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NOVE MOZNOSTI INTRAVITALNI DIAGNOSTIKY
PRIONOVYCH CHOROB Z PERIFERNICH TKANI
A MOZKOMISNIHO MOKU

V€asna diagnostika prionovych onemocnéni je diky jejich heterogenité a pfekryvu
klinickych priznak( s ostatnimi neurodegenerativnimi chorobami nesnadna. V sou-
Casnosti pouzivana laboratorni vysetfeni nejsou dostatecné specificka a definitivni
potvrzeni diagndzy je mozné az po smrti pacienta, neuropatologickym vysetifenim
mozkové tkané. Vyuziti schopnosti priont iniciovat zménu tvaru a agregaci priono-
vého proteinu pro jejich detekci revolu¢nim zplsobem meéni situaci v laboratorni
diagnostice prion(. Vysoka sensitivita a specificita metod, jako je ,Real-time qua-
king-induced conversion assay“ (RT-QulC), umozriuje detekci prion(i ve vzorcich
pacient( jiz v zac¢atku jejich klinickych potizi. To vyznamné urychluje stanoveni kli-
nické diagndzy a ziskava €as na budouci aplikaci dnes vyvijenych terapeutickych
postupti. Metodika RT-QuIC vsak neni zatim komercéné dostupna.

Cilem projektu bylo zavedeni a validace metody RT-QuIC do Ceské republiky. Tento cil se
fesitellim podatilo spinit. Bylo prokdzano, Zze zavedena metoda je schopna detekovat viechny
kmeny lidskych priont, které se u nds vyskytuji. PFi pouziti post mortem ziskanych vzorkt
mozku a mozkomisnino moku fesitelé dosahli vice nez 95% senzitivity pri 100% specificité.
Dale se podarilo uspésné modifikovat a validovat RT-QuIC metodu pro analyzu vzorku kiize,
ktera dosahla 78.9% senzitivity pfi 100% specificité. To je méné nez pfi vyuziti mozkomisniho
moku, ale stdle velmi nadéjné.

Praktickym cilem projektu bylo zavést minimalné invazivni postup umoznujici potvrzeni dia-
gndzy prionového onemocnéni na sameém pocatku klinickych potizi pacienta. Dosavadni
vysledky probihajici dlouhodobé prospektivni studie naznacuji, ze pouzitd metoda detekce
prionl v mozkomisnim moku, vyzadujici maly alikvot likvoru (0.5 ml) z rutinné provadéného
diagnostického odbéru, splnuje tato kritéria. U véech dosud pozitivné testovanych pacientt
s podezienim na Creutzfeldtovu-Jakobovu nemoc byla pritomnost prion(i potvrzena pitvou.

Vysledky projektu prispéji k zavedeni RT-QuIC metody detekce priont do rutinni laboratorni
klinické praxe v nasi republice. Ziskané zkusenosti fesitellim navic jiz umoznily vyuzit prin-
cipu metody RT-QuIC pro vyvoj obdobného testu pro dalsi skupinu neurodegenerativnich
onemocnéni zvanych synukleinopatie. Metoda RT-QuIC tak predstavuje nadéji pro hledané
urychleni a zpfesnéni laboratorni diagnostiky i dalsich, mnohem cetnéjSich neurodegenera-
tivnich onemocneéni véetné Alzheimerovy nemoci.



