Abstrakt

Uvod: Lyzozomélné stiddava onemocnéni (LSD) jsou vzacnou piiginou neurologickych
symptomu v détském i1 dospélém veku. Cilem této prace bylo klinicky charakterizovat pacienty
s adultni formou Tay-Sachsovy nemoci (late-onset form of Tay-Sachs disease — LOTS) a alfa-
mannosidézou (AM) a identifikovat typické neuroradiologické nalezy pii zobrazeni mozku
magnetickou rezonanci (MR).

Material a metody: Do studie jsme zahrnuli pacienty s geneticky ¢i enzymologicky
prokdzanou LOTS a AM, ktefi podstoupili zobrazeni mozku MR.

Vysledky: Publikovali jsme souhrnné informace v kohorté 14 Ceskych pacientd s LOTS. Ve
spolupraci se zahrani¢nimi centry jsme dale publikovali analyzu neuroradiologickych nalez( —
u 16 pacientd s LOTS a 14 pacienti s AM.

LOTS se u naSich pacientl klinicky manifestovala triddou ptiznakl cerebelarnich, v kombinaci
se symptomy z postizeni dolniho motoneuronu a psychiatrickymi symptomy. U dvou ¢eskych
pacientii s LOTS byla popsana nova patogenni varianta c.754C>T v genu pro hexosaminidazu
A. Tito pacienti se vyznacovali pomalym pribéhem onemocnéni, s mirnou slabosti dolnich
konCetin, mirnymi cerebelarnimi pfiznaky a normalni kognici. Nejvyznamnéj$im
neuroradiologickym nalezem u LOTS 1 AM byl nalez cerebelarni atrofie. U LOTS se jedna o
pontocerebelarni atrofii, ktera je mimo jiné typickd také pro spinocerebeldrni ataxii ¢i
multisystémovou atrofii. Pfi soucasné pfitomnosti pontocerebelarni atrofie spolu s klinicky
vyjadienymi mozeckovymi ptiznaky by proto v diferencialni diagnostice mélo byt vedle dalSich
v dospélosti pocinajicich ataxii pomysleno i na LOTS.

U AM jsme dale potvrdili snizeny signal bazalnich ganglii a thalami v T2 vaZené MR, ktery je
obvykle zptusoben akumulaci zeleza. AM se dle vysledkii nas$i studie nefadi mezi
neurodegenerativni onemocnéni s akumulaci Zeleza. Svéd¢i pro to vysledky profilu
normalizovaného T2 signalu, které demonstrovaly, Ze signdl zdanlivé hypointenznich thalamii
a globus pallidus nebyl odlisny mezi pacienty s AM a kontrolami.

Zavér: NaSe studie pomohla identifikovat typické klinické a neuroradiologické ndlezy u
pacientll se dvéma vzacnymi LSD. Tyto informace mohou pomoci ¢asné diagnostice novych

pacientl a tim jejich pfistupu k 1é€bé ¢i genetickému poradenstvi.
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