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EDITORIAL

Vizeni ¢tenari,

28. unora si pfipomindme 10. den vzdcnych
onemocnéni, proto jsme v tomto Cisle
zpravodaje vénovali hodné mista vyzkumu.

Potiebujeme se dozvidat
vice o nasich nemocech,
potiebujeme lepsi
diagnostiku i nové léky
pro dosud nelécitelné
choroby. Pfili bychom si,
aby se vyzkum vzdcnych
onemocnéni rozvijel, aby
se mu vénovalo vice lidi,
vice védeckych pracovist,
vice penéz.

Dulezité je, ze se
postupné méni nase
postaveni. Jak ukazuji
nékteré piiklady,
nemusime jako pacienti byt jen subjekty

v klinickych studiich. Mizeme poukazovat

na konkrétni nemoci nebo oblasti
vyzkumu, kterym by se mély védecké

instituce i soukromé spole¢nosti vénovat.
V nékterych pfipadech se pacienti podileji
i na navrhovini klinickych studii tak, aby
odpovidaly jejich skute¢nym potfebam.
Mimoridné uspésnym pacientskym
organizacim se daf{ dokonce vyzkum
spolufinancovat — pfikladem za vsechny
je francouzskd asociace muskuldrnich
dystrofiki AFM-Téléthon.

Samoziejmé, vétsina dobrych priklada
pochdzi z vyspélych zemi s dlouhou
tradici spolkové ¢innosti i financovéni
dobrocinnych projekti a nase kazdodenni

inspirovat.

Anna Arellanesovd
Katerina Ublikovd
René Brectan

SEZNAM GLENU CESKE ASOCIACE PRO VZACNA ONEMOCNENI

Angelman CZ, www.angelman.cz,
angelman@email.cz

Asociace muskuldrnich dystrofika,
www.amd-mda.cz, info@amd-mda.cz

Atos, www.atos-0s.cz, pradova@seznam.cz

AVMinority, www.avminority.cz,
info@avminority.cz

DebRa CR, www.debra-cz.org,
alice.brychtova@debra-cz.org

Diagnéza FH, cillikova@me.com

Diagnéza narkolepsie,
www.diagnozanarkolepsie.cz,
diagnozanarkolepsie@gmail.com

Klub nemocnych cystickou fibrézou,
www.cfklub.cz, info@cfklub.cz

Klub pacienti mnohocetny myelom,
www.mnohocetnymyelom.cz,
koordinatorka@mnohocetnymyelom.cz

Kolpingova rodina Sme¢no, www.dumrodin.
¢z, navstivte@dumrodin.cz

LYMFOM HELP, www.lymfomhelp.cz,
info@lymfomhelp.cz

Metodgj, www.metodej.com,
info@metodej.com

Nérodni sdruzeni PKU a jinych DMP,
www.nspku.cz, radek.puda@seznam.cz

Nefrohema, www.nefrohema.cz,
jaroslav.vich@nefrohema.cz

Ob¢anské sdruzeni imunodeficitnich
pacientdt HAE/AAE, www.hae-imuno.cz,
maselli@hae-imuno.cz
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Obcanské sdruzeni MYGRA-CZ,
www.mygra.cz, bruhova@mygra.cz

Obcanské sdruzeni pro Prader-Willi
syndrom, www.prader-willi.cz,
ospws@email.cz

OS rodici a déti postizenych Gaucherovou
chorobou, www.gaucherova-choroba.cz

Parent Project, www.parentproject.cz,
parentproject@parentproject.cz

Rett Community, www.rett-cz.com,
info@rett-cz.com

Rodina spolu: www.rodinaspolu.estranky.
cz, rdnspolu@gmail.com

Sdruzeni Diagnéza MDS,
www.sdruzeni-mds.cz, Jezek.b@volny.cz

Spolek META, www.sdruzenimeta.cz,
info@sdruzenimeta.cz

Sdruzeni pacientt s plicni hypertenzi,
www.plicnihypertenze.cz, pah@pah.cz

Spole¢nost C-M-T, www.c-m-t.cz,
simunekm@seznam.cz

Spole¢nost Parkinson,
www.spolecnost-parkinson.cz,
kancelar@spolecnost-parkinson.cz

Spole¢nost pro mukopolysacharidosu,
www.mukopoly.cz, spmps@seznam.cz

Willik, www.willik.tym.cz,
willik.tym@seznam.cz

Zivot bez stieva, www.zivotbezstreva.cz,
svoboda.ales@zivotbezstreva.cz

Clenové bez organizace zastupuji
ndsledujici diagnézy:

Arnold-Chiari malformace

Agamaglobulinémie

Atrézie jicnu

CIDP - chronické zénétlivd demyeliza¢ni
polyneuropatie

Dystonia musculorum deformans

Ehlerstv-Danlostiv syndrom

Familidrni sttedomotska horecka

Frasertv syndrom

Genetické metabolické mitochondridlni
onemocnéni

Hydrosyringomyelie

Klippeltv-Trenaunayiiv syndrom

Kongenitélni svalova dystrofie

McCunetv-Albrightiv syndrom

Multisystémova atrofie

Peutziv-Jeghersiv syndrom

Primarni cilidrni dyskineze

Sjégrentv syndrom

Sticklertv syndrom

Syndrom fragilniho chromosomu X

Syndrom Kabuki

Syndrom terminalni delece dlouhého
raménka 1. chromosomu

Syringomyelie

Systémovy lupus

Relabujici polychondritida

Tarlovova cysta

Tetrasomie X-chromosomu

Seznam clenii je platny ke dni vyddani Zpravodaje CAVO.



NOVINKY

28. UNORA
JE 10. DEN
VZACNYCH
ONEMOCNENI

Den vzicnych onemocnéni se pfipomina
po celém svété. Letos se na ném podileji
pacientské organizace z 80 zemi — poprvé

i z Iranu a Botswany. Organizétofi se sna#,
aby jeho vyznéni bylo co nejjasné;jsi, proto
se kazdy rok voli spole¢né téma.

O tom letosnim se hlasovalo v anketé,
kterou Eurordis provedl mezi jednotlivymi
&eny Rady nérodnich alianci (za CR se
zti¢astnila CAVO). Tématem letosniho roku
se stal vyzkum. Spole¢né motto v anglickém
znéni With Research, Possibilities Are
Limitless jsme pro nase potieby pfelozili
jako Vyzkum ndm déva nadéji.

 pwzioii 0 (INOR 22
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Letosni videospot pripominajici Den vzdcnych onemocnéni upozortiuje na potiebu dalsiho

vyzkumu. Vyrobila ho evropskd asociace pro vzdcnd onemocnéni Eurordis a ceskou verzi
pripravila CAVO ve spoluprdci s hercem Marcelem Vasinkou. Miizete ji shlédnout na webu

vzacna-onemocneni.cz a na youtube kandlu CAVO.

VYZKUM NAM DAVA NADE)I

Medicinsky vyzkum méni Zivoty pacientii —

a u vzdcnych onemocnéni to plati dvojndsob. Kazdd
nové popsand diagnoza, kaZdy gen, ktery se podaii
identifikovat, kazdd terapie, kterd se objevi, prindsi
pacientiim nadéji na lepsi zdravi. Jde o déti i dospélé
napric vsemi medicinskymi obory. Pres riiznorodost

svyich nemoct i Zivotnich situaci maji spolecny hendikep:

Jejich nemoc se vyskytuje jen zridka.

Existuje téméf osm tisic vzdcnych nemoci,
pro kterd mame dnes alesporti jméno.
en Cést z nich je dobfe probddand a jen
J p J
pro zlomek z nich existuje a¢inny lék.
Probéddanych a lé¢itelnych nemoci diky usili

mnoha expertd postupné pribyvd, je to ale
velmi zdlouhavy a naméhavy proces. Kazdy

novy poznatek ma v§ak nesmirnou hodnotu:

¢asto je tim prvnim, co medicina dokédze

lidem se vzdcnym onemocnénim nabidnout.

Help@vzacna-onemocneni.cz:
Pomoc ve slozitych ptipadech

Orientace v oblasti vzécnych
onemocnéni mize byt velmi slozZita,
at jde o stanoveni diagnézy, hledani
specializovanych lékait nebo feseni
socidlni pomoci. Proto ziidila

Ceskd asociace pro vzicnd
onemocnéni konzultaéni mail
help@vzacna-onemocneni.cz kam se
se svymi dotazy mohou obracet lékafi,
rodi¢e nebo pacienti samotni.
Odbornym garantem projektu je

Nérodni koordinaéni centrum pro

vzicnd onemocnéni pii Ustavu

biologie a lékatské genetiky 2. lékaiské
fakulty UK a FN Motol.
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ROZHOVOR

MARKETA HAVLOVICOVA:
GENETIKA DIAGNOZOU NEKONCI

»Genetika se v soucasnosti velice rychle rozviji. Objevuji se stovky novych onemocnéni rocné. Uptestiuji se popisy jiz zndmyjch nemoci, coz

ndm treba umoziiuje predchdzet rozvoji komplikaci u pacienti, kteiije maji. Prichdzeji také nové moZnosti léchy,
#ikd MUDry. Markéta Havlovicovd, zdstupkyné prednosty Ustavu biologie a lékarské genetiky 2. lékaiské fakulty a FN v Motole.

Jak probihd stanoveni diagnézy

u genetickych onemocnéni?

Nejdrive provadime analyzu zdravotnické
dokumentace pacienta, rozbor jeho
anamnézy rodinné a osobni (porodni
data, vyvojové data a dali{ ukazatele).
Poté sestavime t¥igeneracni rodokmen
pacienta. Pak nésleduje vlastni klinicko-
genetické vySetfeni — zhodnoceni postavy
a obli¢ejovych znaku. Pofizujeme také
obrazovou dokumentaci, abychom mohli
zachytit vyvoj onemocnéni. Dfive jsme
pacienty fotografovali. Od roku 2015
médme pfistroj na 3D skenovini. Fotografie
totiz Casto zkresluje. Déti je tézké presné
zachytit, jsou tfeba neklidné, pobihaji po
ordinaci. Diky 3D skenovéni mizeme

v klidu zkoumat i méfit a mizeme se také
k vysledkim vracet.
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Po vysetieni nésleduje rozvaha,

vyhodnocujeme vysledky a snazime se

v postupnych krocich priblizit k diagnéze.
Nemuzeme udélat hned u vSech pacientt
kompletni sekvenovini celého genomu.

To je dnes piili§ ndrocné, ale jednoho

dne to mozna ptjde. U velmi vzicnych
syndromi muze byt cesta k diagnéze velmi
dlouhd, miZe trvat i roky. Casto se musime
k vysledkim vySetfeni vracet a znovu je
zkoumat. Poznini v této oblasti mediciny
se velice rychle rozsifuje, objevuji se novd
onemocnéni, zpfesiuji se jejich popisy, jsou
identifikovany geny, které je zptsobuji.

Kolik se ro¢né objevi novych diagn6z?
V soucasnosti, feknéme piiblizné od roku
2010, pocet popsanych onemocnéni prudce

nartstd. Ro¢né piibyvaji stovky onemocnéni.

Diky novym technologiim zazivime nyni
obrovsky boom, ktery se miize ¢asem
zpomalovat.

Pro¢ trvd stanoveni spravné diagnézy tak
dlouho?

Uvedu piiklad. Syndrom Kabuki byl
popsén na pielomu 80. a 90. let. Ovsem
gen pro tento syndrom byl objeven az

v roce 2010. U jednoho naseho pacienta
jsme o této diagnéze zacali uvazovat v roce
2009 a v roce 2013 se nam ji podafilo
molekuldrné geneticky potvrdit. To nenf
viibec ojedinélé. U vzacnych genetickych
syndromd je historie velmi podobna.

Gen, ktery zptisobuje onemocnéni, ¢asto
neni zndm. Onemocnéni mnohdy neni

ani popsdno. Vidime tedy mnozZstvi
pfiznakd, které nemoc utvareji a jdeme
cestou diferencidlni diagnostiky. Hleddme,
jaké onemocnéni by to mohlo byt. Zalezi
pfitom na klicovych piiznacich, které

nas pacient md. Kdyz se nim podaii ty
pfiznaky propojit a urcit, ktery z nich je
tim hlavnim, jsme pak schopni diagnézu
ur€it klinicky a v idedlnim pfipadé

i molekuldrné geneticky potvrdit. Je to velmi
komplikovan, ale nesmirné zajimava cesta.
V pfipadé naseho pacienta se syndromem
Kabuki nds k diagnéze navedl hlavné tvar
odi a znaky na rukou.

Co o takovych onemocnénich vime, jakou
maji pacienti prognézu?

My jsme zacali rutinné vysetfovat

syndrom Kabuki v roce 2013 a dnes mame
sedm potvrzenych pacienti v celé CR.

U podobnych velmi vzicnych syndromi jde
prognézu odvijet od toho, jaké mé pacient
asociované vady a jestli ho nékterd z nich
neohrozuje na Zivoté. Pokud jde tieba

o syndrom Kabuki, miame pacienty, ktefi
maji leh¢i postizZeni, jak v oblasti mentilniho
vyvoje, tak pokud jde o asociované vady,



i pacienty, ktefi maji postizeni téz8i. Ovsem
kohorta pacienti v CR je zatim jen velmi
mald a miiZeme usuzovat jen nepfimo.

Pomiéhd v takovych piipadech spoluprice se
zahrani¢nimi odborniky?

Vzdy, kdyz se objevi pacient, u kterého
nezndme diagnézu, tak hledime podobnost

s pacienty, ktefi byli popsani ve védeckych
publikacich. Samozfejmé kontaktujeme také
ostatni pracovisté, kde nim mohou pomoci.
Snazime se ur¢it, v ¢em popsanym piipadim
nas pacient odpovida, jenze shoda neni nikdy
stoprocentni. Rikdme tomu fenotypova
variabilita. Méli jsme tfeba pacienty,

u kterych jsme si mysleli, Ze maji syndrom
Kabuki, ale diagnéza se u nich neprokézala.

A jaké jsou moznosti lécby?

U tohoto typu onemocnéni je 1écba zatim
moznd jen na Grovni pfiznaki. Pacienti

se syndromem Kabuki mivaji problémy

se srdcem, rekurentn{ infekce usi. Nékteré
déti maji opozdény rist a dostavaji tedy
ristovy hormon. S timto onemocnénim je
asociovany autismus a s nim miiZe souviset
problémové chovini, tfeba agresivita. To je
ovsem velmi rozdilné. Uplyne jesté mnoho
Casu, nez najdeme kauzdlni 1écbu na tato
dysmorfickd onemocnéni.

Kolik méte na klinice pacienti?

Rocné oSetiime asi deset tisic lidi. Polovina
z nich jsou téhotné Zeny, které se k nim
dostanou s néjakym problémem. Maji tfeba
nepfiznivy vysledek vySetfeni ultrazvukem,
screeningu, problém v roding. Jde tedy

o prenatilni diagnostiku. Ta druhd polovina
jsou lidé, ktefi uz maji néjaky zdravotni
problém. Néktefi svoji diagnézu znaji
malého nebo naopak velkého vzristu, maji
néjakou dysmorfii nebo mentélni retardaci,
autismus, ale konkrétni diagnéza neni jasnd.
Tém, ktefi svou diagnézu znaji, poskytujeme
genetické poradenstvi.

Dokadzete fict, u kolika pacienti zndte
diagné6zu a kolik jich jesté ¢ekd?

To je tézkd otazka. Genetickych
onemocnéni je spousta a geni je jeste

vic. Kdyz vezmu poruchy autistického
spektra, tak mame urcité vice nez 50 %
neuzavienych pfipadi. Podobné to je

u mentélnich retardaci. P¥itom prakticky
kazdy druhy pacient naseho pracovisté ma
néjaky mentdlni hendikep, takze dohromady
je to opravdu hodné neuzavienych pripada.
Mimotidné sloZité je urcit diagnézu tieba
u mentélnich retardaci, pokud pacient nemd
zadné dal§i zfetelné priznaky.

Diagnostika genetickych onemocnéni je velmi ndroéna. Jednim z dilezitych faktora
pro jeji uréeni je vyhodnoceni oblicejovych znaki. K tomu se v poslednich letech zacalo

vyuzivat 3D scanovani. Na rozdil od fotogarfie umoziiuje pfesnéjsi méfeni a porovnavani

vysledki v ase. V budoucnosti, az budou databédze scanti rozsdhlé, mize softwarové

vyhodnocovéni zéznami napoméhat pfi stanovovini diagnézy.

Jak dilezité je zndt diagnézu?

Mnoho rodin za dobu, co ¢ekaji na
diagnézu, pfivykne na to, Ze jejich dité mé
néjaké genetické onemocnéni. Naudi se se
svou situaci Zit. Jednoho dne se ndm pak
podaii molekuldrné geneticky diagnézu
potvrdit. Volime rodi¢tim a jsme radi,

ze po tak dlouhé dobé mame vysledek.
Fakt, Ze je onemocnéni potvrzené, je pro
né pofad hroznd rdna. Teba pét Sest let
se po krocich priblizujete, ale s kone¢nou
diagnézou se rodice stejné museji néjak

srovnat a neni to lehké. Postupné ovsem
zjisti, Ze je diagndza uzite¢nd. Tieba pied
institucemi socidlni péce je do chvile, nez
zndame diagnézu, tézké obhdjit a vysvétlit
omezent, kterd nds pacient ma. Kdyz jsme
schopni uvést jméno onemocnéni, jeho
piiznaky, souvisejici odbornd vysetient,
ktera je zapotfebi pravidelné absolvovat,
olekdvany vyvoj i mozné dalsi projevy, byvaji
jednéni jednodussi. Z rodica také casto
spadne tiha spojend s dohady o piivodu
problému. Kladou si tfeba vinu za postiZeni
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svého ditéte, hledaji chyby v tom, co délali
béhem téhotenstvi, tieba Ze jedli prilis toho,
nebo mélo onoho. Nékdy je obvinuiji i lidé

z jejich okoli, tfeba i ti nejblizsi. Ve chvili,
kdy dostanou diagnézu a je jasné, Ze pficina
je genetickd, tyto potize kondi.

Mnoha onemocnéni, ktera 1é¢ime, vznikaji
navic nové, jako nové genetickd mutace.
Takze ani otec ani matka nenesou Zddné
genetické zatizeni. Je to zkritka nihoda.
Prognéza pro dalsi dité je pak velice
piiznivd s minimélnim rizikem opakovini.
Takové diagnéza mé obrovsky vyznam i pro
sourozence. Védi, Ze az jednoho dne budou
mit déti, maji velice nizké riziko.

A jak pomdhd stanoveni diagnézy
pacientim v medicinské oblasti?

Genetika je navizdna na spoustu

dalsich oboru. Déti jsou sledované
multidisciplinarné. Kdyz uzavieme diagnézu,
fekneme jednotlivym specializovanym
lékatim, co je tieba sledovat a jak
postupovat. V pfipadé syndromu Kabuki
muze byt potfebnd 1écba ristovym
hormonem, ktera patii endokrinologovi,
déti mohou mit problémy se sluchem a 1é¢i
se na ORL. MZzeme nasmérovat jednotlivé
specialisty na konkrétni symptomy, na co

se u nich maji zaméfit. Nebo na to, jak je
lé¢it. U nékterych syndromu se musi zvolit
zvlastnimi postupy — napiiklad nékteré
geneticky zptisobené nddory neni mozné
ozafovat, protoze by to pacientovi ubliZilo.
My zase od specialisti potfebujeme
zpétnou vazbu, aby ndm upfesiiovali projevy
onemocnéni, které patfi do jejich oboru.
Prohlubovini mezioborové spoluprice je
velmi zapotiebi.

Rodic¢ se tedy dozvi diagnézu a co nastiva
potom?

Bylo by bezvadné, kdyby v rdmci
Nirodniho koordina¢niho centra pro
vzécnd onemocnéni byl multidisciplindrni
tym odborniki, ke kterym bychom mohli
déti sméfovat. Dnes rodi¢im dime zpravu,

Syndrom Kabuki

ktera obsahuje diagnézu a oni jdou za svym
praktikem, ktery ovéem miiZe jen obtizné
zabezpedi multidisciplindrni péci, kterou
mali pacienti potebuji. Casto se pak vraceji
k ndm, abychom je nasmérovali, kam dal.
Rodice si mnohdy poméhaji i radou mezi
sebou.

Zminovala jste ndro¢nost diagnostiky
nékterych onemocnéni. Jsou zdroje
financovini ze zdravotniho pojisténi
dostate¢né?

Diagnostika je opravdu velmi naro¢nd.

U nékterych nemoci se miZzeme zaméfit

na konkrétni gen, coz je jednodussi. Jenze
jind onemocnéni zptsobuje vice gent. To je
tieba pfipad autismu, tam jsou ve hfe stovky
az tisice gentl. To je obrovska paleta. Dnes
umime udélat sekvenovani nové generace.
Timto zpiisobem zkoumdme cely panel
gen, které jsou pro zkoumana onemocnéni
relevantni. Nékdy se zaméfime na cely exom
(¢ést celkového genomu — pozn. red.). To
jsou vySetfeni, kterd jsou nesmirné naro¢na
finan¢né, Casové i z hlediska bioinformatiky
a neni mozné je zaplatit z penéz, které
dostiviame ze zdravotniho pojisténi, takze
musime systematicky usilovat o grantové
financovani.

Jaké je vase nejvétsi pidni?

My si vzdycky pfejeme nové pristroje.
Prejeme si granty, abychom mohli vysetfit
vice pacientl. A naSe pfini se postupem
¢asu plni. Pfali bychom si uzavfit diagnézy
u vSech nasich pacientii — to je ze vseho
sekundérni prevenci v rodiné tak, aby dalsi
déti byly v pofadku. U téch jednodussich

a jasné definovanych afekci, jako je syndrom
fragilniho X, bychom si také pféli mit
moznost vyuzit 1écby, se kterou se jiz

v zahrani¢ni zacalo. Bylo by také dobre,
kdybychom méli vétsi moznost ovlivnit
socidlni sluzby pro nase pacienty. Casto
piseme doporucent, aby jim byl pfiznin
urcity stupen zdravotniho postiZeni a ono to

pak dopadne jinak.

je vrozenym onemocnénim, které se projevuje u riznych pacientd rozdilné. Obycejné

je provdzi postiZeni srdce, ztrita sluchu, ¢asté usni infekce, nedostatecny rist a celkova

ochablost svalti. Pacienti s timto syndromem mivaji také mirny nebo stfedné tézky

intelektualni deficit.

Syndrom Kabuki je velmi vzdcnym onemocnénim. Poprvé byl popsin v Japonsku, kde

je jeho incidence nejvétsi. Pojmenovini odkazuje na zvlastni zpisob malovani, které

pouzivaji herci Kabuki divadla. Cetnost vyskytu CR neznime, je odhadovdna na

1:100 000 az 1:300 000.
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BEH NA DLOUHOU TRAT
ZE ZIVOTA SE
SYNDROMEM KABUKI

Na zacitku se zdilo, Ze viechno bude

v pofadku. V téhotenstvi jsme byli na
genetice, ale Zddny problém se neobjevil.
Porod se sice protahoval, ale kdyz se
Danecek narodil, zddlo se, Ze je vSechno

v pofadku. Pak se objevily kardiologické
komplikace a ve dvou mésicich musel syn
na operaci srdce. Dobfe to dopadlo, ale
kdyz nis kardiolog propoustél, fikal mi, ze
to bude béh na dlouhou trat. Tenkrat jsem
mu nevéfila, myslela jsem si, Ze zvldidneme
problémy se srdcem a vSechno bude

v pofadku.

Z kardiologie jsme $li na neurologii, protoze
se piidaly zdstavy dechu. Absolvovali jsme
metabolicky screening, ale nic neukdzal.
Postupné se v kojeneckém véku zacaly
objevovat dalsi a dalsi problémy.

Chodili jsme na antropologii, na o¢ni,

na logopedii. Nakonec jsme prosli deset
odbornych ordinaci dfiv, nez byl Daneckovi
rok. Do $esti let jsem porad doufala, Ze ze
vieho vyroste, bude v pofidku a budeme dal

7it normalnim Zivotem.

Diagnézu nam fekli, az kdyz $el do prvni
tiidy. Mame tedy jistotu. Syn dostal
prikazku ZTP/P tietiho stupné. Vime, co
muzeme ocekavat, i kdyz syndrom neni
piilis probadany. Treba prognézu na cely
Zivot nezname. OvSem vim, kde jsou jeho
hranice, abych ho zbyte¢né netrapila. Stejné
mu nic neodpustim. Chodi do praktické
skoly a pofad znovu a znovu se vSechno
ucime. Jsem zdravotni sestra, ale do price
chodit nemiizu. Asi jsem studovala proto,
abych se mohla dobfe starat o svého syna.

Sdrka Koreriovd



PACIENTI V GENETICKEM VYZKUMU

Cesta k diagndze genetickych onemocnéni
miiZe byt velmi dloubd. Je ovsem uzitecné
ziistat v kontaktu se svym klinickym
genetikem i poté, co je onemocnént potvrzeno.
Plati to i v pripadech, kdy neni k dispozici
lécha a nejsou ani zndmy hlubsi informace

0 mozném vyvoji onemocnéni. Mnozstvi
poznatkii o téchto nemocech se rychle roxsiruje
a je mozné, Ze se v pomérné krdtkém case
objevi informace, které budou pro pacienta
prinosem. Miize se napriklad objevit
publikace, kde budou podrobné popsiny
pripady starsich pacientil, ze kterych bude
moZno vy(ist, jak se onemocnéni bude vyvijet.
Je také mozné, Ze se objevi klinickd studie,
kterd povede k vyvoji léku. Samoziejmé je
zapotrebi xvdzit zdtéz, kterou zapojeni do
vyzkumu pacientovi prindsi, i moZnost, Ze
vyzkum neprinese Zddny vysledek.

Vyzkum se bez pacientii neobejde

Pokud pacient chee na vyzkumu
spolupracovat, je uzitené projevit zdjem

a zeptat se svého klinického genetika, jestli
neni k dispozici studie, ktera by pro néj
byla vhodna. Takovou informaci pacient
sdm jen tézko vyhleda. Pro 1ékafe obecné
je obrovskd pomoc, pokud pacient souhlasi
se zaclenénim do vyzkumu. Nemusi jit
hned o klinickou studii. Vyznamny je

i pouhy souhlas tfeba s uchovinim DNA,
nebo tieba s publikaci fotografie. Takové
véci umoznuji 1ékaiim na onemocnéni
dale pracovat a ziskdvat dalsi poznatky.
Fotografie jsou uzitené pro mezindrodni
sdileni informaci o fenotypu, tedy souboru
pozorovatelnych projevii onemocnéni.
Pokud pacient souhlasi s uchovinim
DNA, mohou se lékafi k jeho vzorku
operativné vracet ve chvili, kdy se objevi
novy poznatek. Sviij vyznam md i prosté
dochdzeni na pravidelnd vysetfeni. Pokud
se u nemocného napiiklad objevi néjaky
novy piiznak, mize genetik vyhodnotit,
jestli patfi k zakladnimu onemocnéni, nebo
se u pacienta rozviji néjakd dalsi choroba.
S tim, jak se medicinské poznani vyviji, se
mohou také zménit moznosti 1écby.

Co znamend informovany souhlas?
Dnesni etické standardy jsou velmi vysoké
a ochrana osobnich udaju je silnd. S tim, jak
bude nakldddno s informacemi ziskanymi

pii vySetieni, musi pacient souhlasit. Bez
jeho souhlasu neni mozné tyto informace
pouzit. Pfed vysetfenim proto prochdzeji
lékafi s pacienty informované souhlasy tak,
aby bylo jasné, co mohou sdélit, komu a za
jakym tcelem.

Primdrni je vile pacienta a pravni normy
Ceské republiky. Garantem dodrzovani
téchto pfedpist je pracovisté, které
vySetieni provadi. Udéleni souhlasu

k dalsimu vyuziti vysledkd pfitom neni
podminkou k provedeni vySetfeni. Pacient
muze zamitnout dalsi vyuziti ziskanych
informaci a miiZe zazadat napiiklad

o likvidaci vzorku. Pacient je oviem

velmi silné€ chranén, i kdyz s vyuzitim
vysledkt vysetfeni souhlasi. Lékafi musi
se vzorky pracovat velice obezfetné. Pokud
je napfiklad odesilaji na jind pracovisté,
musi je anonymizovat. Sdélit mohou

jen informace, které jsou pro vySetieni
relevantni (napf. pohlavi a vék). ijlné
stejnd pravidla plati, pokud se vzorky
posilaji do zahrani¢i. Pro naklddani s nimi
neni rozhodujici legislativa cilové zemé,
ale nastaveni pravni ochrany v CR, tedy

v misté, kde byl souhlas udélen.

Kdo se co dozvi?

Pri udileni souhlasu se mohou pacienti

také rozhodnout, zda chtéji znit nihodné
nalezy, nebo ne. Genetické vysetfeni totiz
muze odhalit i jiné onemocnéni nez to,
kvili kterému se provadi. Pacient se pfedem
rozhoduje, zda chee znit véechny vysledky,
nebo jen ty klinicky relevantni, tedy takové,
diky kterym je mozné 1é¢it, nebo jsou
relevantni pro genetické poradenstvi. Pacient
méd také pravo odmitnout sdéleni jakychkoli
vysledki vysetfeni. Takova zdédnlivé absurdni
situace miiZe nastat. Z medicinského
hlediska muze byt napfiklad diilezité

védét, kdo z rodi¢i postizeného ditéte
chorobu pfendsi. Sami rodice ovsem védét
nepotiebuji, kdo z nich je pfenasecem

genu. Proto mohou souhlasit s vySetfenim

a nesouhlasit se sdélenim vysledku.

Tento clanek vznikl na zdkladé rozhovoru

s tymem Ustavu biologie a lékarské genetiky
ve FIN Motol. Dékujeme vsem, kteri ndm pri
tvorbé clanku pomohli, zejména prednostovi
prof. MUDry. Milanu Mackovi, DrS.,
primdice MUDr. Markété Havlovicove,
Mgr. Jané Drdabové, Mgr. Veronice Moslerové
a Mgr. Jané Padérove.
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ROZHOVOR

JANA HABERLOVA:
STUDIE JSOU NADEJI, ALE NEJSOU

ZARUKOU

Nervosvalové nemoci tvori vyznamnou cdst vzdcnych onemocnénti. Jednd se o ziskand i vrozend onemocnéni svali, perifernich nervii
a poruchy nervosvalové stérbiny. O rozhovor jsme pozddali MUDr. Janu Haberlovou, PhD., z Kliniky détské neurologie 2. lékarské

fakulty a Fakultni nemocnice v Motole, kterd se na tuto oblast specializugje.

vyzkumu nervosvalovych onemocnéni?

V poslednich péti az deseti letech prindsi
vyzkum veliké mnozZstvi informaci

o pfi¢inich a priibéhu nervosvalovych
nemoci. Diky témto novym znalostem
narGstd i pocet klinickych studii
experimentélni 1é¢by. Nejvétsim uspéchem
na poli vyzkumu v poslednich letech jsou tfi
registrované léky na dfive neléitelnd a Casto
i smrtelnd onemocnéni jako je svalova
dystrofie typu Duchenne a spindlni svalovd
atrofie. V nékterych pfipadech se opravdu
jednd o 1é¢bu, kterd muze zachranit Zivot.

Co se podaiilo v této oblasti v CR?

V CR v poslednich péti letech nové vznikla
Neuromuskuldrni centra komplexni péce
pro détské pacienty. Jednim z nich je

i centrum ve FN Motol, kde pracuji. Zde
nabizime pacientim dfive nedostupnou
multidisciplindrni péci dle mezindrodné
uzndvanych standardi. Poddvime také
léky nové generace. Nasi pacienti maji také
moznost zafadit se do klinického vyzkumu
experimentélni 1écby.

Co by bylo zapotiebi v oblasti vyzkumu
nervosvalovych onemocnéni v CR zlepsit?
Ur¢ité je mozné zlepsit persondlni
zabezpeceni center, tak aby zbyvalo vice
¢asu na klinicky vyzkum a kazdodenni
péci bylo mozné nabidnout vétsimu poctu
pacientd. Takové feseni viak vyZzaduje

delsi Cas. Je nutné hledat finanéni zdroje
nejen ve zdravotnim systému, ale i formou
jednorazovych projekta a granti.
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Jaké mite zkusenosti se zapojenim do
vyzkumu ¢ klinickych studii?

Na klinickych studiich experimentdlni
1é¢by u nervosvalovych nemoci pracuji
nepfetrzité uz sedm let. Za tu dobu je
pro mé zisadni zkusenost, Ze klinické
studie jsou nadéji, ale nejsou zarukou, Ze

Pacienti a zejména pacientské
organizace jsou diileZitym
partnerem pri jedndni
s firmami a pri plinovani
studii. Mohou samy oslovovat
farmakologické firmy
s Zddosti o zarazeni
konkrétnich center do
klinickych studii, mohou
providét edukaci pacientd,
vysvétlovat, co icast v klinické
studii obndsi, pomahat
s vybérem
vhodnych pacientii.

dand experimentélni litka bude u¢innd. Je
potieba byt dopredu pfipraven na situaci,
kdy se efekt zkousené litky nepotvrdi

a Gcast ve studii nevede k o¢ekdvanému
zlepSeni stavu pacienta. Pfed souhlasem

s Ucasti je také nutné fadné promyslet, jestli
zaté7, kterou studie pfindsi, je pro pacienta
i rodinu piijatelnd. Ucast v klinické studii
totiz vétsinou vyzaduje velmi striktni
dodrzovani pravidel, velké mnozstvi
ndvitév a vysSetfeni.

Kolik studii na vasem pracovisti realizujete
nebo plinujete?

Klinika détské neurologie méd dlouhodobé
v péci celou fadu pacientd s vzacnymi
nemocemi. Kromé nervosvalovych

nemoci se jednd o pacienty se vzidcnymi
epileptickymi syndromy, ataxiemi,
fakomatozami, pacienty s autoimunnimi
onemocnénimi. V soucasnosti, pokud

vim, u nas na klinice probihaji kromé
nervosvalovych studii dvé klinické studie

u epileptickych pacientt, dvé klinické studie
1é¢by spasticity.

Pokud jde o nervosvalové nemoci, jak jsme
na tom v CR?

Co se tyce nervosvalovych nemoci détskych
pacienti, tak v Ceské republice probihalo

¢i probihd jen nékolik klinickych studii.
Aktuilné se ve FN Motol realizuje

jedna klinicka studie a dalsi étyfi jsou

v administrativni pfipravé. Problém je
zatim relativné kratka tradice v ic¢asti na
klinickych studiich — na nagem pracovisti
je u nervosvalovych pacientd délime

teprve sedm let. Z tohoto divodu jsme

ve vét§iné piipadi vybrani az na tfeti

tazi klinickych studii. Pro druhou fézi

si zatim farmakologické firmy vybiraji
centra v zemich jako je USA, Kanada,
Austrilie, UK, Itilie, Francie, Némecko.
Maji tam dlouholetou tradici a znaji roven
zajistované péce. Doufdm, Ze se to bude do
budoucna ménit. Prvni vlastovkou je nyni
pfipravovand klinickd studie nového typu
kortikoidu Vamorolonu v rimci projektu

VISION DMD, kde se ¢esti pacienti budou



moci zapojit uz do druhé fize klinické
studie.

Jakad je role vasi kliniky v rdmci projektu
VISION DMD?

VISION DMD je vyjimeény program.
Jedna se o vyvoj nového typu kortikoidu,

u¢inky (inhibice NFkB), ale jeho nezadouci

ucinky by mély byt vyznamné nizsi nez

u dnes obvykle pouzivaného Prednisonu
(nizké hormondlni ucinky jako napiiklad
piirtstek na véze, maly vzriist, lomivost
kosti atd.). Vyjimecnost programu je vsak
ve financovini: cely proces vyvoje je placen
granty (napfiklad grant EU Horizon
2020) a filantropy, zejména pacientskymi
organizacemi. Nejedna se tedy o klinicky
vyzkum, ktery by byl financovéin konkrétni
farmakologickou firmou. FN Motol je
¢lenem organiza¢niho tymu, ktery mé
Vyvoj na starosti, coz je mimo jiné i divod,
pro¢ dvé centra v Ceské republice budou
mit moznost se zapojit uz do druhé fize
klinické studie.

Jak se rozhoduje o tom, jaky vyzkum se
bude realizovat a kde?

Pro firmy je zakladnim kritériem vybéru
urovefl a moznosti nabizené péce

a zkusenosti persondlu v daném centru.
Ve vybéru centra vsak hraji roli i sami
pacienti. Rozhoduje tedy i to, zda je

v dané zemi navdzina spoluprace mezi
pacientskymi organizacemi a lékafi,
existuje-li registr pacientii a dalsi ohledy.
Spoluprice mezi lékafi a pacientskymi
organizacemi a nadacemi je v Ceské
republice v oblasti nervosvalovych nemoci
velmi uzkd. V nékterych piipadech se
pacientské organizace a sdruzeni podileji
na kazdodenni péci — ptikladnid je

tieba spoluprice socidlnich pracovnika
Kolpingovy rodiny Sme¢no u pacienta
se spindlni svalovou atrofii a svalovou
dystrofii.

Co mohou udélat pacienti pro podporu
vyzkumu?

Pacienti a zejména pacientské organizace
jsou dulezitym partnerem pii jedndni

s firmami a pfi planovani studii. Mohou

samy oslovovat farmakologické firmy

s zadosti o zatazeni konkrétnich center do
klinickych studii, mohou provadét edukaci
pacientu, vysvétlovat, co Gcast v klinické
studii obndsi, pomdhat s vybérem
vhodnych pacienti. Pacientské organizace
mohou klinicky vyzkum podpofit také

finan¢né. V nékterych zemich s delsi tradici
a zavedenym systémem fundraisingu

mize jit o relativné vysoké &dstky. Treba
francouzskd pacientskd organizace
svalovych dystrofiki AFM podporuje
kazdoro¢né klinicky vyzkum formou
grantii ¢stkou okolo 30-40 miliont Euro.
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PRADER—WILLI:
KDYZ NELZE ZAHNAT HLAD

Spolek Prader-Willi zaloZili rodice déti se
stejnojmennym syndromem (PWS) v roce
2003, tehdy jesté jako Obcanské sdruzeni pro
Prader-Willi syndrom. Bylo to v dobé, kdy

se objevila moZnost lécit nékteré symptomy

syndromu riistovym hormonem. Do té doby
Zddnd lécha neexistovala, o syndromu se
mnoho nevédélo, a tak u mnohych déti nebyla
ani stanovena diagnoza. Jednotlivé rodiny
se potykaly s problémy samy a s minimem
informaci.

PWS je genetickd vada 15. chromozomu.
Vétsina charakteristickych télesnych

a psychickych projevii je zpisobena
porusenou funkei stfedni ¢dsti mozku-
hypotalamu. Je to oblast, kterd ovliviiuje
endokrinni systém, naladu, kontroluje
pocity, jako je télesna teplota, bolest,
Zizen, ale zejména hlad. M4 vliv i na riist,
pohlavni dospivéni, cinnost §titné Zlizy

a nadledvinek. Syndrom je také obvykle
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Safrankitv m

spojen s riiznou mirou mentalni retardace.
V kazdodennim Zivoté je nejtézsi zvladat
hlad. Clovék s PWS totiZ nikdy nemd pocit
nasyceni, a pfitom je jeho kalorickd potfeba
zhruba o tfetinu niz§i nez u ostatnich.

Pro nase pacienty je velmi dulezité stanovit
diagnézu hned po narozeni. Pravé na
pociatku Zivota jsou totiz pfiznaky nemoci

Iyn

nejvyraznéjsi. Pokud se to nepodati,
byvaji déti diagnostikoviny se zpozdénim
nékolika let, kdy je jiz slozité fesit obezitu
a ménit §patné navyky.

Od pocitku bylo hlavnim cilem naseho
sdruzeni ziskdvat co nejvice informaci

o tomto onemocnéni. Snazili jsme se
rodindm zprostfedkovat nejnovéjsi poznatky

KOMPLEXNI PECE A ,BEZPECNE BYDLENI“

Na lécbé PWS se podileji 1ékafi riiznych specializaci a je zapotiebi, aby tato péce

navazovala. Proto usilujeme o vytvoreni centra péce o osoby s PWS, které by zajistovalo

komplexni 1é¢bu a koordinovalo ¢innost jednotlivych odborniki. Centrum by mélo

také pomdhat v socidlni oblasti. Ve fakultni nemocnici v Motole zérodek takového

centra vznikd, bohuzel je zatim jen pro déti. Pro dospélé ¢i dospivajici, ktefi odchazeji

z pediatrické péce, se nedaii komplexnéjsi péci zajistit. To souvisi i s vékovym

omezenim podédvani ristového hormonu. U nis je lé¢ba ukoncena s ukon¢enim riistu.

Ze zahranicnich studii vSak vyplyvd, Ze podavéni ristového hormonu md pozitivni vliv

na celkovy stav ¢lovéka s PWS i v dospélosti.

Dalsim z velkych cila spolku, ktery zatim neumime naplnit, je ,bezpe¢né® bydleni

pro skupinu dospélych, kde by byla zohlednéna specifika syndromu. Déti doristaji do

dospélého veéku a prily by si Zit samostatné. Jenze vzdy budou potiebovat podporu

a dohled. Zatim vse zajistujeme my, rodice, ale stirneme. Vzhledem ke specifikiim

PWS, zejména nezvlddani kontroly jidla a poruchdm chovéni, je problematické zafazeni

lidi s PWS do domacnosti v béznych chranénych bydlenich nebo domovech. Udélali

jsme prizkum, ktery potvrdil zdjem o takové bydleni, ale jedndme s Gfady o moznych

feSenich, zatim vSak bez konkrétniho vysledku.




0 1é¢bé a vzdjemné jsme si preddvali
zkugenosti ze Zivota. Usilovali jsme také
o to, aby se s nemoci seznamovali 1ékati

a dalsi lidé, ktefi se setkdvali s nasimi détmi.

Vytvofili jsme informacni letdky, které jsme
davali do ordinaci i do skol.

Ve spoluprici s 1ékaii jsme vydali i prvni
brozuru o PWS a jeho 1é¢bé v cestiné.
Nechali jsme si také pelozit brozurku
Zdravotni rizika PWS, kterou pouzivime

pii névstéve lékate. Pro cesty do svéta

ji mame také v angli¢ting. Ze zahranici
jsme ziskali informac¢ni DVD, které jsme
nechali nadabovat a otitulkovat. Pro ¢leny
spolku a dalsi zdjemce provozujeme webové
stranky a facebook. Nyni pfipravujeme

k vyddni stru¢né ,ndvody* pro ucitele

a pecovatele.

Diky nasi snaze vyslo i nékolik ¢lanka
o PWS v novinich a ¢asopisech. Ceskd

KLINICKE STUDIE:

PRO KTERA ONEMOCNENI SE ZKOUSI

Vzdcnych onemocnéni zndme témey osm
tisic. Jen pro zlomek z nich existuje lék.
Experimentdlni lécba byvd pro pacienty
se vzdcnym onemocnénim obvykle také
proni moZnosti léchy viibec.

Pokusili jsme se sestavit prehled
studii lékil na vzdcnd onemocnént,
které v soucasné dobé probihaji v CR.

nemoci, na které se studie vztahuji.
Pokud budete chtit poradit, prosime,
obratte se na nds, pokusime se vim
pomoci. Za pracovdni podkladii pro
tento prehled velmi dékujeme pani
MUDr. Kateriné Kopeckove.

Prehled vychdzi z databaze dostupné na

strankdch Statniho dstavu pro kontrolu

léciv, www.sukl.cz, databdze klinickych
hodnocent.

Endokrinologie (9)*

B Syndrom Prader-WIIli

m Diagnéza malého vzristu v dobé
narozeni

Interna — imunodeficienty (21)

B APDS/PASLI - syndrom aktivované
delta-fosfatidylinositol-3-kindzy
s aktiva¢ni mutaci p110-delta zpusobujici
senescenci T-lymfocytd, lymfadenopatii
a imunodeficienci

B akutni zichvaty hereditirniho
angioedému u détskych pacienti od 2 do
13 let véku vcetné

Interna— GIT (84)

m Cysticka fibréza s mutaci CFTR F508del
a s dal§i mutaci gatingu (té{dy III)

m Cysticka fibréza u pacienti ve véku
12 let a starSich s homozygotni mutaci

F508del-CFTR

televize o ném natocila pofady Kli¢

a Diagnéza. Vime, Ze v nékterych piipadech
pomohly zvefejnéné informace ke stanoveni
diagnoézy u starsich déti. Obraceji se na

nés také studenti ze zdravotnich a socidlné
zaméfenych skol, ktefi si vybrali téma PWS
pro svou prici. Snazime se jim sdélit co
nejvice informaci a zprostfedkovat i setkani
s rodinami.

Pro rodiny déti s PWS pofiddme
pravidelnd vikendovi setkdni. Zveme na
né odborniky, ktefi se zabyvaji problémy,

s nimiz se setkdvime. Rodice si spolu
mohou promluvit o situacich, které fesi.
Chodime na vylety a mame i program pro
déti. Protoze jsou rodiny z celé republiky,
jezdime pokazdé jinam, a tak se ndm dafi
pozndvat i nova mista v Cechdch i na
Moravé. V letosnim roce se uskute¢ni také
prvni benefi¢ni koncert pro PWS.

Na fadé véci spolupracujeme s CAVO,

jiz jsme ¢lenem. Vstoupili jsme také do
mezindrodni organizace IPWSO, kterd
sdruzuje pacientské organizace pro PWS po
celém svéte.

Hana Verichovd, predsedkyné spolku

LEK?

Kardiologie
W Plicni arteridlni hypertenze
m Fabryho choroba

Metabolickd onemocnéni (7)
m Fenylketonurie u pacientt do 4 let

Neurologie (108)

m Narkolepsie a kataplexie

m Huntingtonova choroba

B Amyotroficka lateralni skleréza

Pediatrie (4)
m Diagnézoa nedostatku ristového
hormonu

W Deficit lysosomalni kyselé lipdzy

Onkologie (258)
Seznam onkologickych studii zasleme na
pozadéni

*Uislo v zdvorce oznacuje celkovy pocet studit
v uvedeném oboru.
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