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Pane profesore, nejprve nam,
prosim, nastiiite, jakého poctu
obyvatel se obecné dotykaji
vzacna onemocnéni a ktera jsou
z Vaseho pohledu nejcastéjsi.

Vzacnd onemocnéni (VO) jsou
definovana frekvenci jako nemo-
ci postihujici méné nez 5 osob
na 10.000 obyvatel. K dnesnimu datu
se odhaduje, Ze existuje pfiblizné 6-7
tisic vzacnych nemoci, pfevazna vet-
sina téchto chorob je zpldsobena ge-
netickymi faktory, existuje ale i celd
fada vzacnych nddorovych onemoc-
néni, nemoci imunitniho systému
nebo i vzacné infekeni a parazitarni
nemoci. Seznam VO sefazeny podle
vyskytu Ize najit na webové strance
Orphanetu  (http://www.orpha.net/
consor/cgi-bin/Education_Home.
php?Ing=EN#REPORT_RARE_DISE-
ASES). Ackoliv kazda ze vzacnych ne-
moci je sama o sobé mdélo ¢astd, jako
skupina postihuji VO velky segment
populace.

Jakou roli hraje v jejich diagnos-
tice genetické vysetieni? Mohl
byste zaroven pfiblizit i vyznam
novorozeneckého screeningu?

Vzhledem k faktu, ze prevazna
vetsina VO je zplsobena dédi¢nymi
faktory, hraje genetické laboratorni
vysetfeni v diagnostickém procesu
zcela klicovou ulohu. Pro nékteré
nemoci je potiebné vysetfeni chro-
mosomu na rdzné drovni rozlisent,
pro jiné typy nemoci je vhodné vy-
Setfeni metabolitd nebo enzymo-
vych aktivit, u naprosté vétsiny VO je
viak zésadnf vysetfeni sekvence nuk-
leovych kyselin, zejména genomové
DNA. Novorozenecky screening se
pouzivd pro vyhledavéani jen velmi
Uzkého spektra VO, pro néz existuji
spolehlivé a levné vyhledavaci testy
a u nichz je vcas zahdjend lé¢ha vy-
soce efektivni v predchazeni kompli-
kacim nemoci; t.¢. se v CR vyhledava
novorozeneckym screeningem 10
dédi¢nych  metabolickych  poruch
(DMP), déle 2 endokrinopatie a jed-
na genetickd choroba- cystickd fib-
réza (podrobnosti viz webovy portdl
http://www.novororzeneckyscree-
ning.cz).

Vy osobné se vénujete zejména
dédicnym metabolickym po-
rucham. Jak se léé¢i - kauzalné,
symptomaticky?

Dédi¢né metabolické poruchy
jsou skupinou pfiblizné 800 nozolo-
gickych jednotek (tvori tedy pfibliz-
né 1/10 zndmych VO) s celkovym
vyskytem nejméné 1:1000. Tyto
nemoci jsou velmi heterogenni jak
co do zac¢atku manifestace, organo-
vého postizeni, prabéhu i terapeu-
tické ovlivnitelnosti. Priblizné jedna
desetina DMP je pomérné dobre
léc¢itelnd zdsahem do patogenetic-
kého mechanismu nemoci; pfistu-
py jsou velmi pestré, od substituce
chybgjiciho enzymu, chaperonovym
efektem vitaminU pfes transplantace
organl a bunék az po dietni ovliv-
néni nefunkénich metabolickych
drah s vyraznym snizenim prdtoku
metabolitl v zablokované drdze
a doplnénim chybéjicich produkt.
U velké fady DMP jsme vsak schopni
pacientdm nabidnout pouze é¢bu
symptomatickou.

Nase ctenafe by zajimalo, kte-
ra off-label léciva se pouzivaji

ch onemocnénich prevazne vazneée

ve Vasi klinické praxi, a téz zdali
se pfi vzacnych onemocnénich
uplatiiuje biologicka terapie.
Typickym prikladem vyuziti [éciv
off-label je podéavani farmakologic-
kych dévek vitamin u deficitu en-
zymd, které maji prislusny vitamin
zabudovany jako neproteinovy ko-
faktor (napf. pouziti cyanokobalami-
nu, pyridoxinu, biotinu nebo ribofla-
vinu), biologickéd lé¢ba rekombinant-
né pfipravenymi enzymy se bézné
provadi u pacientl s lyzosomalnimi
stfddavymi onemocnénimi.

Jak nakladna je moderni lécba
dédi¢nych metabolickych cho-
rob? A Ize poskytnout odpovida-
jici léébu vSéem Vasim pacientiim?

Podle typu léciva a hmotnosti
pacienta se ro¢ni ndklady na lécbu
mohou pohybovat od stovek korun
za podavani vitamind u vitamin-
senzitivnich forem DMP pres dieto-
terapii typicky v rozsahu 100.000-
300.000K¢ az po velmi néakladnou
enzymovou substitu¢ni terapii v a-
dech milion( K¢ na jednoho pacien-
ta na rok. Naklady na lé¢bu pacient(
s DMP jsou kazdoro¢né predmétem
jednani mezi zdravotnickymi zarize-
nimi poskytujicimi péci a mezi platci,
Uhrady péce probihaji na zdkladé ra-
ciondlnich rozvah.

Bude i v budoucnu vzacnych
chorob pfibyvat, nebo se ,jen”
objevi jesté dalsi, a to diky doko-
nalejsi diagnostice?

| kdyz se vyskyt nékterych VO
muUze meénit v zavislosti na vnéjsich
okolnostech (napf. u nemoci infek¢-
nich nebo nemocech imunitniho sys-
tému), u geneticky podminénych VO
je vyskyt v jednotlivych populacich
v zasade stabilni a je pouze otdzkou
klinické vigilance a dostupnosti dia-
gnostickych metod, kolik pacientd
bude s VO spravné diagnostikovéano.
U ¢lovéka je zndmo priblizné 22.000-
23.000 gen, jak se mutace gent pro-
jevuji klinicky, vime jen u cca 3.900
gent. Na Vasi otdzku, zda bude pocet
zndmych VO stoupat, nelze proto od-
povedeét jinak nez kladné.
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