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AUTOZOMALNE RECESIVNE DEDICNA
PARKINSONOVA NEMOC
P. Holly, J. KlempiF

Neurologicka klinika a centrum klinickych neurovéd 1. Iékarské fakulty Univerzity
Karlovy a VSeobecné fakultni nemocnice v Praze

Mezi geny spojené s autozomalné recesivni (AR) Parkinsonovou nemoci (PN) patfi geny
PRKN, PINK1 a DJ-1. Nej¢astéjSimi variantami v Ceské populaci jsou homozygoti &i slozeni
heterozygoti s mutaci v genech PRKN nebo PINK1. Obvykle se jedna o lidi ve fertilnim
a produktivnim véku, s ¢asnym nastupem motorickych pfiznakd, bez kognitivni deteriorace.

Vyrazné méné Casto se vyskytuji geny ATP13A2, FBXO7, PLA2G6, SYNJ1 a DNAJCG, které
se projevuji pyramidovymi priznaky, ataxii a poruchami okulomotoriky, ¢asnym vyskytem
motorickych fluktuaci a dyskinezi vyvolanych levodopou. V této skupiné se také bézné vyskytuji
nemotorické pfiznaky, jako jsou deprese, psychotické pfiznaky a epilepsie. V patofyziologii
téchto nemoci se uplatiuji mitochondrialni a lysozomalni dysfunkce.

Pacienti s AR PN nemivaji pozitivni rodinnou anamnézu, nebo maji vyskyt nemoci pouze
u sourozencu. Zvysené riziko maji osoby s pfibuzenskymi snatky. V téchto pfipadech maji
geneticka vySetreni sva specifika, zejména u osob v riziku nemoci a v prekoncep&nim po-
radenstvi.

Prace byla podpofena grantem AZV - NW24-04-00067

AUTOZOMALNE DOMINANTNE DEDICNA
PARKINSONOVA NEMOC
J. Klempif, P. Holly

Neurologicka klinika a centrum klinickych neurovéd 1. Iékafské fakulty Univerzity
Karlovy a VSeobecné fakultni nemocnice v Praze

Parkinsonova nemoc (PN) je multifaktorialné podminéné neurodegenerativni onemocnéni.
Priblizné 10 % pacientt s PN ma pozitivni rodinnou anamnézu. Familiarni formy PN mohou
vykazovat autozomalné dominantni, autozomalné recesivni a X-vazanou dédi¢nost. Auto-
zomalné dominantni dédi¢nost s rdznou penetranci maji mutace v genech SNCA, LRRK2,
EIF4G1, VPS35, DNAJC13 a CHCHD2.

V Ceské republice se nejéastéji vyskytuje mutace genu LRRK2, ktery kdduje protein dardarin.
Nemocni s mutaci v LRRK2 jsou klinicky neodliSitelni od pacientl s idiopatickou PN, maji
vétsinou pozvolnou progresi a velmi Sirokou variabilitu véku poc¢atku motorickych symptomd.

Mutace v genu SNCA podmiriuje patologicky zménénou bilkovinu alfa-synuklein a klinicky
se manifestuje pfed 50. rokem zivota.

Nejcastéjsi rizikovy faktor spjaty se vznikem PN je mutace v GBA genu, ktery kéduje enzym
glukocerebrosidazu. GBA mutace se rovnéz projevuje casnym pocatkem, ale také rychlejsi

V¢asna identifikace mutaci, znalost patofyziologie a klinickych projevi nemoci miZe v indi-
vidualnich pfipadech vést k cilené terapii a genetickému poradenstvi.

Podporeno grantem AZV — NW24-04-00067.

NEUROREHABILITACE CHUZE U PACIENTU
S PARKINSONOVOU NEMOCi

P. Konec¢ny

Ustav klinické rehabilitace FZV a LF UP Olomouc
Centrum lécebné rehabilitace, nemocnice Agel Prostéjov

Parkinsonova nemoc predstavuje jednu z nejCastéjSich neurodegenerativnich poruch, jejimz
kli¢ovym klinickym projevem je narusend lokomoce. Typické deficity zahrnuji bradykinezi,
rigiditu, posturdlni instabilitu a fenomén freezing of gait, které zasadné limituji sobésta¢nost
a zvysuji riziko padl. Rehabilitace chlize se proto stava zasadni soucasti komplexni 1é¢by
a ma pfimy dopad na kvalitu zivota pacienta i jeho rodiny.

Soucasné terapeutické strategie vychazeji z principl neuroplasticity, motorického uceni
a vyuzivaji kombinaci tradi¢nich metod (cueing, nacvik motorickych strategii, balancni tré-
nink) s modernimi technologiemi. Virtualni realita umoznuje trénink v adaptabilnim prostredi
s moznosti modulace senzorickych podnétll a fizené zatéze. Roboticky asistovana loko-
moce pfinasi standardizovany, opakovatelny trénink s moznosti kvantitativniho monitoro-
vani parametrd chlize a poskytuje vyznamny potencidl pro pacienty ve stfedné& pokrogilych
a pozdnich stadiich onemocnéni. C-Mill terapie navic kombinuje prvky treadmill tréninku
s vizualnimi stimuly a perturbacemi, ¢imz podporuje adaptabilitu chiize a schopnost reakce
na nec¢ekané podnéty.

Dostupna evidence z randomizovanych klinickych studii a metaanalyz potvrzuje u€innost
téchto pristupt v redukci rizika padu, zlepseni rytmiky a plynulosti chlze i v posileni adherence
k dlouhodobé terapii. Budoucnost rehabilitace u Parkinsonovy nemoci spociva v persona-
lizované mediciné, integraci nositelnych senzord, kontinualnim monitorovani v pfirozeném
prostfedi a v mezioborové spolupraci.

Cilem prednasky je prezentovat souc¢asné poznatky o rehabilitaci chlize u Parkinsonovy
nemoci, se zvlastnim dlrazem na inovativni metody zahrnujici virtualini realitu, robotickou
asistenci a interaktivni treadmill trénink. Diskutovany budou i vyzvy spojené s pfenosem
téchto vysledk( do klinické praxe a udrzitelnosti efektl v kazdodennim Zivoté.

DYSTONIE U MOWAT-WILSONOVA SYNDROMU

JAKO OPOMIJENA NEUROLOGICKA MANIFESTACE

— SERIE KAZUISTIK

L. Kunc, P. Havrankova, M. Skorvéanek, J. Necpal, M.l Zech, R. Jech
Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd 1. LF UK a VFN v Praze

Uvod: Mowat-Wilsondv syndrom (MOWS) je vzacné neurovyvojové onemocnéni zplisobené
patogennimi variantami v genu ZEB2. Typicky se projevuje charakteristickou obli¢ejovou
dysmorfii, globalnim vyvojovym opozdénim, poruchou feci, epilepsii a multiorganovym posti-
zenim. Dystonie byla dosud popséana jen u jednoho pacienta a jeji klinicky vyznam neni znam.
Metody: V ramci projektu zaméreného na genetiku dystonii (GenDY) jsme retrospektivné ana-
lyzovali tfi nepfibuzné pacienty s geneticky potvrzenym MOWS. Pacienti podstoupili detailni
neurologické vySetfeni, dvéma z nich byla provedena magneticka rezonance mozku. Fenoty-
pové, zobrazovaci i genetické udaje byly porovnany s dostupnou literaturou. Genetické vyset-
feni bylo provedeno metodou celoexomové sekvenace a varianta ZEB2 byla klasifikovana dle
ACMG kritérii.



Vysledky: Vsichni pacienti trpéli dystonii rGizného typu i tize. U obou pacientd s missense
variantami dominovala segmentalni, respektive generalizovana dystonie pfi relativné zachované
chzi doprovazena typickym fenotypem, u pacienta s loss-of-function variantou byla dystonie
spiSe akeni, pacient ale trpél t&€zsi formou psychomotorickeé retardace. U vSech byly vyjadfeny
typické rysy MOWS - kraniofacialni dysmorfie, vyrazné opozdéni vyvoje a porucha feci, epi-
lepsie byla diagnostikovana u jednoho nemocného. Magneticka rezonance mozku prokazala
u pacienta s loss-of-function variantou nespecifické zmény a mirnou atrofii bilé hmoty s rozsi-

fenim postranni komory, u pacienta s missense variantou byl nalez normalni.

Diskuze: Nase vysledky rozsituji fenotyp MOWS o dystonii jako dosud pravdépodobné pod-

diagnostikovany, avSak klinicky vyznamny neurologicky pfiznak. Pfitomnost dystonie mize

byt pfekryta ostatnimi vyraznéjSimi pfiznaky onemocnéni nebo se muze rozvijet priibézné,

a proto mdze byt jeji prevalence podhodnocena. Pacient s loss-of-function variantou mél t&zsi

stupen psychomotorickeé retardace a zaroven typicky popisované zmény na magnetické rezo-

nanci, prekvapivé ale leh&i formu dystonie zejména akéniho typu. Pacienti s missense varian-
tou méli naopak tézsi dystonické postizeni, nicméné celkovy fenotyp onemocnéni byl mirngjsi.

Zaveér: Dystonie je vyznamnym a ¢asto nerozpoznanym znakem MOWS. Systematické neuro-

logické hodnoceni a genetické testovani ZEB2 by mélo byt zvaZovano u pacientl s vyvojovym

opozdénim, obli¢ejovou dysmorfii a nevysvétlenymi poruchami hybnosti.
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ANALYZA ZMEN GLYMFATICKEHO SYSTEMU
U PARKINSONOVY NEMOCI A IRBD POMOCiI
AUTOMATIZOVANE ANALYZY DTI-ALPS

S. Mareéek’,vv Rottova, J. Nepozitek, T. Krajéa, R. Krupicka, J. Keller, D. Zogala,
J. Trnka, K. Sonka, E. RuZi¢ka, P. Dusek

"Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd, Univerzita Karlova v Praze,
1. LF a VFN v Praze

Uvod: Metoda DTI-ALPS (Diffusion Tensor Image Analysis ALong the Perivascular Space) je
potencialnim neinvazivnim markerem funkce glymfatického systému (Taoka et al., 2024).
Obvykle vyzaduje manualni identifikaci poZzadovanych oblasti (regions of interest, ROI). Né-
které studie ukazaly poruchu glymfatického systému u pacient(l s Parkinsonovou nemoci (PN)
a s izolovanou poruchou chovani v REM spanku (iRBD).

Metodika: Studie porovnala ALPS indexy u nelé¢enych pacientd s nové diagnostikovanou PN
(n = 79), pacientd s iRBD (n=57) a zdravych kontrol (n=48). K vypo¢tu ALPS indexu byl pouZit
manualni a automatizovany pfistup k identifikaci ROI. ALPS indexy byly korelovany s klinickou

zavaznosti (MDS-UPDRS) a s nigrostriatalni denervaci (DAT-SPECT).

Vysledky: Obé metody identifikace ROI ukazaly meziskupinové rozdily (manudlni p=0,018;
automatizovana p=0,002). Automatizovany pfistup prokazal nizsi ALPS indexy u PN oproti
kontrolam (p=0,001) a iRBD (p=0,009). Indexy korelovaly se zdvaZnosti symptom0 a nigrostri-
atalni denervaci.

Diskuse: Vysledky poukazuji na poruchu glymfatického systému u pacientd s ¢asnou PN, kte-
ra koreluje s klinickou zavaznosti i s nigrostriatalni denervaci. Pfedchozi studie porovnavajici
pacienty s PN, iRBD a zdravé kontroly obsahovaly malé soubory Ucastnikdl nebo vykazovaly
metodologické problémy. Jiné studie navic neprokdazali korelaci s nigrostriatalni denervaci vy-
Setfenou metody DAT-SPECT.

Zavér: Naruseni funkce glymfatického systému je patrné jiz v ranych stadiich PN. ALPS indexy
ziskané pomoci automatickeé identifikace ROl jsou srovnatelné, a v nékterych pripadech i lepsi,
pro hodnoceni poruchy glymfatického systému.

Literatura

Taoka, T. et al. Diffusion tensor image analysis along the perivascular space (DTI-ALPS): revi-
siting the meaning and significance of the method. Magn. Reson. Med. Sci. (2024).

WORKSHOP: POSTURALNiI PORUCHY V KLINICKE PRAXI
Dusek, Razi¢ka, Srp

Posturalni poruchy jsou klinicky vyznamnym, av§ak ¢asto opomijenym fenoménem u neu-
rodegenerativnich onemocnéni. Workshop se zaméfi na jejich klasifikaci, patofyziologické me-
chanismy a praktické moznosti [éCby.
1. Kamptokormie, Pisa a co dal?

Klinicka typologie posturalnich poruch u Parkinsonovy nemoci

2. Posturalni poruchy u 100 pacientt s Parkinsonovou nemoci
Klinické fenotypy a mozné patofyziologické souvislosti

3. Jak (a zda) Iécit posturalni poruchy u Parkinsonovy nemoci
Prehled farmakologickych, rehabilitacnich a intervenénich pfistupl

WORKSHOP NEBO KURZ: DIAGNOSTIKA A LECBA TRESU

0 v

Holly, Razi¢ka, Ulmanova

1. Tfes 2025: Co nam dala nova klasifikace - a co si stale vysvétlujeme po svém
Prehled soucasného tfidéni tfesovych syndrom( (MDS 2018, dystonie 2025), diagnostické
dilema u ET-plus, dystonického tfesu a funkéniho tremoru

2. Kdyz nezabira levodopa ani betablokatory: Ié¢ba tresu v 21. stoleti
Jaké typy tfesu reaguiji na kterou Ié€bu? Co vime o Ucinnosti betablokator(i, GABAergnich
latek, novych antikonvulziv, DBS a MRgFUS?

3. Tres mimo Skatulky: diagnostické pasti a videopfipadovky
Interaktivni kazuistiky netypickych tfesd: dystonicky tremor, ortostaticky tres, funkéni
tremor a dalsi



