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KLINICKE PROJEVY ONEMOCNENI

neurodegenerativni AD onemocnéni - ztrata neuronti v
bazalnich gangliich

=>» ztrata koordinace pohybu

zacatek projevu nejCastéji mezi 35. - 44. rokem, stfedni doba
preziti: 15 — 18 let od zaCatku klinickych obtizi

Nejprve poruchy psychickych funkci (soustfedéni) a osobnosti

Mensi motorické odchylky: neklid, mensi nezamyslené a
nekompletni pohyby

Progrese: ztuhlost, kroutivé pohyby, dysartrie, obtize s
polykanim, potize se spankem, zachvaty

Postizeni kognitivnich funkci: neschopnost abstraktniho
mysleni, planovani az demence (subkortikalni)

Uzkost, deprese, utlum emoci, agrese
prevalence onemocnéni: 5 - 10 onemocnéni na 100 000 lidi




GENETICKA PRICINA POTIZI |

obecné patfi mezi tzv. dynamické mutace
= inserce opakujici se sekvence uvnitf genu

vykazuji prahovou délku opakovani

pod touto délkou: opakovani jsou stabilni, nezpUsobuiji
onemocneéni a dalSim generacim predavany beze
zmeny v delce

nad touto délkou: opakovani jsou nestabilni, zpusobuiji
onemocneni a dalSim generacim predavany delsi

presny mechanismus neznamy



GENETICKA PRICINA POTIZi Il

AD dédicné onemocnéni zpusobené 36 az 100+ opakujicimi se
sekvencemi CAG (glutamin) v kddujici sekvenci HD genu na
chromosomu 4p16.3 pro protein huntingtin

huntingtin
cytoplasmaticky protein v neuronech striata, kortexu a cerebella
jeho pfesna funkce neznama
agregace huntingtinu uvnitf neuront zpusobuijici jejich zanik
degenerace neuronu zacina ve striatu a pokracuje az do kortexu
normalni HD alely maji <26 opakovani, prenaseny bez snizeni nebo
zvyseni poctu
premutace HD alely maji 27-35 opakovani, nejsou stabilné
prenaseny, tito jedinci maji zvysené riziko, ze jejich déti budou mit
HD
Cim vice opakovani, tim casnéjsi nastup klinickych obtizi
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R1ZzIKO OPAKOVANI HD PRO PRIBUZNE

Kazdé dité rodice s HD maiji 50% pravdépodobnost
zdédit mutovanou alelu

HD se manifestuje u vSech déti, které mutaci
zdedily a doziji se dospélosti

Déti otcu s premutaci maji empirické riziko zhruba
3%, ze zdédéna premutace dale expanduje a jejim
dusledkem bude manifestni HD



LECBA A PREVENCE OPAKOVANEHO VYSKYTU V
RODINE

Lééba Prevence opakovaného vyskytu
o Kauzalni neni o Preimplantacni
o Symptomaticka: geneticka diagnostika
« Neuroleptika (Ié¢ba o Prenatalni testovani —
chorey) odbér choriovych klku
 Antidepresiva —od 11.tydne

- Anxiolytika (BZD)
o Psychologicka léCba
celé rodiny




GENETICKE VYSETRENI

postnatalné: vzorek krve
prenatalné: amniocentéza, odbér choriovych klku
preimplantacnée

1) Presymptomatickeé testovani - dospéli na vilastni
zadost:
3 konzultace pred testem = dukladné obeznameni pacienta se

vsemi moznostmi testovani a nasledky jeho rozhodnuti
(geneticka konzultace, neurologickeé a psychologické vySetreni)

interval minimalne 1 mésic mezi prvni konzultaci a samotnym
testem

4. konzultace = osobni sdéleni vysledku
nasledné konzultace
2) Diagnosticke testovani - dospéli i vykazujici
symptomy



ETICKE A PRAVNI ASPEKTY VYPLYVAJICI Z
GENETICKEHO VYSETRENI

preimplantacni a prenatalni testovani:
selektivni aborty

nemoc v roding, rodi€C nechce vedeét, zda je nemocny,
diagnoza ditéte by mu to neprimo prozradila

presymptomaticke testovani:
v jakém véku testovat, zda muzou rodi¢e rozhodnout za dité

neexistence léCby znamena psychickou traumatizaci pacienta
eugenicke hnuti — navrh povinné sterilizace nemocnych

poskytnuti informaci o diagnéze zaméstnavatelium a
pojiStovnam



DEKUJEME ZA POZORNOST!
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‘ http://Iwww.hdfoundation.org/html/hdsatest.php

http://nemoci.vitalion.cz/huntingtonova-
choroba/http://lwww.psychiatriepropraxi.cz/pdfs/psy/20
09/05/02.pdf

@ http:/len.wikipedia.org/wiki/Huntington's_disease
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