Geneticka koncepce v psychiatrii

Dédic¢nost dusevnich poruch je mozné pozorovat ve stabilnéjsich spolecenstvich s omezenou migraci (dnes
venkov, ve méstech je priliSna dynamika populace)

Provazanost dédié¢nych faktord a vlivu okoli

= Ukazuje na nemoznost studia genetickych faktord od studia vlivl okoli - dusevni poruchy nejsou vzdy jen Cisté
genetické, ale vznikaji za plisobeni exogenniho Cinitele.

Farmakogenetické interakce:

= Pri zavedeni suxamethoniag#, k myorelaxaci se zjistilo, ze nékdo ma abnormalni reakci (pfehnana
myorelaxace s nutnou podporou dechu atd.), védci objevili enzym pseudocholinesterazu (atypickou).

= Hemolyticka reakce u osob s dédi¢nym defektem glukdzo-6-fosfat dehydrogendzy (G6PD) - po nékterych
drogach Ci lécich (antimalarikum primaching,); u osob bez této mutace k hemolyze nedojde.

Genealogie

= Hlavni metoda studia dédi¢nosti - rodokmeny, prinesla cennd empirickd data, ale zatim nevyresila zplsoby
prenosu nékterych chorob;

hlavni problém je s vymezenim poruch - zda jde o potize homogenni &i heterogenni;

budou to spiSe nemoci s podobnych klinickym obrazem, ale s rliznou etiologif;

hlavni snaha tvorit homogennéjsi skupiny probandd;

studium dvojcat.

Zakladem nozologické kategorizace psychickych poruch je stale jeSté fenomenologicky popis.

Galtonova koncepce

Behavioralni védy, vyuZziva ke kvantitativni analyze biometrickou metodu;
dnes jiz nic nového nejspiSe neprinese, rozhodujici bude pristup mendelovsky;
umoznuje zjisténi ucasti genetického faktoru, ale nevede k vysvétleni genetického mechanismu;
abnormalni funkce c¢asto zplsobena jednim defektem;
naopak variability normalniho znaku mUze byt jen zfidka prisouzena jediné alelické poruse, ale je to vétsinou
souhra nékolika gen(;
= jinak receno, normalni chovani je fizeno mnoha geny a vlivy prostredi, ale velkd vada mUze byt zplsobena i
poruchou jedné z téchto slozek:
= inteligence je napf. kvantitativni rys, jehoz rozlozeni v populaci zndzorfiuje Gaussova krivka. Podle této
koncepce je fizeni ddno mnoha geny, mnozstvi polygen(;
= vada jednoho genu je ¢asto velkd porucha napriklad fenylketonurie.

Polygenni hypotéza

= Dé&di¢ny prenos prostrednictvim gend, jejichz Gc¢inek se vétsinou séita;

= poruchy v oblasti kvantitativnich jeva;

= resSi nozologickou pribuznost jevd - napr. rozdil maligni a benigni schizofrenie - ve mnozstvi poskozenych
.patickych gend*;

= dobra zdkladna pro interpretaci souhry genetiky a prostfedi - prahova teorie schizofrenie;

= tato koncepce se také zda byt vycerpana.

Kvalitativni pojeti

= Nyni prfesun hlavné ke koncepcim zalozenym na kvalitativnim pojeti;

= nastavaji kritické otadzky vymezeni homogennich nozologickych skupin a pravdépodobnost etiologické
heterogenity;

= snazi se postihnout podskupiny psychiatrickych pacientl, ktefi budou vymezeni urc¢itym kritériem (napf.
dnesni déleni schizofrenie na pozitivni a negativni formy &i zkoumani souvislosti schizofrenie s vékem pocatku
priznak®).

Analyza
= Logicky dasledek - presun dirazu koncepce na analyzu - k detekci genu, objeveni biologickych marker(;
= zatim prevaZzuje snaha zjistit Uchylky biochemického metabolismu (fenylketonurie);

= soucasna psychiatrie se skoro vzdala nadéje na primé objeveni genetického defektu.

Jsou vedeny hlavni dvé nepfimé strategie vyzkumu:
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1. Vyhledavani genetickych markeru:

= polymorfismy - genetické varianty, réizné alely na jednom genetickém lokusu;
= evoluc¢ni procesy;

= studium polymorfism0 - hledani mutantnich variant, které mohou mit vztah k psychickym nemocem;
= napr. vztah poruch k HLA, krevnim skupindm, i na molekularni Grovni.
2. Gershonova geneticka vulnerabilita:

= chronicka konstitu¢ni zranitelnost disponovaného jedince, i v klinickém zdravi;
= jeji marker by ndm to mohl odhalit, i kdyz je doty¢ny zrovna bez klinickych priznak(;
= problémem je, Ze mohou existovat jiné formy nemoci podobného klinického priznaku.
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