Abstrakt

Alfa-dystroglykanopatie jsou autosomaln¢ recesivné dédi¢na onemocnéni pattici zaroven do
skupiny dédi¢nych svalovych dystrofii a dédi¢nych poruch glykosylace. V soucasné dob¢ je

znamo 20 gent, jejichz mutace vedou k tomuto onemocnéni.

Alfa-dystroglykan je membranovy protein, ktery je posttranslatné modifikovan pomoci
oligosacharidovych fetézcii O-glykosidové vazanych pfes mannosu. Porucha biosyntézy
téchto oligosacharidovych fetézct vede k hypoglykosylaci alfa-dystroglykanu, ktery tak ztraci
schopnost vazat se na lamininové G-domény ligandi extracelularniho matrixu. Tato

hypoglykosylace pak vede ptimo k nemocim nazyvanym alfa-dystroglykanopatie.

Nejvaznéjsi formy alfa-dystroglykanopatii se projevuji svalovou dystrofii, o¢ni malformaci a
poSkozenim centralni nervové soustavy. Mirnéjsi formy poruchy se mohou projevovat pouze

svalovou dystrofii bez dal$ich klinickych pfiznakd.

Diagnostika alfa-dystroglykanopatii je obtizna z divodu nedostateéné palety biochemickych
metod, které by usnadnily zacileni vySetfovaciho procesu pied molekularné-genetickou

analyzou.

Cilem predkladané prace bylo podat pichled o alfa-dystroglykanopatiich se zamétenim
na strukturu, upravu a patologii alfa-dystroglykanu. V experimentalni ¢asti této prace bylo
otestovano pouziti imunoelektroforetickych technik k diagnostické rozvaze u dvou pacienti
(P1, P2) s klinickym podezifenim na alfa-dystroglykanopatii. U obou pacienti byla potvrzena
dilezitém pro syntézu lamininu a u Pl snejvétsi pravdépodobnosti nékterym z gent

zpisobujich alfa-dystroglykanopatii, jehoZ identifikace je otdzkou dalSich analyz.
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