Abstrakt

Uvod: Mutace genu parkin (PARK?2), asociované s autozomélné recesivni Parkinsonovou
nemoci s ¢asnym zac¢atkem (EOPD), maji v riiznych populacich variabilni ¢etnost. Cilem této
prace je popsat fenotypovou charakteristiku ¢eskych pacientti s EOPD, zhodnotit vliv faktora
vné&jsiho prostfedi na riziko onemocnéni a urcit frekvenci alelickych variant parkinu ve
skupiné pacientt a kontrol.

Metodika: Celkem u 70 pacientli s EOPD (vék pii vzniku nemoci < 40 let) a 75 kontrol byla
provedena fenotypova charakteristika a analyza alelickych variant parkinu.

Vysledky: V souboru nemocnych byly zachyceny tyto hlavni fenotypové rysy: absence
kognitivniho deficitu, Casty vyskyt dystonie, deprese a hyperhidrozy, vybornad odpovidavost
na dopaminergni 1écbu, brzky rozvoj polékovych dyskinezi a hybnych fluktuaci. Pacienti s
mutacemi parkinu méli signifikantné nizsi vék pii vzniku onemocnéni. Prace v zemédé€lstvi a
expozice chemikaliim byly spojeny s vyss$im rizikem EOPD, naopak piti kavy predstavovalo
protektivni faktor. Mutace parkinu jsme identifikovali u péti pacienti (7.1%): bodova mutace
p-R334C byla pfitomna u jednoho nemocného, Ctyfi pacienti méli exonové delece. Krome
jedné homozygotni delece exonu 4, se vSechny nalezené mutace nachazely v heterozygotni
konstituci. V kontrolni skupiné¢ mutace zachyceny nebyly. Polymorfismy p.S167N a p.D394N
byly ptfitomny v podobném procentu mezi pacienty i kontrolami, polymorfismus p.V380L se
vyskytoval s témét dvakrat vyssi frekvenci v kontrolni skupiné, kde jsme také zachytili novou
alelickou variantu p.V380I.

Zavér: Klinickd charakteristika pacientti odpovida predchozim popisim fenotypu EOPD.
Nizka prevalence mutaci parkinu svéd¢i pro tlohu dalSich geni v patogenezi onemocnéni u

slovanské populace.



