Nemoc Canavanoveé

Nemoc Canavanové je autozomalné recesivné dédic¢na neurologickd porucha détského véku spojena s genem
umistnénym na lidském chromozomu 17 (17p13). Patfi mezi leukodystrofie a primarné postihuje

oligodendrocyty.
Patofyziologie

Nemoc Canavanové (PD) je zplsobena mutaci genu ASPA pro enzym
aspartoacylaza 2.

Snizena aktivita aspartoacylazy brani normalnimu rozkladu N-
acetylaspartatu. GlidIni bunky oligodendrocyty zabezpecuji spravnou
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obrannou a vyzivnou funkci myelinové pochvy. Kumulaci N- § g
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Poskozeni axonl vede k poruchdm motoriky a intelektu (dité ztraci nabyté
schopnosti nebo mé opozdény vyvoj, objevuji se potize s krmenim z
ddvodu dysfagie), abnormalni svalovy tonus (hypotonus, tzv. floppy child
syndrome s postupnym prechodem do spasticity) a makrocefalie.

Méné Casto se vyskytuje paralyza nebo decerebracni rigidita, reflux,
zvraceni, atrofie optiku (slepota) nebo velmi vzacné ztrata sluchu.
Typicky je dité tiché a apatické.

Diagnostika g® 84%....
Diagnostika byva spojena s neprospivanim ditéte nebo rozvojem priznakd

. h Statistiky Canavanové choroby
(makrocefalie, hypotonus, poruchy motoriky).

Byva zaloZzend na podrobné anamnéze, neurologickém vysSetfeni a specializovanych testech, zaloZzenych
na méreni hladiny N-acetylaspartatu. Jeho zvysena hladina je detekovatelna v moci, likvoru a krvi. Vysetren{
leukocytu a kultivovanych fibroblastl z kiiZze dokaZe odhalit snizené hladiny enzymu aspartoacylazy.

Prenatdlni diagnostika Canavanové choroby se vykonava prostiednictvim amniocentézy mérenim hladiny N-
acetylaspartatu v plodové vodé v 16.-18. tydnu téhotenstvi. Pokud oba rodi¢e nesou mutaci genu ASPA, je k
dispozici prenatalni diagnostika pomoci odbéru choriovych klkt (CVS), pfi kterém se vzorek placentérnich bunék
odebere v priibéhu 10-12. tydné téhotenstvi pro Gc¢ely mutaéni analyzy. Pokud jsou oba rodi¢e nositeli defektniho
genu, existuje 25% riziko, Ze jejich dité bude Canavanovou chorobou postizeno.

Vyskyt a frekvence

Canavanova choroba postihuje muze a zeny ve stejném poctu. Ovliviiuje vSechny etnické skupiny, ale vyskytuje se
s vy$si frekvenci u jedinc askenazského zidovského piavodu. V této populaci se odhaduje nosna frekvence
az na jednoho ze 40-58 lidi. Frekvence prenosu v jinych populacich neni znama, ale je pravdépodobné mnohem

niz&i. Ve Slovenské a Ceské republice bylo popsanych nékolik pfipadd vyskytu tohoto onemocnéni.

Prognodza a lécba

Bézna forma onemocnéni a pridruzené komplikace zp@sobuji smrt vétsinou do 10. roku zZivota.
Jako experimentalni genova terapie se testuje terapie modifikovanym adeno-asociovanym virusem, ktery po
aplikaci do mozku nahradi enzym aspartoacylazy. Déti do ted 1éCené vykazaly po terapii vyrazné zlepseni.

Vyzkum byl pro nedostatek pacientll pozastaveny, po diagnostikovani onemocnéni slovenské dvou leté pacientky
byl vSak znovu obnoveny. Léc¢ba je finan¢né naroc¢na.
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= Leukodystrophy (https://www.youtube.com/watch?v=rvCNboFAYc4)
= Neuroradiology (https://www.youtube.com/watch?v=fW30IfpQduUl)
Souvisejici ¢clanky

Leukodystrofie

Nejcastéjsi syndromy a onemocnéni détské neurologie/PGS

Floppy baby
Autosomalné recesivni dédi¢nost

Pouzita literatura

s MATALON R,. Canavan Disease [online]. ©2015. [cit. 2020-08-31].
<http://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK1234/>.

= ARYAN M.A. NAMBOODIRI,. Canavan disease and the role of N-acetylaspartate in myelin synthesis. Molecular
and Cellular Endocrinology [online]. [cit. 2020-08-31]. <https://doi.org/10.1016/j.mce.2006.03.016>.


https://www.wikiskripta.eu/w/Soubor:Play.png
https://www.youtube.com/watch?v=rvCNboFAYc4
https://www.wikiskripta.eu/w/Soubor:Play.png
https://www.youtube.com/watch?v=fW30IfpQdUI
https://www.wikiskripta.eu/w/Leukodystrofie
https://www.wikiskripta.eu/w/Nej%C4%8Dast%C4%9Bj%C5%A1%C3%AD_syndromy_a_onemocn%C4%9Bn%C3%AD_d%C4%9Btsk%C3%A9_neurologie/PGS
https://www.wikiskripta.eu/w/Floppy_baby
https://www.wikiskripta.eu/w/Autosom%C3%A1ln%C4%9B_recesivn%C3%AD_d%C4%9Bdi%C4%8Dnost
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK1234/
https://doi.org/10.1016/j.mce.2006.03.016

