Syndromy predcasného starnuti

Syndromy predcasného starnuti jsou vzacnd geneticky podminéna onemocnéni. Hlavnimi projevy nemoci jsou
zejména déti, které se Casto dozivaji maximalné véku 20 let. Jejich fyzické vzezreni Casto odpovida starym lidem
kolem 80 let.

Doba, kdy nemoc propuka se mize lisit, ale diagnosticky zachytitelna je jiz u nékolik mésicd starych déti. Prvni
znamky onemocnéni se nejcastéji objevuji mezi 18-24 mésicem véku.

Symptomy

Mezi rané symptomy patfi obecné neprospivani ditéte. Casté je zpomaleni az zastaveni riistu, objevuje se
alopecie. Nemocni mivaji kfehkou télesnou konstituci a charakteristické drobné vrascité obliceje. S postupujicim
vyvojem onemocnéni se objevuji dalsi orgdnové komplikace - napf.: rozvoj aterosklerdzy, katarakty nebo
kardiovaskularnich onemocnéni.

Lécba a progndéza

V soucasnosti neni zndma zadna |é¢ba a pristup terapie je zalozen pouze na mirnéni projevd nemoci (Ié¢ba
aterosklerézy, kardiovaskularniho systému, atd.). Pacienti ¢asto umiraji ve véku 13-15 let na infarkt myokardu
nebo mozkové mrtvice (dlsledek aterosklerotickych procesd). V letech 2005-2006 byly zverejnény studie, které
pojedndvaji o inhibitorech farnesyltransferasy, jako o mozném |léku budoucnosti pro postizené progérii.
Testovani vsak probiha zatim jen na zvifecich modelech.

Priklady syndromu predéasného starnuti

Progérie (Hutchinson-Gilford syndrom)

Hutchinson-Gilfordliv syndrom (OMIM: 176670 (http://omim.org/entry/
176670)) je zplsoben de novo mutaci, zdménou jedné pyrimidinové
nukleové baze: cytosinu za thymin. V dlsledku této mutace dochazi ke
zméné transkripce genu LMNA (1g21.2; OMIM: 150330 (http://omim.org/e
ntry/150330)) a vzniku zvlastni formy laminu A - progerinu. Laminy jsou
druhem intermedialnich filament, ktera se podileji na strukturnich a
transkripcnich funkcich bunéénych jader. Samotné slovo progerie pochéazi
plvodné z rectiny a znamena "predcasné stary”. Nemoc byla poprvé
popsana ve Velké Britanii na konci 19. stoleti.

Werneruv syndrom (adultni progerie)

Jedna se o AR dédi¢né onemocnéni zplsobené mutaci genu WRN (8p12-
pll.2; OMIM: 604611 (http://omim.org/entry/604611)), ktery kdéduje DNA
helikdzu. Vlivem této mutace dochéazi pravdépodobné k vytvoreni
nestabilniho genomu. Uvazuje se o vlivu helikdzy na tvorbu inaktivnich
forem telomerdz. Telomerdazy jsou ribonukleoproteinové komplexy, které
slouzi k ochrané koneénych ¢asti chromozomd (telomer). Ty se za
normalnich okolnosti béhem replikace pravidelné zkracuji.

Projevy se Casto objevuji az v dobé puberty.

Cockaynuv syndrom Dité trpici Hutchinson-Gilford syndromem

také Weber-Cockayne syndrom nebo Neill-Dingwall syndrom

AR dédi¢né onemocnéni, kde je predc¢asné starnuti pouze jednim z mnoha symptoma. Mezi dalsi patri
fotosenzitivita, poruchy nervového systému, zraku nebo sluchu. Pravdépodobné vznika na principu poruchy DNA
reparacnich procesa.

0 Podrobnéjsi informace naleznete na strance Cockayndv syndrom.

Xeroderma pigmentosum

2 Podrobnéjsi informace naleznete na strance Xeroderma pigmentosum.
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