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neuropatologicke aspekty
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Pracovni skupina pro diagnostiku a studium
neurodegenerativnich onemocnéni



Neurodegenerativnhi onemocnéni

B Apoptdza
m Oxidativni poskozeni (ROS)

m Abnormalni interakce protein-protein a poruchy
degradace proteinu

m Genetické pozadi

m Defekt ubiquitinového proteosomového
degradacniho systému

m Poskozeni homeostazy metaloproteint

m Selhani axonalniho a dendritického transportu
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Mormal neuron

Microtubules

Meuron with neurofibnllary tangles



Neurodegenerativnhi onemocnéni

B Alzheimerova nemoc a starnuti

m Tauopatie

m Synukleinopatie

m Onemocneni s opakovanim triplett
B Prionova onemocnéni

B Onemocnéni motoneuronu

m Frontotemporalni degenerace

m Ostatni (jin€) neurodegenerace



Alois Alzheimer s rodinou cca
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Anatomickeé zmeény

m Atrofie vyjadfena vice u presenilni formy

® Numericka atrofie neuronu isokortexu,
entorhinalni kury

m Numericka atrofie - ergnich neuront
nc. basalis Meynerti a dalsi

m Atrofie dendritickych systemu



Markery definitivni diagnozy

m NEURITICKE PLAKY

s NEURONALNI KLUBKA
syn. Alzheimerovy zmeény neurofibril

tangles
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Tangles

m Neuronalni klubka, Alzheimerovy zmeény
neurofibril

B parova spiralni vlakna

B tau protein v asociaci s mikrotubuly

m hyperfostorylace









Definitivni diagnoza AN

m Khachaturian kriteria
m CERAD kriteria

m NIA — Reagan Institute
kriteria

m Skorovani dle
Braakovych I-VI



Varianty AN

m Plaque-predominant (plaque-only)
m Az 25 %

m Tangle-predominante (tangles-only)
m 5-6 %



TAU PROTEIN
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Tauopatie

m Frontotemporalni demence a parkinsonismus

vazané na chromozoéom 17 (FTDP-17T)

m Progtresivni supranuklearnf obrna (Steele-
Richardson-Olszewského syndrom)

m Kortikobazalni degenerace
B Pickova nemoc

m Demence s argyrofilnimi zrny



Tauopatie

m Pocet opakovani vazebného mista pro

mikrotubuly (4R x 3R)
m Haplotypizace H1 x H2

m Biochemicka klasifikace dle elektroforetického
profilu tau proteinu I-IV

m | — Alzheimerova nemoc a vzacné tauopatie

m [T — Progresivni supranuklearni obrna a

kortikobazalni degenerace, AGD?
m [IT — Pikova nemoc

m [V — myotonicka dystrofie
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Synucleinopatie

m Parkinsonova nemoc
m Demence s Lewyho tclisky

m Mnohotna systemova atrotie
s (MSA — P, MSA — C)
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Onemocnéni s opakovanim
tripletti (trinucleotide repeat)

® Huntingtonova nemoc
m Spinocerebellarni ataxie
m [riedreichova ataxie

m Kennedyho nemoc (SBMA)

m Dentorubralni-pallidoluysianska atrotie






Prionova onemocnéni

B Gerstmannuv-Strausslertiv-Scheinkerav

syndrom (GSS)
m Fatalni familiarni insomnie (FET)
B Kuru

m Creutzfeldtova-Jakobova nemoc (C]D)

m sporadicka
m jatrogenni (accidentaly transmitted)
m familiarni (geneticka)

B hova varianta















Onemocnéni motoneuronu

m Amyotroficka lateralni skler6za
m Primarni lateralni skler6za

m Spinalni muskularni atrotie










Jina neurodegenerativni
onemocneéni

m [ronto-temporalni degenerace

m Neuroaxonalni dystrofie

m [nfantilni ND (Seitelbergerova nemoc)

m Neurodegenerace s akumulaci zeleza (Hallervorden-Spatz)
m Familialni encefalopatie s neuroserpinovymi telisky
m Nemoc s intranuklearnimi neuronalnimi inklusemi

m Vrozené amyloidozy
m Familialni Britska demence

m Familialni Danska demence









Deékuji za pozornost

frantisek.koukolik@ftn.cz

radek.matej(@seznam.cz

robert.rusina@ftn.cz

www.neurodegenerace.cz

WORKING GROUP

FOR DIAGNOSIS & STUDY
OF NEURODEGENERATIVE
DISORDERS
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