zvlastne dvojité PO s agregatmi tau proteinu aj
amyloidu-f3 (Condello et al., 2022). Spolo¢nym
znakom je, Ze tercidrna stereostruktura pato-
logickych proteinov s tendenciou k agregacii
az tvorbe plakov obsahuje mnoho (-helixov.
Postupne narasta aj evidencia o tom, Ze interak-
cia PrP s amyloidom-(3, tau a a-synukleinom je
dolezitd v generovani toxicity pri Alzheimerovej
a Parkinsonovej chorobe (Corbett et al., 2019).

Diagnosticky algoritmus

Ako modelovy pripad PO uvedieme
diagnostiku Creutzfeldtovej-Jakobovej cho-
roby (CJD), ¢o je jednoznacne najcastejsia
humanna priondza. Zaklad4 sa na klinickom
obraze a dalSich pomocnych vysetreniach.
Nenahraditelnym hlavnym klinickym prizna-
kom je rychlo progredujuica kognitivna po-
rucha. Vedlajsie klinické priznaky su Styri
(1. myoklonus, 2. zrakové a/alebo mozockové
priznaky, 3. pyramidovy a/alebo extrapyrami-
dovy syndrém a 4. akineticky mutizmus), pri-
¢om na stanovenie pravdepodobnej diagnézy
su potrebné dva spolu s jednym patologickym
nalezom z trojice pomocnych vysetreni (pro-
tein 14-3-3 v likvore, typické EEG alebo typic-
ké MR mozgu) (NCJDRSU, 2020). V posled-
nom obdobi v hodnoteni MR mozgu narastol
okrem charakteristickych hyperintenzivnych
1ézii v T2 a FLAIR vyznam poskodenia viditel-
ného vo vazeni DWI (Jesuthasan et al., 2022).

Priamy dokaz PrP* v likvore a pripadne
v inych tkanivach (vyter z nosa) umoziuje
relativne novd metodika ,real time quaking
induced conversion” (RT-QulC). Metodika
ma vysoku presnost (napr. Rhoads a kolektiv
udavaju senzitivitu 93 % a Specificitu 99 %)
(Rhoads et al., 2020) a pozitivny nélez spolu
s klinickym obrazom progresivneho neu-
ropsychiatrického syndrému taktiez umoz-
fuje stanovit diagnézu pravdepodobnej
CJD. Novym uzito¢nym markerom na stano-
venie rozpadu tkaniva CNS (okrem proteinu
14-3-3) je aj koncentrécia sérovych alebo
likvorovych neurofilamentovych lahkych
retazcov (NfL).

Neoddelitelnou sucastou diagnostického
procesu je vylucenie alternativnych ochoreni
vysvetlujucich klinicky stav alebo pripadné zis-
tenie dudlnej patoldgie. Diagndza definitivnej
CJD nevyhnutne vyzaduje okrem progresivne-
ho neuropsychiatrického syndrému neuropa-
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Obr. 3. Kontinuum PO (prevzaté s povolenim z Kovacs et Budka, 2009)
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tologicku konfirmaciu spongiformnej encefa-
lopatie spolu s imunocytochemickym potvr-
denim PrP5<(Hermann et al.,, 2021). Genetické
formy CJD vyzaduju potvrdenie vybranych
génovych polymorfizmov. latrogénne formy
CJD vyzaduju vierohodné potvrdenie sposobu
prenosu PrP do organizmu pacienta (v pri-
pade nového variantu CJD to pochopitelne
nemusi byt mozné). Senzitivita revidovanych
diagnostickych kritérii NCJDRSU vyznamne
vzrastla v porovnani s predtym pouzivanymi
bez ovplyvnenia ich Specificity (Watson et al.,
2022).

Klinické a genetické korelaty PO
Pozndme humdnne a zvieracie PO.
Humanne predstavuje hlavny zastupca CJD,
dalej podstatne menej ¢asto diagnostikovana
Gerstmannova-Strausslerova-Scheinkerova
choroba (GSS) a unikatna fatalna familiarna
insomnia (FFl). K najznamejsim zvieracim
priondzam patri scrapie oviec a kéz, bovinna
spongiformna encefalopatia (BSE) a ,chronic
wasting disease” jelenej zveri (CWD).V severnej
Amerike a v severnej Eurépe je CWD na vzo-
stupe (najma horizontalne Sirenie v stadach

orofekalnym a orourinalnym mechanizmom),
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takze sa dokonca uvazuje o vyvoji plosne ap-
likovatelnej vakciny vo volnej prirode (Napper
et Schatzl, 2023).

Z hladiska etiopatogenetického pozna-
me tri zakladné typy PO: sporadické, gene-
tické a ziskané formy. Uvadza sa, ze priblizne
85 % su sporadické pripady, 10 - 15 % su ge-
netické formy a zvysné pripady su ziskané.
Medzi sporadické formy patri sporadicka CJD
(sCJD), sporadicka fatalna insomnia (sFl) a vel-
mi zriedkavo diagnostikované prionopatie
s variabilnou senzitivitou k protedzam (varia-
bly protease sensitive prionopathy — VPSPR).
Ich diagnostika je prakticky mozna iba his-
topatologicky. Genetické formy predstavuje
genetickd CJD (gCJD), GSS a FFI. K ziskanym
formam radime kuru, iatrogénnu CJD (iCJD)
anovy variant CJD (vCJD) (Appleby et Shetty
et Elkasaby, 2022). Niektori autori dokonca
hovoria o kontinuu PO s histopatologickou,
klinickou a etiologicko-genetickou charakte-
ristikou (Obr. 3).

Sporadické PO

Klinicky obraz, laboratérne a zobrazo-
vacie vysetrenia sporadickej CJD (sCJD) su
opisané v odstavci diagnostického algoritmu.
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