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Wilsonova choroba je vzacné autozomalné recesivné dédicné onemocnéni zptisobené
mutaci v genu kodujicim transportni ATPasu (ATP7B) a vedouci k nedostatecné bilidrni
exkreci médi. Méd’ se tak akumuluje v tkdnich, pfedevSim v jatrech a mozku. Nasledkem
toxického piisobeni médi dochdzi k organovému poskozeni. Klinickd manifestace je riznoroda,
hlavnimi projevy Wilsonovy choroby jsou chronické jaterni postiZeni s rozvojem cirhdzy,
neurologické symptomy (tes, poruchy feci €i t€Zky extrapyramidovy syndrom s rigiditou,
dysatrii a svalovymi kontrakturami), pfitomnost Kayser-Fleischerova prstence a v piipade
akutniho jaterniho selhdni i epizody hemolyzy. Nejednad se jen o chorobu déti a mladych
dospélych, Wilsonova choroba se mize manifestovat v jakémkoli véku, dokonce po 50. roce
veéku. Podileli jsme se na publikaci, kterd detailné¢ popsala pozdni manifestaci choroby na
nejvetsim svétovém souboru pacientt.

Pfirozeny pribéh choroby neni detailné¢ zndm, predpokldda se, Ze neléCend choroba
vede vZdy ke smrti. LéCebné postupy se opiraji predevsim o klinickd pozorovani, neexistuje
74dnd randomizovand kontrolovand studie prokazujici ucinnost 1écby. Léfebné moZnosti
zahrnuji poddvani chelacnich latek (penicilamin, trientin) ¢i preparatd, které interferuji se
vsttebavanim médi (prepardty zinku). Pfedpokladalo se, Ze 1éCeni pacienti maji vétSinou velmi
dobrou prognézu. NaSe studie na souboru 117 pacientii s Wilsonovou chorobou, sledovanych
az 41 let, prokdzala jako prvni na svété, Ze pacienti s touto nemoci maji pti fadné 1é¢bé podobné
preziti jako bézna populace. Na rozdil od nékterych autort jsme popsali, Ze velmi pomalu se
zvySujici davky penicilaminu pii zahdjeni 1é€by jsou dobfe ucinné i u neurologické formy
Wilsonovy choroby a nevedou k obdvanému zhorSeni neurologickych symptomu. Stejné tak
jsme popsali t¢innost kombinované 1é¢by penicilaminem a zinkem.

Geneticky defekt u Wilsonovy choroby neni jednotny. Bylo popsano témét 500 mutaci
genu pro ATP7B, které vedou ke klinické manifestaci choroby. V naSem souboru jsme popsali
dosud nezndmou mutaci vedouci ke klinickym projeviim (frameshift S1389fs v exonu 21).
Podobné¢ jako ostatni jsme neprokdzali Zddny vztah mezi konkrétnimi mutacemi a klinickymi
projevy (fenotypem) Wilsonovy choroby. Naopak jsme prokazali, Ze schopnost organismu
vyporadat se s oxidacnim stresem rozhoduje o formé klinické manifestace — pacienti s nizsi
celkovou oxidacni kapacitou v séru maji vétsi pravdépodobnost rozvoje neurologického
poskozeni. Pacienti s Wilsonovou chorobou mohou mit mnoho dalSich zdravotnich problému.
V naSem souboru jsme detailn¢ popsali dosud neznamé spankové poruchy, které se prekvapivé
objevuji i u pacientt s jaterni formou choroby.

Wilsonova choroba je onemocnéni, které pii Casné diagndze a spravné 1écbé nemusi
vést ke zkraceni Zivota. Kvalita Zivota miZe byt sniZena nutnosti celoZivotni 1éc¢by i
pridruZenymi komplikacemi.

Vybrané publikace:
1. Bruha R et al. Long-term follow-up of Wilson Disease: natural history, treatment, mutations analysis
and phenotypic correlation. Liver Int 2011;31(1): 83-91. (IF 3,824)
2. Nevsimalova S, Buskova J, Bruha R et al. Sleep disorders in Wilson’s disease. Eur J Neurol
2011;18(1): 184-90. (IF 3,692)
3. Bruha R et al. Decreased serum antioxidant capacity in patients with Wilson disease is associated with
neurological symptoms. J Inherit Metab Dis 2012;35(3): 541-8. (IF 4,070)




