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Tab.2. Rodiny, ve kterych byla nalezena kauzdini patogenni varianta v genu ABCD1 jako pficina spastické paraparézy u nékterého clena rodiny; v rodindch
bylo potvrzeno onemocnéni X-vdzané adrenoleukodystrofie; nomenklatura variant dle NM_000033.4

Rodina A:

Rodina B:

Varianta ¢.799del, p.(Glu267Serfs*69) zachycena u probanda (lll/4; *1979), odeslan
k vysetfeni panelu genl spojovanych s hereditarnimi spastickymi paraparézami
(HSP). Od cca 35 let sledovan neurologem pro bolesti DK a zad (zpocatku pfipisovano
pourazovému stavu). Od stejného véku sledovan urologem pro casté moceni
a erektilnf dysfunkci.

U matky probanda (1l/2; ¥1953) je popisovana spasticka paraparéza, jeji otec (I/1;*?)
zemtel v 52 letech z nejasnych dlvodd, v anamnéze uvedena Addisonova choroba,
od 50 let Spatné chodil. U probanda (Ill/4) je na MRI mozku z roku 2022 typicky obraz
odpovidajici adrenoleukodystrofii a jasnd progrese nalezu oproti MRI z roku 2016
(Obr. 4), biochemicky u ného byla potvrzena vyssi hladina VLCFA. Patogenni varianta
nasledné prokdzana v heterozygotnim stavu u matky probanda (1l/2) a u jeho sestry
(lll/2; 1975), kterd je zatim asymptomaticka, a v hemizygotnim stavu u synovce (IV/1;
*1999), ktery zatim také nema zadné projevy onemocnént.

Varianta ¢.1515C>G, p.(lle505Met) detekovana v hemizygotnim stavu u probanda
(ll/1). Proband (Il/1; *1964) byl odeslan k vysetieni panelu genli spojovanych s HSP.
Neurologicky nélez u probanda odpovidal nekomplikované formé HSP, bez znamek
neuropatie, na MRI mozku a kr¢ni michy nebyl ndlez odpovidajici demyelinizacnimu
postizeni. Obtize s chlzi zacaly ve 45 letech. Jeho matka (I/2, *1938) mé lehkou
spastickou paraparézu, sestra (ll/2, *1970) se citi subjektivné zdravd, podrobné
neurologické vysetieni ukdzalo mirné pfiznaky spastické paraparézy (Babinski,
snizené vibra¢ni ¢itf). U obou byla prokdzana pfitomnost patogenni varianty
v heterozygotnim stavu. Vysetfeni VLCFA u probanda a jeho matky prokazalo
zvysené hladiny, u sestry (1l/2) je hladina C:26 normalni, ale tésné pod hranici normy,
pomeér C26:0/22:0 je zvyseny. Dalsi clenové rodiny vysetfeni nebyli, sestra (1l/2) ma dva
syny (dvojcata) (lll/T a lll/2; ¥2004), u kazdého z nich je 50% riziko, Ze zdédil patogenni
variantu od matky, a tedy 50% riziko rozvoje onemocnéni.
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Varianta ¢.1552C>T,p.(Arg518Trp) zachycena v heterozygotnim stavu u probandky
(Ill/1; *1972), odeslana na vysetfeni panelu gend spojovanych s HSP pro mirnou
spastickou paraparézu, nastup prvnich obtizi byl kolem 40. roku véku. Probandka
s pozitivni rodinnou anamnézovu, jeji sestra (ll/4; ¥1966) ma neurologické projevy
a byla vedena pod diagnézou spinocereberaini ataxie, probandcin otec (/l/4; *1939)
ajehobratr (Il/3;*7) zemfeli ve véku 46 a 50 let, oba byli nejprve vedeni pod diagnézou
spastickd paraparéza a pozdéji se u nich zacaly projevovat pfiznaky presenilni
demence, geneticky vysetfeninebyli. Zda byly pfiznaky presenilnidemence projevem
nastupuijici cerebralni formy, nebo mély jinou pri¢inu, nelze posoudit. Paterndlni
babicka (I/2; *?) zemfrela ve vysokém véku, informace o neurologickych obtizich u ni
nejsou dostupné. U dcery probandky (IV/1; ¥1993) byla ndsledné potvrzena patogenni
varianta v heterozygotnim stavu a je dispenzarizovana v Centru metabolickych poruch
Kliniky pediatrie a dédi¢nych poruch metabolismu VFN a 1. LF UK, Praha. Nikdo dalsi
v rodiné nebyl geneticky vysetfen pro piitomnost nalezené varianty v genu ABCD],
ale dle rodokmenu se v rodiné jednd o X-védzanou dedi¢nost, a lze pfedpokladat, ze
sestra probandky (Il/4) je heterozygotni nosicka varianty, otec probandky (ll/4) i jeho
bratr (Il/3) byli hemizygoti a rozvinula se u nich adultni forma adrenoleukodystrofie.
Maternainf babicka (//2) byla obligatni heterozygotni nosickou varianty a mohla mit jen
mirné piiznaky nebo zlistala asymptomatickou nosickou varianty.

Varianta ¢.303G>C,p.(Leu101Phe) zachycena v heterozygotnim stavu u probandky
(11/2; *1959), problémy s chlzi zacaly po 40. roce véku, vedena pod diagnézou
roztroudena skleréza. Po 14 letech trvani nemoci vzhledem k progresi vysloveno
podezieni na spastickou paraparézu, probandka odeslédna k vysetfeni panelu
gent spojovanych s HSP. Jeji otec (Il/1; ¥1928) mél od 50 let problémy s chlzi a od
65 let byl jiz zcela imobilni. Dalsi jeho dvé sestry mély tdajné problémy s chizi.
U probandcina syna (IV/1; *1980) zacaly ve 33 letech problémy s chlizi stejného
charakteru jako u matky a byl veden pod diagnézou spastickd paraparéza.
Naslednd geneticka analyza u ného prokazala variantu v hemizygotnim stavu.
Progrese onemocnéni u syna je pomald, na MRI kréni patefe a michy (v r. 2019)
nebyla patrna zaddnd patologicka loZiska, znamky atrofie nejsou uvedeny, dle MEP
odpovidal ndlez demyelinizacnimu postiZzeni v oblasti michy. Probandka ma dale
dceru (IV/3; *?), kterd je zdrava.
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