajuatroofiaga. Haigus on rohkem levinud Kaukaasia v&i Hispaania paritolu inimeste seas.

Tekkepohjused

Pdhjuseks on liitheterosligootne vdi homosligootne muutus geenis TANGO2 (22q11.21). Geen
annab juhised mitmetes funktsioonides kriitilise tahtsusega valgu tegemiseks. Teadlased eiole
tapselt kindlad, mis roll on TANGO2 geeni kodeeritud valgul. On leitud, et selle Gheks
funktsiooniks on roll lipiidide tootmisel.

Kliiniline pilt

Simptomid on vaga varieeruvad. Tavaliselt enne metaboolse kriisi tekkimist esinevad muud
simptomid, naiteks arengupeetus, kasvupeetus, koordinatsioonihdired, hipotireoidism.
Metaboolse kriisi ajal vOivad esineda hiipoglikeemia, téusnud maksaensiimide tase,
tdusnud kreatiini kinaas, hiiperammoneemia, laktatsidoos. Metaboolse kriisi toob tavaliselt
esile nalgimine voi puudulik dieet, ka stress. Metaboolne kriis vOib alata vaga kiiresti ja
pOhjustada tugevat lihasnorkust, ataksiat ja teadvusehdireid. Metaboolse kriisi ajal voib
tekkida rabdomiuioliitis, mis pdhjustab lihasvalu ja —ndrkust. Lihase havinemise tottu voib
uriinis hakata kuhjuma miuoglobiin (mioglobinuuria). Akuutse haigestumise ajal véivad
tekkida artitmiad, slinkoop ja akksurm. Levinumad TANGO2 puudusest tulenevad simptomid
on toodud tabelis 1.

Tabel 1. TANGO2 puudusele iseloomulikud siimptomid ja
nende esinemine

Arengu mahajaamus 99% Nii motoorse kui kdne mahajaamus.
Raskused konega 97% Disartria, nasaalne kone.

Intellektipuue 97% Tavaliselt kerge kuni mdddukas.



Haigusele iseloomulikud atakid 94% Tasakaalukadu, distoonia, letargia, keha

kaldumine kdljele.

Akuutsed metaboolsed kriisid u 66%

Akuutsed siidameprobleemid 41% Ventrikulaarsed ariitmiad, kardiomUopaatia,

sidameseiskumine.

Krambihood 40-50%

Aju-uuringutel leiud u 60% Difuusne ventrikomegaalia, ajukoore kadu,

valgeaine kadu.

Hiipotiireoidism 40-50%

Eksotroopia 60% Koordsilmsuse alaliik, kus silmad vaatavad

valjaspoole.

Kohukinnisus 50%

Parandumine
Parandub autosoom-retsessiivselt (joonis 1). Haiguse

tekkeks on vaja saada mdlemalt vanemalt muutusega
alleel. Uhe muutusega alleeliga isik on kandja ning v&ib
geenimuutust edasi parandada. Kui on tuvastatud
perekonnas esinev muutus TANGO2 geenis, on vdimalik
testida kandjaid ja teostada prenataalset testimist. Kahe
muutusega alleeli péarimisel tekivad elu jooksul
mingisugused haigusseoselised siimptomid.

Jalgimine ja ravi
Haigusele ei ole pdhjuslikku tervistavat ravi.

Raviks kasutatakse vitamiinide manustamist (koiki B
grupi vitamiine). Ravi on toetav, ravitakse metaboolse
kriisi tagajarel tekkinud siimptomeid. Krambihoogude
korral kasutatakse igapdevaselt ravimeid. Vajadusel
paigaldatakse gastrostoom.

Jalgima peaks vitamiinide taset veres. Regulaarselt
tuleks teha siidame tegevuse uuringuid (EKG, Holteri
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Joonis 1. Autosoomne retsessiivne pdrandumisviis.
Modlifitseeritud. Wikimedia Commons, 2023

uuring, ehhokardiograafia). Viltida



tuleks nalgimist, dehlidratatsiooni, Glekuumenemist, ketogeenset dieeti, infektsioonhaigusi.
Abiks on flisioteraapia ja logopeediline abi.

Prognoos
Oleneb siimptomite ja atakkide raskusest. Arlitmiate t&ttu vdivad patsiendid vajada kunstliku
hingamist.
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