) SDELENI Z PRAXE
ATAXIE-TELANGIEKTAZIE ANEB ZIVOT V NEROVNOVAZE

Obr. 1.

v textu, a ii) atypickou AT s mirnéjsim a vice
variabilnim pribéhem.

Klasickd AT se nejcastéji projevi pomalou
progresivni ataxii u déti v batolecim nebo
predskolnim véku, u kterych nedoslo k vyvo-
jovému opozdéni v nastupu chlize. Do am-
bulance détského neurologa privadi rodice
nejcastéji nestabilita chize ditéte s titubaci
do stran. Déti maji obtize nejen pfi chizi, ale
i s klidnym stanim a stabilitou v sedu. Na rozdil
od ostatnich ataktickych poruch chodi dé-
ti po neobvykle uzsi bazi a davaji prednost
rychlé chlzi a béhu, presto ¢asto nepadaji
(Opal, 2022). S postupnou atrofizaci mozecku,
zpusobenou ubytkem Purkyrovych bunék
a vnitini granularni vrstvy, dochazi ke zhor-
Sovéni hrubé motoriky a ve $kolnim véku se
projevuji obtize i s jemnou motorikou. V pfed-
skolnim a mladsim $kolnim véku se objevuji
telangiektazie na kazi a o¢nich spojivkach
(Obr. 1). O¢ni telangiektazie, které jsou cha-
rakteristickym znakem onemocnéni, ma az
97 % pacientl (Greenberger et al., 2013). Ve
Skolnim véku se projevuje okulomotoricka
apraxie, tedy neschopnost koordinovat
pohyby hlavy a o¢i pfi rychlé zméné pohledu.
Postupné se zhorsuje i zrakova ostrost. Mlze
byt narusena artikulace a koordinace polykéni,
kdy vznika riziko aspirace. Casto se projevi
také kognitivni deficit, ktery je nejc¢astéji mirny
az stredné tézky, ale s vékem se muze pro-

hloubit (Opal, 2022). S progresi onemocnéni

se kromé mozeckové symptomatiky objevuji
dalsi pfiznaky zhorsujici mobilitu pacienta.
Demyelinizaci mohou byt postizeny drahy
zadnich provazcl i spinocerebelarni drahy,
rozviji se axonalni postizeni periferniho ner-
vového systému s naslednou generalizova-
nou svalovou slabosti (Verhaagen et al., 2007).
Generalizovana slabost a polyneuropatie ve-
dou v dospélosti k upoutani na invalidni vozik.
Neurodegenerace v oblasti bazélnich ganglif
se projevi extrapyramidovou symptomatikou,
jako je tremor, myoklonus, dystonie nebo cho-
reoatetéza. U vice nez 70 % déti je vyjadien
imunodeficit postihujici jak bunéc¢nou, tak
i humoralni slozku (Opal, 2022). Zhorseni bu-
nécné imunity je pfi¢inou ¢astych respiracnich
infektd u postizenych déti (Menkes, Sarnat et
Maria, 2011). Oc¢kovani zivymi vakcinami je
u déti s AT kontraindikovano z dvodu mozné-
ho rozvoje oportunniinfekce. U pacient(i s AT
byvaji zjistény endokrinni dysfunkce. Bézna je
napf. ristova retardace, ktera je primarnim ry-
sem onemocnéni a pfimo souvisi s genetickou
sekvencni variantou (Nissekorn et al., 2016).
Pacienti maji vyrazné vyssi celozivotni riziko
vzniku naddorovych onemocnéni pro zvyse-
nou citlivost bunék k radiaci, v détském véku
prevazuji hematologické malignity, pfedevsim
lymfomy a akutni leukemie. V dospélosti se
naopak zvysuje riziko solidnich nadord, jako
je karcinom prsu, jater, Zaludku atd. Léc¢ba
poté vyzaduje individualni pfistup vzhledem
ke zvysenému riziku toxicity chemoterapie
a ozafovani. Progresivni plicnionemocnéni je
a mortality.

Typickym laboratornim nalezem u pacien-
th s AT je elevace alfa-fetoproteinu (AFP) v sé-
ru. Koncentrace AFP nad 30 ng/ml je jiz pova-
Zovéna za abnormni. Jeho koncentraci lze viak
hodnotit az u déti starsich 6 mésict z dlivodu
jeho fyziologicky vyssi koncentrace u plodu,
kterd pretrvava postnatalné. Skute¢né spo-
lehlivé vysledky mizeme ocekavat az kolem
2 let véku, kdy se jeho hladina stabilizuje.
Imunologické vysetteni odhali T-bunécnou
lymfopenii, ddle u nékterych pacientt naléza-
me zmény v zastoupeni imunoglobulinli nebo
oligoklonalni gamapatii. U pacientt s AT mize
byt i subnormalni hladina IGF-1 a vitaminu
D (Nissekorn et al., 2016). Dalsi laboratorni
nalezy souvisi s progresi onemocnéni, jedna
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se napf. o elevaci jaternich transaminaz pfi
jaterni dysfunkci nebo selhdvani, hyperglyke-
mii pfi inzulinové rezistenci nebo DM 2. typu,
dyslipidemii.

Diagnostika je zalozena na klinickém ob-
razu a uvedenych laboratornich abnormitach
(vizvy3e). MRI mozku je u déti obvykle normal-
ni, postupem véku mize byt patrna atrofizace
mozecku odpovidajici progresivni neurode-
generaci. Pro potvrzeni diagnézy musi byt
provedeno molekuldrné genetické vysetreni
nebo imunoblotting (Gatti et Perlman, 2016).

0d 1.1.2022 je v CR spusténa pilotni faze
celoplosného dobrovolného novorozenec-
kého screeningu SCID (tézka kombinovana
imunodeficience), ktery je zaloZzen na me-
todice detekce TREC (z angl. T-cell receptor
excision circles), jez vyuzivd PCR metodu.
Tato metoda identifikuje snizenou hladinu
vylucovaciho kruhu T-bunéc¢ného receptoru,
diky tomu s nejvétsi pravdépodobnostiiden-
tifikuje odhadovanych 50 % déti s AT, které
maji lymfopenii (Mallott et al., 2013). IdedIni by
samoziejmé bylo nasledné provést genetické
sekvenovani zaméfené na AT.

Strategie lécby je symptomaticka.
Zékladem je multioborové dispenzarizace -
imunologem, détskym neurologem, klinickym
psychologem, onkologem, plicnim a o¢nim |é-
karem. Indikovana je rehabilitace, ergoterapie
a lazenska péce. Akutni infekce by méla byt
vzdy prelé¢ena vhodnymi antimikrobialnimi
piipravky, ke zvazeni je v nékterych pfipadech
také profylakticka terapie imunoglobuliny,
zejména u déti s hypogamamaglobilinemii
nebo poruchou tvorby specifickych protilatek.
U pacientl s opakovanymi sinopulmonalnimi
infekcemi je ke zvazeni profylakticka terapie
antibiotiky (Opal, 2022). Déle se doporucuje
ockovani proti pneumokokim a HPV. Cela
rodina by méla byt naockovana proti chtipce.

Dle studie publikované v roce 2021
v Movement Disorders doktorkou Veenhuis
a jejimi spolupracovniky ma podavani ni-
cotinamid ribosidu (NR) prokazany efekt na
vyvoj ataxie, dysartrie i hladiny imunoglo-
bulind (Veenhuis et al., 2021). V tom samém
roce Yang et al. prokazali vliv mitochondrialni
dysfunkce na starnuti bunék a jeji ovlivnéni
pfi zvyseni intracelularni hladiny NAD (niko-
tinamid adenin dinukleotid). Dale dokazali,
Ze |é¢ba NR také zabranuje neurodegene-
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