Abstrakt

Dédicné poruchy glykosylace (congenital disorders of glycosylation, CDG) jsou novou rychle
rostouci a riznorodou skupinou dédi¢nych poruch metabolismu zahrnujici v soucasnosti vice nez
160 klinickych jednotek, Casto jen s nékolika malo popsanymi pacienty. Jako takové mohou byt
pro lékatfe Casto diagnostickym ofiSkem a pro pacienty a jejich rodiny mtize byt doba hledani
diagnozy a spravné nastavené péce zdlouhava a zatézujici.

Tato prace si klade za cil prispét k lepsimu popisu klinického pribehu a k zefektivnéni klinickych
postuptl u vybranych subtypi CDG a zaroven se snazi u n¢kolika pacientii s podezienim na CDG
prispét k objasnéni etiologie nemoci s cilem umoznit vhodnou péci a v€asné genetické poradenstvi
v postizenych rodinéch.

Vystupem prace je osm ¢lankl z toho sedm v impaktovanych Casopisech. Jedna se o tfi souhrny
doporucenych postupt, guidelines, zahrnujici komplexni review literatury doplnénou o doporuceni
mezinarodni expertni skupiny pro diagnostiku a management nejcastéjSich ¢i 1é¢itelnych subtypti
CDG (PMM2-CDG, MPI-CDG a PGM1-CDG). Ty umoziiuji kazdému oSetfujicimu lékafi rychlou
orientaci v tématu a pomdhaji tak urychleni diagnostiky, omezeni vyskytu preventabilnich
komplikaci a nadbytecnych vySetieni. Se stejnym cilem vznikla i review zamétend na novinky v
oblasti CDG v letech 2017-2020. Dalsi &lanek shrnuje situaci PMM2-CDG pacientd v Ceské
republice. Nedilnou soucasti prace jsou také dvé kazuistiky prvnich Ceskych pacientl s raritnimi
subtypy SRD5A3-CDG a ALG3-CDG rozsitujici fenotypické i genotypické spektrum téchto
onemocnéni. Soucasti doktorského studia byla také spoluprace na mezinarodni observacni studii
nejcastéjSiho subtypu PMM2-CDG, v ramci které jsme zatim publikovali doporuceni pro prevenci
adrenélni insuficience, potencidlné zivot ohrozujici komplikace tohoto onemocnéni, a v piipraveé
jsou publikace dalsi.

Disertacni préce tak pfispiva k lepSimu pochopeni vybranych subtyptt CDG a rozsifeni znamého
fenotypického a genotypického spektra téchto poruch. Vysledky prace poskytuji uzitecné
algoritmy pro lékafe, coZ umoziuje rychlejsi diagnostiku, vhodnéjsi péc€i a v€asné genetické
poradenstvi pro postizené rodiny. Dalsi vyzkum by mél smérovat predevsim k hledani efektivnich
terapeutickych moznosti pro PMM2-CDG, vzniku mezindrodniho registru CDG pacientli a
vyhledavani pacientti s lehkymi formami onemocnéni.



