NEUROI.OGIC'KE OCHORENIA
PODMIENENE GENETICKOU PORUCHOU
STRUKTURY A FUNKCIE IONOVYCH

KANALOV

Milé kolegyne, vaZeni kolegovia,

v slovenskom a ¢eskom jazyku ma zauiji-
mavy vyznamovy podtén pojem kanélopatie,
ktory je ekvivalentom anglického ,channelo-
pathies”. Tymto slovom sa oznaéuju ochore-
nia, ktorych priznaky su podmienené poru-
chami $truktdry a nasledne funkcie vybranych
idnovych kanalov niektorych typov buniek fud-
ského tela. Pre uplnost je samozrejme potreb-
né dodat, ze tuto skupinu ochoreni je mozné
skratene oznadit aj slovnym spojenim poruchy
idnovych kandlov (ion channel disorders), kto-
ré neposkytuje neurolégom Caro nechceného
dvojzmyslu.

Obdobie tzv. kanalopatii za¢al pisat v roku
1990 Fontaine so spolupracovnikmi, ktori ako
prvi potvrdili mutaciu o-podjednotky sodikové-
ho idnového kandla (SCN4A) na chromozéme
17923 ako priCinu autozémovo dominantnej
hyperkaliemickej periodickej svalovej obrny.
V rychlej ndvaznosti bola potvrdena pricinna
suvislost portch idnovych kandlov aj s dalSimi
primarnymi svalovymi ochoreniami (rézne typy
myotonie a paramyotonia, hypokaliemicka pe-
riodicka svalova obrna). V tomto obdobi vzni-
kd sice zjednodu$ena, ale didakticky uspesna
tedria o poruche Struktury a funkcie vybranych
idnovych kandlov, ktora spdsobuje patologic-
ky zniZenu (periodické svalové obrny) alebo
patologicky zvySenu (myotdnie a paramyoto-
nia) drazdivost membrany svalovych vlakien
s prislusnym klinickym obrazom.

Velmi rychlo sa ukazalo, ze poruchy iéno-
vych kanélov zapri€ifiuju cely rad dalSich neu-
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rologickych aj neneurologickych zachvatovych
jednotiek. Su pricinou viacerych epileptickych
syndrdmov (benigne kice novorodencov — dva
podtypy draslikovych kandlov, generalizované
febriiné ki¢e plus — dva podtypy sodikového
kanéla), familidrnej hemiplegickej migrény ale-
bo epizodickej ataxie 2. typu (vépnikovy kanal),
epizodickej ataxie 1. typu spojenej s myoky-
miami (draslikovy kanal) ako aj viacerych typov
tzv. dlhého QT intervalu (podtypy draslikovych
kandlov myokardu). Podozrenie na tzv. kanalo-
VU etiopatogenézu uz dnes zahffia aj niektoré
paroxyzmdlne choreo-atetotické a spastické
syndromy.

Problematika tzv. kanalopatii dostava no-
vy rozmer vo chvili, ked sa zacali k tejto skupi-
ne ochoreni priradovat aj nozologické jednotky
podmiené poruchami Struktiry a funkcie pro-
teinov tesne funkéne spriahnutych s iénovymi
kandlmi, ktoré sekundérme ovplyviiuju nimi
regulovanu drazdivost membrany vybranych
buniek. Typickymi predstavitelmi tejto skupiny
su autozdmovo dominantne dediénd nocnd
epilepsia frontalneho laloka (podjednotka ne-
urondlneho nikotinového receptora), maligna
hypertermia (ryanodinovy receptor) alebo Bro-
dyho myopatia (vapnik transportujuca ATP-
-4za 2A1). Niektoré ochorenia (napr. maligna
hypertermia) mézu byt spbsobené poruchou
idnového kandla alebo aj poruchou funkéne
zviazaného proteinu, ¢o potvrdzuje heteroge-
nitu viacerych jednotiek. Naopak rézne mutacie
Strukturdlneho génu kddujiceho podjednotku
idnového kanala v tej istej polohe mézu vyvo-
lat diametralne odli$ny klinicky obraz (mutacie
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Gly1306Val, Gly1306Ala a Gly1306Glu pod-
jednotky SCN4A), ¢o svedCi pre existenciu
kfuCovych miest idnovych kandlov, v ktorych
zmena priestorovej stereokonformdcie zasad-
nym spdsobom ovplyvni funkciu kandla.
PoSkodenie Struktiry a funkcie idnovych
kandlov méze byt okrem genetickych mecha-
nizmov spdsobené aj inymi pricinami. Casté
su imunopatologické mechanizmy (neuromy-
oténia — draslikovy kanal, Lambert-Eatonov
syndrém — vapnikovy kanal) ako aj exotoxické
mechanizmy napr. v pre nas exotickych kra-
jinach (toxiny Skorpiénov — sodikovy kandl,
toxiny tarantudl — draslikovy kanal). Opis tych-
to jednotiek v8ak rozhodne presahuje rdmec
dany hlavnou témou éisla.
V Cisle najdete vSeobecne zamerany ¢lanok
0 podstate tzv. kandlopatii (autorom je prof. Le-
hotsky z Ustavu lekarskej chémie JLF UK v Mar-
tine), €lanok o myoténiach a paramyotonii (napi-
sal som ho ja), ¢lanok o periodickych svalovych
obrnéch (autorom je dr. Cibulik z Neurologickej
Kliniky SZU v Bratislave), &lanok o epileptickych
syndrémoch podmienenych poruchami iéno-
vych kanélov (autorom je prof. Lisy z rovnakého
pracoviska) a ¢lanok o familidrnych migrénach
(autorkou je doc. Pithova z Neurologickej kliniky
JLF UK 'a MFN v Martine). Spoluautorom chcem
tymto podakovat za bezproblémovu spolupracu
a Vam vetkym prajem spokojny zazitok pri Cita-
ni hlavnej témy &isla.
doc. MUDr. Egon Kuréa, PhD.
- editor hlavniho tématu
Neurologicka klinika JLF UK a MFN,
Martin
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