Neurogenetika

prof. MUDr. Pavel Seeman, Ph.D. - editor hlavniho tématu
DNA laboratof Kliniky détské neurologie 2. LF UK a FN Motol, Praha

V tomto ¢isle Neurologie pro praxi najdete
prehledové ¢lanky s tématem neurogenetiky.
Mnoho klasickych neurologickych onemocnéni
je dédi¢nych, tedy geneticky — monogenné
podminénych. Toho si vsimli uz klasikové neuro-
logie v 19. stoleti pfi popisovani neurologickych
chorob s familidrim vyskytem, jako jsou dédic-
né neuropatie (Charcot-Marie-Tooth), dédi¢na
svalova onemocnéni (Duchenne), dédi¢né spas-
tické paraparézy (Strumpell-Lorrain), nebo dé-
di¢né ataxie. Klinicky obraz téchto nynfjiz sku-
pin onemocnén( je tedy znadm jiz pfes 130 let,
ale molekuldrni podstata téchto onemocnéni
zacala byt objasnfovéna teprve v poslednich 30
letech a postupné se ukazalo, Ze jde o skupiny
onemocnénis podobnym klinickym obrazem,
ale geneticky velmi heterogenni v ddsledku
mutaci v mnoha genech a s rliznymi typy dé-

di¢nosti a Ze mnoho pficin je dosud nezna-
mych. Doslova revolu¢ni zmény v diagnostice
a objevovéani novych pficin a typd neurogene-
tickych onemocnéni pfinesly nové genetické
a genomické technologie, zejména masivné
paralelnf sekvenovani (MPS) znamé jako tzv.
sekvenovani nové generace (NGS) v poslednich
8-10 letech. Tyto metody umoznuji vysetre-
ni a zachyt vSech odchylek v sekvenci celého
genomu oproti tzv. ,normalni”, tedy referen¢ni
sekvenci nebo vysetfenich pouze kddujicich
¢asti (exomu) viech cca 20 000 lidskych gent
nebo skupiny gend (tzv. panelu gend) spoje-
nych s ur¢itou skupinou onemocnéni. Diky
témto novym technologiim jiz nenf limitem
detekce, ta je prakticky neomezena a za nizkou
a stéle klesajici cenu, limitem je ale interpretace

nélez{ a ur¢ovéni, posuzovani a rozhodovani
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o kauzalité nalezenych podezfelych variant.
DNA diagnostika tedy v soucasnosti vyzaduje
tymovou a mezioborovou spolupraci.

Dulvody pro DNA diagnostiku neurogene-
tickych chorob jsou individudlné velmi réizné,
ato pro upfesnéni genetické nebo klinické
progndzy, umoznéni cilené genetické preven-
ce a v poslednich nékolika letech i pro nasazeni
genetické écby.

Do tohoto ¢isla se podafilo shromazdit pre-
hledové ¢lanky o genetice svalovych onemoc-
néni, dédi¢nych spastickych paraparéz, dédic-
nych ataxii a genetice demenciz nejvyznamnéj-
Sich pracovist v CR, které se DNA diagnostikou
a neurogenetikou téchto skupin chorob zabyvajt
jiz mnoho let a tato zkusenost v popisované
problematice je zarukou pro pouceni a zdroje

informaci pro nase neurology.
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