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Zmeény v jatrech u pacientu s
Huntingtonovou chorobou nhaznacuiji, ze

y

bychom se méli zabyvat zménami v celém
téle

Podle nové studie mizZe u pacientli s HCH dochazet ke zménam na jatrech. Otevira se tak
novy prostor pro badani.
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U pacientd s Huntingtonovou chorobou patrné dochazi k celé fadé zmén, které

nejsou spojeny s mozkem, ovsem tato premisa nebyla doposud podrobné
prozkoumana. Nedavno byly objeveny diikazy, které potvrzuji, Ze nositelé mutace HCH maiji
zménénou funkci jater, a to pfed manifestaci samotnych priznakli HCH. Tento novy
poznatek nam mizZe usnadnit chapani metabolickych zmén, které se u pacientll projevu;ji a
které nejsou v souc¢asné dobé dostatecné prozkoumany a pochopeny.

Nemoc celéeho téla

Elegantni test byl pouZit pro detekci “téZkych atom( uhliku”, které byly zpracovany v
jatrech jako indikator toho, jestli metabolismus funguje normalné nebo ne.

Huntingtonova choroba byva popisovana jako “neurodegenerativni” choroba. To vSak

pouze znamena, Ze hlavni symptomy jsou povazovany za disledek pred¢asné smrti
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zvlastnich mozkovych bunék, kterym se fika “neurony”.

Vétsina vyraznych symptomi HCH je témér uréité zplUsobena pred¢asnou smrti neurond,
véetné pohybovych symptomd, které se u pacientl projevuji. Je také mozné, Ze problémy s
myslenim a emoc¢nim sebeovladanim, které celou nemoc komplikuiji, jsou taktéz spojené s
odumfelymi ¢i nefunk&nimi mozkovymi bunikami.

Je prekvapivé, Ze zmutovany gen, ktery HCH zpUsobuje, je aktivni, nebo je transkribovany
(pfepisovany), témér v celém téle. Kdyz védci tento gen poprvé objevili, domnivali se, ze
muUze vznikat pouze v uréité ¢asti mozku. Ve skuteénosti se v8ak ukazalo, Ze zatimco v
pribéhu HCH odumiraji pouze jisté druhy mozkovych bunék, témér kazda burika v téle
produkuje gen HCH.

KdyZ uvazime tuto $ifi plisobnosti genu HCH, je az pfekvapivé, ze védci teprve zadinaji
chapat, Ze nejen v mozku, ale i jinde v téle, néco neni, jak ma byt.

Nékteré z téchto zmén, k nimz dochazi mimo mozek, jsou dllezité k pochopeni této nemoci.
V HDBuzz jsme jiz popsali zmény v imunitnim systému u pacientl s HCH: “utlumeni” funkce
imunitniho systému u mysi s genem HCH mélo pozitivni U¢inky, a to bez uziti 1€k, které
pUsobi v mozku!

Ostatni aspekty Huntingtonovy nemoci jsou méné znamy, mohou v$ak byt velmi dllezité.
Mnoho pacientl napfiklad ztraci na vaze, ackoliv maji dostate¢ny pfisun kalorii. Rana studie,
ktera se zabyvala zivotnim stylem a jeho vlivem na HCH ukazala, ze pacienti, ktefi méli v
dobé prvni diagndzy vétsi hmotnost, méli pomalejsi prlibéh nemoci.

Slovem “metabolismus” védci oznacuji veSkeré chemické procesy, které umoznuiji télu
pretvofit potravu v energii. Zmény v metabolismu, které vedou ke ztraté vahy, mohou mit
svUj pavod v rdznych ¢astech téla - napfiklad ve svalu &i jatrech. Tyto zmény zadcali védci
zkoumat teprve nedavno.

ZhorsSena funkce jater

,Jedna se o nejlepsi dosavadni diikaz toho, Ze HCH zpuUsobuje zménu funkce
jater, ktera se projevuje pacientii s HCH i u nositelti mutace. “

Pfed mnoha lety si védci vSimli, Ze pacienti, ktefi zemfeli na HCH, méli zmensena jatra. Na
rozdil od mozkovych bunék, jaterni buriky se obnovuiji, kdyz jsou poSkozeny. Zda se, ze
bunky v jatrech pacientl s HCH jsou odstranovany a nahrazovany mnohem rychleji, nez u
lidi bez HCH, coZ mUliZe znamenat, Ze jsou poSkozovany mnohem vice, nez je bézné.

Castedné na zakladé téchto zjisténi se védci rozhodli prozkoumat zmény v jatrech u mysi s
HCH. Prof. Jenny Mortonova z Cambridgskeé univerzity se zabyva prfedevsim zménami ve
spanku. Jedna z jejich studii se zaméfrila na to, které geny jsou vypnuty a které jsou
aktivovany v jatrech u mysi s HCH béhem dne. U mysi, stejné jako u lidi, se aktivuji rlizné
geny v rdznych dennich dobach.
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Tento sloZity proces aktivace riznych druhl gent v jatrech v priibéhu dne u mysi s HCH
nefunguje dobfe. MlzZe to mit velky vliv na metabolismus celého téla, nebot jatra hraji v
metabolismu kli€ovou roli.

Dochazi ale také ke zménam v jatrech u lidi s
HCH?

Nové dlikazy, které byly objeveny skupinou vyzkumnik(i z némeckého Bochumu pod
vedenim doktorl Carstena Safta a Svena Stliweho, toto potvrzuji.

V ramci této studie byl proveden velmi jednoduchy test jaternich funkci u tfech skupin lidi:
kontrolni skupina, lidé s genem HCH, ale bez pfiznakll nemoci, a lidé s rozvinutymi
symptomy. Kazdy vypil malé mnozstvi vody, ktera obsahovala chemickou latku zvanou
methionin.

Methionin je jeden z jednadvaceti “aminokyselinovych” stavebnich blokd, které vyuzivaji
nase bunky k produkci v§ech bilkovin, které potiebuji. Proto se methionin pfirozené
vyskytuje v lidském téle ve velkém mnozZstvi.

Methionin, ktery byl védci podavan, byl ponékud odliSny — obsahoval totiz abnormalné
tézky atom uhliku. Diky tomu ma kazda molekula methioninu jinou hmotnost nez normaini, a
proto je mozné pouzit specialni zafizeni k tomu, aby byl tento tézky uhlik sledovan v téle.

LR B JF
Mutovany huntingtin protein je tvoreny v celém téle, ne jenom v mozku. Védci se stale vice
zabyvaji tim, co je mimo mozku a stejné tak se snazi lécit HCH.

Ukazalo se, Ze methionin, ktery pfijimame v piti nebo potravé, je sStépen v jatrech. Proces
tohoto $tépeni mlze byt sledovan tim, Ze se zjistuje pfitomnost téZkych atomu uhliku v
oxidu uhli¢itém, ktery pacient vydechuje.

Test je jednoduchy a elegantni. Dobrovolnici vypili napoj s aminokyselinami a dychli do
pristroje, ktery dokaze rozpoznat mnozstvi tézkych atomi uhliku v jejich dechu. Ale vyznam
tohoto testu je obrovsky - podle dlikaz(, které byly nashromazdény v priibéhu mnoha let,
se zd4, Ze je mozné zkoumat funkci jater timto zplsobem.
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U pacientd s HCH bylo v dechu méné oznaceného (téZkého) uhliku nez u kontrolnich
jedincll, coZ potvrzuje, Ze lidé s HCH mohou mit zménénou funkci jater. Lidé s genem HCH,
u kterych nebyly zpozorovany symptomy choroby, méli rovnéz v dechu méné tézkého
uhliku.

Co to znamena?

Jedna se o nejlepsi dosavadni dlkaz toho, Ze HCH zpUsobuje zménu funkce jater, ktera se
projevuje i u nositell mutace. Vime také, ze normaini funkce jater je velmi dllezita pro
regulaci metabolismu celého téla.

Je dllezité poznamenat, Ze tyto zmény jsou jen velmi nepatrné a Ze nelze fici, Ze by lidé s
HCH mutaci méli “nemocna jatra” nebo Ze bych jejich “jatra selhavala”. Neexistu;ji ani
dlikazy o tom, Ze by tito lidé byli nachylni k jaternim onemocnénim, ktera by mohla byt sama
o sobé riskantni.

Jsme stale daleko od pochopeni vlivu zmén v jatrech na zmény, které pozorujeme v
metabolismu pacientl s HCH, mame vsak jiz alespoi smér, kterym by se mél vyzkum ubirat.
Tato zjisténi odkryvaji védcim, ktefi se zkoumanim téchto zmén zabyvaji, nové moznosti,
takZe se mUZeme tésit na nové pfinosné poznatky plynouci ze zkoumani zmén v celém téle.

U autort nedochazi k Zadnému stietu zajmu. Pro vice informaci o nasich zasadédch pro
zpristupnéni informaci nahlédnéte na FAQ...

SLOVNIK

neurodegenerativni onemocnéni zplisobené postupnym selhavanim a odumiranim
bunék mozku (neuront)

metabolismus proces, kterym bunky ziskavaji ziviny a méni je na energii a
aminokyselinové stavebni bloky potfebné k fungovani a opravé bunék

methionin jeden z aminokyselinovych "stavebnich blok(", z kterych jsou tvofeny
proteiny

neurony bunky mozku, které ukladaji a prenaseji informace
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Néktery text na této strané jesté nebyl pfeloZen. NiZe je zobrazen v plivodnim jazyce. Pracujeme na tom,
abychom jej prelozili co nejdfive.
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