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Kompletni ztrata
cytoplazmatického
karboxylového konce KCNQ2
kaliového kandlu: nova mutace
ve velké ¢eské rodové linii

s benignimi novorozeneckymi
kFecemi nebo jinymi
epileptickymi fenotypy

Complete loss of cytoplasmic
carboxyl terminus of the KCNQ2
potassium channel: a novel
mutation in a large czech
pedigree with benign neonatal
convulsions or other epileptic
phenotypes

Pereira S., Roll P., KFizova J.,
Genton P., Brazdil M., Kuba R.,
Cau P, Rektor I., Szepetowski P.

Cil: Benigni novorozenecké familiarni
kieCe jsou vzacnou epileptickou poruchou
s autozomalné dominantnim typem dédiénos-
ti. Dosud byly v rodinach s typickym vyskytem
benignich novorozeneckych familidrnich kfeci
identifikovany dva geny pro napétim ovladané
kaliové (K+) kandly, KCNQ2 a KCNQ3. Vy-
zkum novych rodovych linii mize pomoci pfi
nalezeni novych mutaci a pfi definovani zavis-
losti mezi genotypem a fenotypem.

Metodika: Byla nalezena velka ¢eska ro-
dina s vyskytem benignich novorozeneckych
familidrnich kfeci, u které byly tyto kie€e vro-
zené spoleéné s mnozstvim rlznych nenovo-
rozeneckych epileptickych fenotypi. Byl pro-
veden vyzkum genetického spojeni a pfima
analyza mutaci, abychom identifikovali nemoc
zpUsobujici mutaci.

Vysledky: U sedmi pacientd s benignimi
novorozeneckymi familiarnimi kie¢emi a bez
recidiv zachvat( byla identifikovana nova de-
lece paru dvou bazi (1369del2) v ramci kodo-
vaci sekvence genu KCNQ2. Mutace vedla ke
vzniku proteinu, kterému chybéla téméf celd
koncova Cast karboxylového konce, ktery ma
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rozhodujici roli pfi pfesné expresi funkénich
K+ kandl(. Tuto deleci 1369del2 méli také tfi
pacienti s generalizovanymi tonicko-klonicky-
mi z&chvaty, bez anamnézy benignich novoro-
zeneckych familiarnich kfeci. Dal3i tfi pacienti
s jinymi idiopatickymi epileptickymi fenotypy
tuto mutaci neméli.

Zavéry: U pacientl velké, heterogenni
rodiny s benignimi novorozeneckymi familiar-
nimi kfe¢emi nebo zachvaty jiného typu byla
identifikovdna novéd mutace péru dvou bazi
v ramei kddovaci sekvence kaliového kanalu
genu KCNQ2.

Epilepsia, 2004; 45 (4): 384-390.
MUDr. Jitka Kfizovd

1. neurologickd klinika MU,

FN u sv. Anny, Brno

Lamotrigine neposkozuje
motoriku a spontdnni chovani
vyvijejicich se laboratornich
potkani

Lamotrigine does not impair
motor performance and
spontaneous behavior in
developing rats.

Mikuleckéa A., Kubova H., Mares P.

Studie sledovala mozny vliv lamotriginu
(LMG) na vyvoj mladat laboratornich potkand.
LMG byl podavéan v davkéch 10 a 20mg/kg/
den po dobu jednoho tydne dvéma vékovym
skupindm potkand, dvanactidennim (P12; vy-
vojové stadium odpovidajici zhruba lidskym
novorozencdm, n=31) a nebo dvacetipéti-
dennim (P25; prepubertaini vék u ¢lovéka,
n=21). Vzhledem k rychlej§imu vyvoji potka-
na ve srovnani s Clovékem, pokryva tydenni
podavani LMG vyvojové obdobi srovnatelné
s obdobim od novorozeneckého po pfedskolni
(zaCatek P12) ¢i od Skolniho po zacétek puber-
ty u Elovéka. Pro sledovani vyvoje motorickych
schopnosti mladat s pomoci baterie senzori-
motorickych testd vytvofenych speciélné pro
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pouzitd vyvojova stadia potkana (otaéeni na
naklonéné roving, lezeni vzhiru po Zebficku,
skok z vyvySené plosiny, pohyb na rotujici tyéi
a na hrazdé). Spontanni chovani zvifat a je-
ho vyvoj byly sledovany metodou otevieného
pole. Testy byly opakovany az do dosazeni
dospélosti (90 dni). Byly sledovany rlistové
kfivky pokusnych zvifat. Vysledky naméfené
na potkanech, kterym byl podavan LMG, byly
porovnavany s vysledky ziskanymi od kontrol-
nich sourozenc(.

Studie prokdzala mimé zpomaleni rlstu
véech zvifat, dostavajicich LMG. Rozdil do-
séhl statistické vyznamnosti pouze u skupiny
P12 (obé testované davky). Podavani LMG
nijak neovlivnilo motoriku ani jeji vyvoj u P12
zvifat. Ani v jediném pouZitém testu nebyly
nalezeny zmény hodnocenych parametrd, za-
méfenych pfevazné na rychlost a koordinaci.
U skupiny P25 doSlo ke statisticky vyznam-
nému zkraceni doby strdvené na rotujici tyci
prvni den podavani LMG v obou davkach, tfeti
den bylo zkraceni pozorovano pouze u zvifat
dostévajicich LMG v davce 20 mg/kg. Zvifata
zéroven vykazovala vyraznou zménu chovéni
v priibéhu tohoto testu (zvy$ena orientaéni ak-
tivita, panackovani), ktera byla pfic¢inou padu.
ZhorSeni vykonu zvifat 1é¢enych LMG neni
proto dano naru$enou motorikou, ale zménou
chovani. Tento ndzor podporuje i zkraceni la-
tence skoku z vyvySené ploSiny, pozorované
na zacatku podavani LMG, které naznaduje
pfechodné potlaceni uzkosti vyvolané umis-
ténim zvifete na vyvySené misto. LMG nijak
neovlivnil spontanni chovani v nezndmém pro-
stfedi (oteviené pole) ani v pribéhu podavéni
ani po jeho skonceni.

NaSe studie prokazala, ze opakované po-
davani lamotriginu v pribéhu rizikovych obdo-
bi postnatalniho vyvoje neovliviiuje negativné
motorické schopnosti ani sponténni chovani
laboratornich potkanti

Epilepsy & Behavior 2004; 5: 464—471.
RNDr. Anna Mikuleckd, Ph.D.
Fyziologicky tstav, Akademie véd CR Praha
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