"< Progeria
Research Foundation

HUTCHINSONQV—GILFORDfJV PROGERICKY SYNDROM
CASTO KLADENE DOTAZY

CO JE TO PROGERIE?

Hutchinsonav-Gilforduv progericky syndrom, progerie nebo HGPS, je vzacny, smrtelny geneticky stav
charakterizovany vzhledem déti vypadajicim jako zrychlené zestarnuti. Jeho nézev je odvozeny z fectiny
a znamena ,,piedCasné stary”. Existuji rizné formy progerie*, klasicky typ je Hutchinsontv-Gilfordav
progericky syndrom, pojmenovany po dvou lékatich, ktefi jej poprvé popsali v Anglii: Dr. Jonathan
Hutchinson v roce 1886 a Dr. Hastings Gilford v roce 1897.

JAK JE PROGERIE BEZNA?
Progerie postihuje piiblizn¢ jednoho ze 4 az 8 milionli novorozenct. Postihuje rovnomérné ob¢€ pohlavi a
vSechny rasy. Béhem poslednich 15 let byly déti s progerii zaznamenany po celém svétce !

Alzir Dominikéanska Japonsko Némecko Spanélsko
Anglie republika JAR Nizozemi Spojené staty
Argentina Egypt Jizni Korea Pakistan Srbsko
Australie Filipiny Kanada Peru Svédsko
Belgie Francie Kolumbie Polsko Svycarsko
Brazilie Indie Kuba Portoriko Turecko
Cina Irsko Libye Portugalsko Venezuela
Déansko Italie Maroko Rakousko Vietnam
Izrael Mexiko Rumunsko

JAKE JSOU PROJEVY PROGERIE?

Ackoli po narozeni vypadaji zdrave, u vétSiny déti s progerii se béhem prvniho roku zivota za¢ina
objevovat vétsina charakteristickych projevt progerie. Tyto projevy zahrnuji nedostateény rust, ztratu
télesného tuku a vlast, stafe vypadajici kiizi, tuhnuti kloubti, dislokaci ky¢li, generalizovanou
aterosklerozu, kardiovaskularni (srde¢ni) onemocnéni a mrtvici. Tyto déti maji napadné podobny
vzhled, i kdyZ jsou rozdilného etnického ptvodu. Déti s progerii umiraji na aterosklerézu (srdecni
onemocnéni) pramérné ve véku 13 let (v celkovém rozsahu ptiblizné od 8 do 21 let).

CO MA PROGERIE SPOLECNEHO SE STARNUTIM?

D¢éti s progerii jsou geneticky predisponované pro ptedéasné a progresivni srdeéni onemocnéni. K umrti
dochazi témét vyhradné v disledku rozsifeného srde¢niho onemocnéni, hlavni pri¢iny amrti na
celém svétd.” Jako je tomu u kazdé osoby se srdeénim onemocnénim, b&zné pithody u déti s progerii

“Dalgi progeroidni syndromy zahrnuji Wernertv syndrom, znamy téz jako ,,progerie dospélych”, ktery se
neprojevi diive nez pred dvacatym rokem zivota a s délkou zivota do 40 az 50 let.
¢ Mapu s misty, kde postiZzené déti ziji, mizete vidét na www.progeriaresearch.org/meet_the_kids.html

 Svétové zdravotnicka organizace, seznam faktt ¢. 310, ,,Deset hlavnich pfi¢in umrti” (aktualizace listopad
2008)
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jsou vysoky krevni tlak, mrtvice, srde¢ni angina (bolest na hrudi v disledku nedostate¢ného pratoku
krve do srdce), zvétsené srdce a srdecni selhani, tedy stavy spojené se starnutim.

Proto existuje velmi naléhava nutnost vyzkumu progerie. Nalezeni 1é¢by progerie nepomiiZe pouze
témto détem, ale miiZe poskytnout Kkli¢ i k 1é¢bé milioni dospélych osob se srde¢nim onemocnénim
a mrtvici, které jsou spojeny s p¥irozenym starnutim.

CO JE PRICINOU PROGERIE?

HGPS je zptuisoben mutaci v genu LMNA (vyslovuje se ,,Jlamin-a”’). Gen LMNA koduje protein

Lamin A, ktery je strukturnim proteinem drzicim pohromadé bun&¢né jadro. Vyzkumni pracovnici véfi,
ze defektni protein Lamin A ¢ini buné¢né jadro nestabilnim. Buné¢na nestabilita vyvolava proces
pred¢asného starnuti, ke kterému u progerie dochazi.

Nadace PRF byla hybnou silou za odhalenim genu zodpovédného za progerii. Skupina Spickovych
védcu z genetického konsorcia nadace PRF dokazala gen progerie izolovat a v dubnu roku 2003 nadace
PRF podala oznameni do pfedniho v&deckého Casopisu Nature®,

., 1zolace genu progerie je vyznamnym uspechem pro lékarskou vyzkumnou komunitu “,
uvedl Dr. Francis Collins, feditel Narodniho institutu pro zdravi a spoluobjevitel genu
progerie. ,,Tento objev nikoli Ze pouze dodava nadéji détem postizenym progerii a jejich
rodinam, ale miize téz vrhnout svétlo na fenomén starnuti a kardiovaskularnich
onemocnéni.

Bunééné jadro

u progerie
PRENASI SE PROGERIE Z RODICU NA JEJICH DETI?
HGPS neni obvykle ptenasen v ramci rodiny.Tato geneticka zména je témét vzdy extrémné vzacnym
nahodnym vyskytem. Déti s typy progeroidnich syndromd jinymi nez HGPS mohou mit onemocnéni,
ktera se pienasi v ramci rodiny. HGPS je vsak ,,sporadicka autozomalni dominantni mutace —
sporadicka proto, Ze je novou zménou v ramci rodiny a dominantni proto, Ze sta¢i zména pouze v jediné
kopii genu, aby syndrom vzniknul. U rodi¢t, ktefi nikdy neméli dité s progerii, je moznost mit dité
s progerii 1:4 az 8 miliontim. Ale u rodi¢a, ktefi jiz maji dité s progerii, je moznost, ze k tomu dojde
znovu, mnohem vys$i - pfiblizné 2-3%. Pro¢ takové zvySeni? Je tomu tak kvili stavu nazyvanému
,mozaikizmus”, kdy rodi¢ ma genetickou mutaci pro progerii v mens$im podilu bunék, av§ak nema
progerii. Ke zjisténi genetické zmény v genu LMNA je k dispozici prenatélni testovani.

JAK SE PROVADI DIAGNOZA PROGERIE?

Nyni, kdyz je identifikovana geneticka mutace, ma nadace Progeria Research Foundation k dispozici
diagnosticky testovaci program. Muzeme tak vyhledat v genu progerie specifickou genetickou zménu
neboli mutaci vedouci ke vzniku HGPS. Po tvodnim klinickém vyhodnoceni (prohlidce vzhledu ditéte a
lékarskych zaznami) je provedeno testovani genu progerie ze vzorku krve ditéte. V soucasné dobé
existuje definitivni védecky zpiisob diagnozy déti. To napomaha piesnéj$Sim a v€asnéj$Sim diagnézam, a
proto lze détem poskytnout nalezitou péci.

CO NADACE PRF DELA PRO DETI S PROGERII?

* Rekurentni de novo bodové mutace v lamin A vyvolavaji Hutchinsonav-Gilfordav progericky syndrom,
Nature, svazek 423, 15. kvéten, 2003.
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Nadace Progeria Research Foundation financuje 1ékaisky vyzkum
zamé&feny na vyvoj 1é¢by progerie. Nadace PRF ma rovnéz vlastni
bunéénou a tkanovou banku poskytujici biologicky material,
ktery vyzkumni pracovnici potiebuji ke svym experimentim.
Nadace PRF dale vytvotila lIékai'skou a vyzkumnou databazi s
ucelem predavat lékaftim a postizenym rodinam lékatska
doporuceni k péci o srdce, spravné vyzive a k dalsim Iékaiskym
otazkam, aby byla détem umoznéna lepsi kvalita zivota. Nadale
analyzujeme 1ékaiské zaznamy déti s progerii, abychom mohli
poskytnout informace jak témto détem nejlépe pomoci z lékatského
hlediska a vytvaret voditka pro nové mozné zptsoby lécby. V
dubnu 2010 nadace PRF publikovala pfirucku The Progeria

A Guide
for Families 3
& Health Care
Providers
of Children
with Progeria

Handbook (Piirucka k progerii) pro postizené rodiny a lé¢kafe. Tato
ptirucka pomaha zodpovédét mnoho otazek pro déti s progerii po

celém svéte od zakladnich fakti o zdravotnim stavu az po doporuceni ke kazdodenni péci a kompletni

l1écebné pokyny.

Nadace PRF se také podili na klinickych studiich 1éki proti progerii, pii kterych se testuji mozné

zpusoby 1é¢by. Nadace PRF k dne$nimu datu financovala a koordinovala tfi klinické studie: prvni byla

zahajena v kvétnu 2007 a vSichni pacienti dokon¢ili kontroly v prosinci 2009; druhé studie byla

jednomeésicni studii probihajici v bfeznu 2009 a zjistovala, zda se miizeme zabyvat i vétsi populaci, coz

jsme také ucinili a posledni studie byla zahajena v srpnu 2009. Vice podrobnosti naleznete na adrese
www.progeriaresearch.org/clinical _trial.

CO MUZETE UDELAT PRO POMOC DETEM POSTIZENYM PROGERIi?

» Veénujte financni prispévek. K pokracovani zivotné dulezité ¢innosti nadace PRF jsou dilezité

finan¢ni ptispévky. Zadny piispévek neni pfili§ maly ani piili§ velky — pii hledani 1écby je dobry
kazdy dolar!

Vénujte sviij ¢as. Dobrovolnici jsou také dileZiti pro nas tspéch. Zorganizujte specialni akci,
jako je prodej peciva nebo silnicni zavody, pielozte dokumenty pro postiZené rodiny, pomozte

S piipravou posty — urcité pro vas najdeme néco, co bude odpovidat vaSim ¢asovym moznostem,
vasi lokalit€ a vas§im schopnostem!

Vénujte sluzby nebo potieby. Podnikate s tiskaiskymi nebo s kancelarskymi potiebami? Jste
pocitacovy mag, ktery nam muze pomoci s Twitterem, FaceBookem, webovymi strankami
anebo i s dalsimi zptisoby zviditelnéni on-line? Mate zkusSenosti s podnikanim v neziskovem
sektoru? To jsou jen ukazky z mnoha schopnosti, které nadace PRF potiebuje. Cim vice prace
muizeme zajistit na dobrovolné bazi, tim vice penéz mizeme vénovat do vyzkumu!

Zmiiiujte se o nds a pokuste se ziskat SVé zndmé. Zndte nékoho, kdo by nam mohl pomoci?
Reknéte svym piatelim, rodiné a kolegfim o nadaci PRF a o nasi praci, kterou délame. Lidé
velmi Casto davaji ptispévky organizaci, kdyz maji doporuceni od n¢koho, koho znaji. Tak
feknéte o nas néco ptiznivého, doporucte prohlédnout si nase webové stranky na adrese
www.progeriaresearch.org a kontaktujte nds na adrese: info@progeriaresearch.org
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