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Epidemiologie a genetika roztrousené sklerozy
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Roztrousena skleréza (RS) je autoimunitni onemocnéni, na jehoz rozvoji se podili vice faktor(. V sou¢asné dobé se stale vice
studii vénuje podilu genetiky na rozvoji RS. Studie, které mapovaly rozsahlé soubory pacientt s RS a kontrol, identifikovaly 236
nezavislych genetickych variant asociovanych se zvy$enym rizikem rozvoje RS. Zadna z téchto variant se nenachazi vyhradné
u pacientl s RS. Riziko RS je primarné zprostfedkovdno mirnymi zménami genové regulace, které maji za nasledek zmény
funkci perifernich a tkériové vazanych bunék imunitniho systému. Kazdy geneticky rizikovy faktor sdm o sobé predstavuje malé
riziko, jejich kombinaci vznikd individualni genetické riziko rozvoje RS. Tato polygenicita tedy urcuje riziko vzniku RS u kazdého
jedince. Jakym zplsobem se spolupodili environmentalni faktory a které, zistava otazkou. Studium genetického pozadi spolu
s epidemiologickymi studiemi s vyuzitim metody mendelovské randomizace nabizi moznosti k prokazani kauzality téchto
vlivl. Soucasny vyzkum se zaméfuje na rozsifeni kohort, jejich rozmanitost, jejich podrobnéjsi studium a prevedeni zjisténych
asociaci pro pochopeni patofyziologie RS.
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Epidemiology and genetics of multiple sclerosis

Multiple sclerosis (MS) is an autoimmune disease in which multiple factors contribute to its development. Currently, more and
more studies are devoted to the role of genetics in the development of MS. Studies that mapped large sets of MS patients and
controls identified 236 independent genetic variants associated with an increased risk of developing MS. None of these variants
are found exclusively in MS patients. MS is primarily mediated by mild changes in gene regulation that result in changes in the
functions of peripheral and tissue-bound cells of the immune system. Each genetic risk factor alone represents a small risk, the
combination of which creates an individual genetic risk of developing MS. This polygenicity therefore determines the risk of
developing MS in every individual. How environmental factors contribute remains a question. The study of genetic background
together with epidemiologic studies using Mendelian randomization offer possibilities to demonstrate the causality of these
effects. Current research focuses on expanding the cohorts, their diversity, studying them in more detail and translating the
associations to understanding the pathophysiology of MS.

Key words: multiple sclerosis, genetics, epidemiology, singe-nucleotide polymorphism, polygenicity.

Uvod

Roztrousenou sklerézou (RS) trpi odha-
dem 2,8 miliont lidi po celém svéte, primérna
prevalence je 142 pfipadi na 100 tisic obyva-
tel v Evropé, v nékterych regionech severni
Evropy a severni Ameriky vice nez 200 piipadd
na 100 tisic obyvatel (Walton at al., 2020). V pa-
togenezi RS se uplatiuji mechanismy zanétu,
demyelinizace a neurodegenerace, jejichz po-

dil se méni v zavislosti na pribéhu nemoci
a véku (Compston et Coles, 2008). Diagndza
RS se ur¢uje na zdkladé McDonaldovych kri-
térii (Thompson et al., 2018), které zohlednuji
symptomy, magnetickorezonan¢ni nalezy lézi
bilé hmoty mozku a michy a pfitomnost intra-
tékalni oligoklonalni syntézy imunoglobulinG
v mozkomisnim moku. RS nejcastéji vznika
mezi 20.-40. rokem véku a postihuje 2-4x

Castéji zeny nez muze (Walton at al., 2020). RS
muze ovlivnit pacientdim jak osobni, tak i pro-
fesni zivot. Progn6za nemoci je nejistd, paci-
enti tedy Celi nepfedvidatelnému pribéhu
nemoci s rdznym stupném fyzické disability,
kognitivniho postizeni a inavy.

RS maze mit familiarni vyskyt, 15 % pa-
cientll s RS udava pfibuzného se stejnou ne-
moci, sourozenci pacienta s RS maji 7x vyssi
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