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»Sami vzacni, spolu silni*

se vzacnymi onemocneénimi

,Vzacna nebo také mendelistickd onemocnéni jsou charakterizovana silnou gene-
tickou komponentou, coz plati pro 80 procent z nich, a je u nich vyrazné omezena
prognoza preziti - quoad vitam. Mortalita do jednoho roku véku c¢ini 35 %, mezi

jednim az péti lety 10 % a mezi 5 aZ 10 lety 12 %,“ uvadi prof. MUDr. Milan Macek,

DrSc., prednosta Ustavu biologie a lékaiské genetiky 2. LF UK a FN Motol, Praha.

Problematice vzacnych chorob, jez v populaci postihujf
nejvyse pét z deseti tisic osob, byl 22. kvétna vénovén
semindf v poslanecké snémovné. Zastitu nad akci pfe-
vzali ministr zdravotnictvi doc. MUDr. Leo$ Heger, (Sc.,
a poslanec Jan Husdk.

JPocet jednotek vzinych onemocnéni odhadujeme
na 5000, priblizné 12 000 pfi kazuistikich zahrnuji-
cich jednoho pacienta. V mezindrodni klasifikaci ne-
moci MKN-10 je viak uvedeno pouze 200 vzacnych
chorob,” pfipomnél prof. Macek. Mezindrodni spolu-
préce zemi EU, Spojenyich statd, Ciny atd. je v tomto
ohledu nezhytnd. Portdl www.orpha.net, vénavany
vzacnym onemocnénim a tzv. orphan drugs, pouziva
denné ve svété 20 000 Etendii.

Nemocnym s CF

pomahaji i psycholozky
Cystickou fibrozou {CF) trpi v Ceské republice 550
pacientd. Staraji se o né odbornici v péti specializo-
vanych centrech,” uved| MUDr. Pavel Dfevinek, koor-
dinator Centra cystické fibrozy FN Motol v Praze. Péce
0 tyto pacienty vyzaduje spolupréci lékafi — odbor-
nikii z laboratofi plicnich funkei s genetikem, nutri¢-
nim terapeutem, mikrobiologem, CF sestrami,
psychologem, fyzioterapeutem atd. ,Organizacni
struktura CF centra ve FN Motol proto zahmuje pe-
diatrickou, pneumologickou a rehabilitatni kliniku.
Patii sem i Ustav |ékaiské biologie a genetiky,” zdii-
raznil P. Dfevinek.

S poslanim pacientské organizace Klubu nemocnych
(F sezndmila auditorium sodidlni pracovnice Mgr. Te-
reza Tesafovd. Snazime se zlepSovat kvalitu Zivota ne-
mocnych s CF a informovat Sirokou i odbornou verej-
nost o této vzacné chorobé.” Klub vznikl v roce 1992
z iniciativy rodici a za podpory CF centra FN Motol.
Zaméstnava pét pracovnikd, mezi kterymi nechybéji
ani dvé psycholoZky na polovicni vazek, které nabizeji
konkrétni pomac nemocnym i jejich rodindm.

Fenylketonurie a dalsi DMP

Piiblizné jedna z deseti vzacnych chorob se fadi mezi
dédicné metabolické poruchy (DMP). V obvodu kaz-
dého praktického lékare jsou nejméné jeden aZ dva
pacienti s DMP pfipomnél prednosta Ustavu dédi¢-
nych metabolickych poruch 1. LF UK a VEN v Praze
doc. MUDr. Viktor KozZich, Ph.D. Piblizné 30 % DMP
je Iécitelnych. V. KoZich uvedl, Ze vét3ina pacientil
s DMP je bez viditelnych projevi, pfitom nemoci md-
7e byt zasazen jakjkoli orgdn v jakémkoli véku. DMP
miva akutni i chronicky pribéh a riznou dédicnost.
Pacient je rozpoznan pouze specializovanymi labo-
ratornfmi testy (vice informaci na www.novoroze-
neckyscreening.cz). ,V obdebi mezi roky 2006 az
2011 bylo zjisténo 812 pacientd se 106 nemocemi,”
fekl V. KoZich. Lécba je moind u tfetiny DMP, efekti-
vita a naklady jsou variabilni. Genetické poradenstvi
je zpravidla mozné. Ve VEN v Praze byla sdruZena dvé

V Brné nahlédli do kmenovych bunék opét o néco hloubeji

Vzdcné choroby jsou oznacovdny také jako tzv. mendelistickd anemocnéni. Proto byl parlamentni semindf symbo-
licky vénovdn 190. vyroci narozeni Gregora Johanna Mendela, kferé pipadd na letosnf rok. Foto: uzi

pracovisté v Centru dédiénych metabelickych poruch
(CDMP), kde jsou pacienti diagnostikovani, monito-
rovani i [é¢eni, napfiklad pfi akutnich stavech, a pro-
biha zde i vyzkum DMP.

Mistopedsedkyné Narodniho sdruZeni fenyl-
ketonurie a jinych dédi¢nych poruch Ing. Markéta
Lhotdkova, Ph.D., pfipomnéla nejvétsi tézkosti pa-
cientil, zejména jejich nejistotu ohledné Ghrady ami-
nokyselinovych preparatli a nulovy prispévek na
dietu. ,V nasem pfipadé se dieta rovna lécbé,” zdi-
raznila M. Lhotakovd. Nizkobilkevinové potraviny jsou
nejenom velmi drahé, ale vedle e-shopi dostupné
v Ceské republice pouze v jediném kamenném ob-
chodé. Starost pacientim a jejich rodinam déle pd-
sobi sniZujici se socialni podpora a pristup k moderni
|éché. ,Je to extrémné dlouhé zavadéni inovativnich
Iékil ze skupiny orphan drugs, napfiklad pfipravku
sapropterin pro pacienty s fetylketonurii - PKU,” zdi-
raznila M, Lhotakova.

EBC postihuje kizi i sliznice
Centrum vysoce specializované péce o pacienty s epi-
dermolysis bullosa congenita (EBC) vzniklo ve FN
Brno v roce 2001. Staraji se zde o détské i dospélé pa-
cienty s timto vzécnym a vrozenym onemocnénim,
které postihuje kGzi i sliznice pacientd., Choroba vzni-
ké mutaci 14 gen(. Ve svété je zaznamendn vyskyt
500 000, v Evropé 30 000 a v CR 200 pacientdl. 0 né
se v nasem EB centru stara tym specialistd,” uvedia
primarka détského koZniho oddéleni Pediatrické kli-
niky FN Brno, koordinétorka EB Centra a odborny ga-
rant DebRA (R MUDr. Hana Buckova, Ph.D.
Zakladem komplexni péce je diagnastika, kdy je zis-
kavan klinicky obraz, kozni biopsie (2 vzorky) a pro-

Lékarska véda se o dalsi kriéek pribliZila vyuZiti kmenovych
bunék v 1écbé degenerativnich onemocnéni. Identifikaci mole-
kularni drahy, ktera spolurozhoduje o tom, nakolik jsou kme-
nové burky schopny chranit svoji DNA, k tomu prispél tym

brnénskych odborniki.

(0 vjznamném objevu tymu z Ustavu histologie a em-
bryologie a z Biologického stavu Lékafské fakulty Ma-
sarykovy univerzity v Brmé a zbrnénskych center exce-
lence CEITEC a FNUSA-ICRC informoval ve svém
recentnim vyddni mezindrodni odborny asopis Stem
Cells. | kdyz se v rozvoji regenerativni mediciny a thdfio-
vého inZenyrstvi na bazi kmenovych bunék dosahle vel-

kého pokroku, stale zéistava mnoho otdzek, které museji
byt zodpavézeny pfedtim, nei se tyto technologie sta-
nou Siroce dostupné a zcela bezpecné. U kmenovych
bunék, které se museji pro terapeutické vyuZiti péstovat
uméle vlaboratomich podminkdch, se zda byt obzvlds-
té vysoké napf. riziko zmény genetické informace ulo-
Zené v DNA,

vadise DNA molekularni analyza. Prenatalni diagnos-
tika odhalila v brnénském EB centru 8 postiZeni,
v prazském centru Genned jedno. EB centrum rovnéz
nabizi genetické poradenstvi.

,Seucasnd terapie EBC je symptomatickd a preven-
tivni. Soustfedujeme se na hojeni defektd, vyzivu,
tlumeni bolesti, psychosocidini podporu pacienti pro
zkvalitnéni jejich Zivota, na fyzioterapii, ale i na oéni
a stomatolagickou pédi,” pfipomnéla H. Buckova.
Riziko vzniku rakoviny kiiZe je u pacientti s EBC vy3si,
a proto je nezbytné se soustiedit na prevenci, véasnou
diagnostiku a terapii véetné chirurgické. Brnénské EB
centrum pofada seminafe o kemplexni pédi u pacien-
till s EBC, klinické dny a navazalo mezindrodni spolu-
pracis odborniky z Minneapolisu, Salcburku, Gronin-
genu a dalsich center.

,Lidem s nemoci motylich kidel pomahame prozit
co nejvice a trpét pfitom co nejméné,” zddraznila ve
své prezentaci predstavujici oblanské sdruienf
DebRA CR jeho feditelka Alice Salamonovd, DiS. Ob-
canské sdruzeni DebRA bylo zalozeno v roce 2004,
sidli v Brné a je soucdsti DEBRA International. , Nasi
cilovou skupinou jsou pacienti s EBC bez omezeni vé-
ku z celé Ceské republiky. Pomahame 140 pacientiim
a Clendim jejich rodin, nebot EBC je vzacné onemoc-
néni, které neznaji ani néktefi |ékafi a socidlni pra-
covnici. A jelikoz je téchto pacienti mélo, jsou napfi-
klad pro pojistovny a dalsi instituce nevyznamni.
Lidé s EBC tedy maji problém ziskat jakykoli pfispé-
vek a vyhody, které nabizi nas socialni systém,” sdé-
lila A. Salamonovd.

Péce o pacienta s EBC je pfitom ndrocnd na (as, psy-
chiku i finance. EBC se fadi mezi nevyléitelnd one-
mocnéni a zasahuje proto celou rodinu. Lidé s EBC

Studie s lidskymi embryondlnimi kmenovymi bufika-
mi (RESCs) dokumentujf castou nefunkénost na ose
protein p53—p21 pfi pfechodu z G1 do S faze buné¢-
ného cyklu. Protein p53 je klicovym nddorovym supre-
sorem. Za normalnich ckolnosti jehe hladina v bufice
béhem stresovych podminek nardistd, coZ miize vést
k zastaveni bunétného cyklu. To se déje prostfednic-
tvim exprese genu pro p21. Jeho pisobenim ziistavd
protein Rb, jedna ze zakladnich molekul regulujicich
priichod buriky bunéénym cyklem, hypofosforylovan
anemiiZe tak dojit k pfechodu z G1 do S féze. Takové
zastaveni bunécného cyklu poskytuje ¢as opravnym
mechanismiim. Pokud je poskozeni genomu velké, do-
chdzi kindukci apoptézy.

hyvaji velmi ¢asto socidiné znevyhodnéni a vylouce-
ni, pfitom neproiji ani jediny den bez bolesti.,Nade
obianské sdruZeni nabizi odborné socialni poraden-
stvi, pomoc socidinf pracovnice, vijZivové poradenstvi
nutri¢niho terapeuta a sluzby zdravotni oetfovatelky
ambulantné i v pfirozeném prostiedi pacientd. Rea-
lizovali jsme pro nemocné ozdravné pobyty, vyvijime
ediéni, edukadnf ¢innost a ve vefejné sbirce jsme v ro-
ce 2011 ziskali 1 milién korun pouze na zdravotnicky

"y

material,” fekla A. Salamonova.

CAVO pro riizné diagnézy
Mistopfedsedkyné Ceské asociace pro vzacnd one-
mocnéni (CAVO) Anna Arellanesova pripomnéla, Ze
vzacnd onemocnéni byvaji velmi riiznoroda. Potfeby
a zajmy pacient( se v mnohém [i3i, oviem problémy,
které raritni onemocnéni prindseji, fesi viichni po-
dobné.,V CAVO usilujeme o jednotnou formulaci na-
Sich problémil a jejich efektivni feSeni. Padporujeme
¢innost organizaci pacient se vzacnymi onemocné-
nimi a prosazujeme zajmy téchto pacientd ve zdra-
votnictvi,” zdlraznila A. Arellanesovd.

Poslanim CAVO je také posilovani povédomi vefejnos-
i, statnich i mezindrodnich instituci o problematice
vzacnych onemocnéni. Stejné tak se snazi o zlepSeni
pristupu svych pacienti k moderni 1é¢bé, diagnostice
a dal3im sluzbam spojenym s jejich léchou. ,Podpo-
rujeme védecky i klinicky vyzkum vzacnych onemoc-
néni a snazime se zlep3ovat kvalitu Zivota pacienti
pomaci lepsiho piistupu k socidlnim sluzbdm i jejich
dalsimu vzdélavani,” pfipomnéla A. Arellanesova.
Dilezitym cilem CAVO je vymezeni specifické kate-
gorie vzcnych onemocnéniv (eské legislativé, stan-
dardizace Iécebnych postupii pro jednotlivé diagndzy
v souladu s doporu¢enymi evropskymi standardy, le-
gislativni zakotveni zvld3tniho reZimu orphan drugs
a usnadnéni pristupu pacienti k modernim Iékim
a |écebnym postuplm. ,Stejné tak je zasadni zakot-
veni statutu vysoce specializavanych lécebnych cen-
ter a rozvoj jejich sité, nebot pro nékteré nemoci stale
neexistuje odpovidajici pracovisté. Hodlame posilovat
preshranicni spolupréci pfi 1é¢hé a vyzkumu a rozvoj
diagnostiky, aby co nejméné pacientl s vzicnym one-
mocnénim zfistavalo bez spravné diagndzy,” zdiiraz-
nila A. Arellanesova.

le zfejmé, Ze specifika vzdcnych onemocnéni museji
byt zohlednéna v oblasti socidlni politiky, véetné sta-
noveni pevného ¢asového harmonogramu uskuted-
fiovani jednotlivych cil v rdmci Narodniho planu pro
vzana onemocnéni, ktery by mél naplfiovat Narodni
strategii pro vzacna onemocnéni vyhlasenou viddou
v roce 2010. ,Proto jsme pfipravili spolecné prohld-
Seni 24 pacientskych organizaci a uspofadali pro je-
jich zdstupce semindf a spolecné setkani. Vyddvame
zpravodaj, nasi asociaci jsme pedstavili na minister-
stvu zdravotnictvi a byli jsme pfizvani do meziresortni
a mezioborové pracovni skupiny. Odbornym garan-
tem nasi ¢innosti je MUDr. Katefina Kubackova z On-
kologického oddéleni FN v Motole” uvedla
A. Arellanesova.

CAVO je ¢lenem EURORDIS — Evropské organizace
sdruZujicf pacientskeé organizace pro vzdcnd onemoc-
néni, EUCERD — Evropské komise expertdi pro vzacnd
onemocnéni a Koalice ndrodnich asociaci a podili se
na informacnim portalu pro vzdcnd onemocnéni
www.orpha.net., Nyni pracujeme na webovém por-

Klicové je zjisténi, ze p21 mikroRNA je po tzv. odpo-
védi na poskozeni DNA (DNA damage respanse, DDR)
prokazatelné pfitomna, ale v hESCs neni protein p21
detekovan. Brnénsky vyzkumny tym ve své praci po-
psal, Ze exprese p21je pfimo reguiovana signaini dra-
hou mikroRNA za standardnich kultivagnich podmi-
nek po DDR. Poskozeni DNA vede v hESCs k upregulaci
fady mikroRNA, vietné téch, které jsou pro hESC spe-
cifické a pat¥i do rodiny miR-302 a miR-371-372 ne-
bo do clusteru C19MC. Nejddilezitéjsi zavér zni, Ze pra-
vé rodina miR-302 se v kmenovych bufikich pfimo
podili na requtaci exprese proteinu p21.

Bezpecnost je pro klinickou medicinu jednim z nej-
dilezitéjsich pozadavkd. U vétsiny bunék lidského

jsou pacienti

tdlu zaméFeném na informace o vzécnych onemoc-
nénich, na dalsf viméné informaci mezi pacientskymi
organizacemi a zejména na zvysovani povédomi od-
borné a laické vefejnosti o problematice vzacnych
onemocnéni,” pfipomnéla A. Arellanesovd.

Orphan drugs

a narodni strategie

Nejcastdjsimi vzacnymi onemocnénimi u déti jsou
dédi¢né metabolické choroby, nadory, proximalni
svalova atrofie, neurofibromatdza, osteogenesis im-
perfecta a chondrodysplazie,” pfipomnéla MUDr. Ka-
tefina Kubackova z Onkologického oddéleni FN Motol,
zéstupkyné CR ve vyboru EUCERD.eu a bjvala zastup-
kyné v Committee for Orphan Medicinal Products
v Evropské lékové agentufe (EMA). U dospélych je to
Huntigtonova choroba, amyotrofickd laterdlni skle-
roza (ALS) a ve 20 % nadorovd onemocnéni.
Kritéria designace lécivych pripravki pro zé-
vaind onemocnéni (LPVO) stanovilo nafizeni ES
¢. 141/2000, na jehoi zakladé je zajiStén pfistup ne-
mocnych se vzacnymi chorobami k 1é¢bé, podpora
vyzkumu, vyvoje a uvedeni novych LPVO na trh. A to
vietné pobidek pro farmaceutické firmy. Bez nich,
pii béznych podminkdch na trhu, by farmaceutické
spolecnosti nemély zéjem o vyvoj pfipravkd s vyso-
kymi néklady a jejich uvedeni na trh. Je zde zfetelnd
snaha o koordinaci padpory pobidek na Grovni EU.
,[Kritéria designace orphan drugs jsou takova, Ze pre-
valence choroby je 5/10 000 obyvatel EU, LPVO jsou
uréeny pro diagnostiku, prevenci a lécbu Zivot ohro-
Zujicich, chronicky invalidizujicich & jinych zévaznych
a chronickych onemocnéni. Kritériem je také neexis-
tence jiné uspokojivé metody diagnostiky, prevence
nebo lé¢hy registrované v EU. Takovy 1écebny pipra-
vek musi zaroven prokdzat viiznamny uZitek, tzv. sig-
nificant benefit,” zdiraznila K. Kubéckova.

V Nérodni strategii pro vzicna onemocnéni pro léta
2010-2020 byly jako cile stanoveny véasnd diagnos-
tika, adekvatni |é¢ba vzacnych onemocnéni, koordi-
nace a centralizace efektivni péce o pacienty, zlepSeni
vzdélani ainformovanosti odborné i laické vefejnosti
v dané oblasti. ,Patii sem spolupréce na nérodni
i mezindrodni Grovni se zapojenim pacientskych
organizaci a také zlep3eniidentifikace vzacnych one-
mocnéni v systému Mezindrodni klasifikace nemaci.
V (R je dostupnych 52 orphan lékd, 62 je centralné
schvdleno. Stale oviem dochazi k mylnému vnimani
|ékd pro vzacna onemocnéni jako pripravk( pfinade-
jicich farmaceutickym firmam nejvy3si profit. Bojime
se jakési tsunami orphani na zakladé precedentu
s imatinibem, ktery se stal takzvanym blockbuste-
rem. Léky na vzacnd onemocnéni nejsou spravné
hodnoceny,” pfipomnéla MUDr. Kubackova.
Legislativa hrazené péce a stanoveni cen neznd po-
jem orphans. Nezohledfiuje parametr zavaznosti
a nedostatku alternativni péce. Posuzuje je stejné ja-
ko standardni lécivé piipravky bez schopnosti hod-
noceni nakladové efektivity.

Jasnym cilem orphan politiky je zajiSténi dostupné
pée pro pacienty se vzdcnymi onemocnénimi, véetné
péce psychologické, socidlni a lé¢ebné, zajisténi za-
konného statutu specializovanych |écebnyich center.
Do budoucna by to mélo byt zajisténi piistupu pa-
cienti k novym lékGim pro vzacnd, dosud nelécitelnd
onemocnéni,” zduraznila K. Kubackova. jz
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téla trvale hrozi riziko, Ze v nich jednoho dne dojde
ke genetické zméné, ktera bude mit za ndsledek po-
ruchu jejich funkce a vznik nemoci. Nejvétsim nebez-
pecim je ztrdta kontroly déleni bunék vedouci ke vzni-
ku nddoru,” komentoval publikovanou praci vedoud
vjzkumného tymu doc. MVDr. Ale§ Hampl, CSc., pfed-
nosta Ustavu histologie a embryologie LF MU, Osobné

predpoklada, ze ,vzhledem

k tomu, jak rychle vyzkum
=n kmenovych bunék pokratu-
T je nejen u nas, ale viude ve
svété, mohly by se v medici-
né vyuzivat uz v horizontu
péti aZ desetilet.” red



