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Friedreichova ataxie - co jsme se naucili za 160 let
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Friedreichova ataxie (FA) pfedstavuje nejcastéjsi autozomalné recesivni dédi¢nou
ataxii. Jeji patogenetickou podstatou je mitochondridlni dysfunkce v disledku
snizené exprese genu FXN pro protein frataxin. Prvni pfiznaky FA se objevuji cha-
rakteristicky ve druhé dekadé zivota ve véku mezi 10 a 15 lety. | pfes kontinudIni
intenzivni vyzkum z{stava zatim FA nevylécitelnou nemoci. Omaveloxolon patfi do
specifické tfidy l1éciv nazyvanych moduldtory Nrf2 (nuklearni transkrip¢ni faktor) a je
prvnim [ékem schvalenym pro pacienty s FA, jenz zasahuje pfimo do patofyziologie
nemoci. Omaveloxolon pfinasi pacientdim nadéji na zpomaleni progrese onemocnéni
a vyznamné zlepseni kvality zivota.
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Friedreich ataxia - what we have learned in 160 years

Friedreich ataxia (FA) is the most common form of hereditary ataxia with an autoso-
mal recessive inheritance pattern. Mitochondrial dysfunction is a central contributor
to pathology in FA, resulting from decreased levels of functional frataxin protein,
coded by the FXN gene. Initial symptoms of FA usually appear around the beginning
of the second decade of life between 10 and 15 years. There is currently no cure
for FA, despite ongoing intensive research efforts. Omaveloxolone belongs to a spe-
cific class of medications known as Nrf2 (nuclear factor erythroid 2-related factor 2)
modulators and it is the first drug approved for FA, directly applicable to the disease
pathophysiology. Omaveloxolone offers a big hope to patients for slowing the pro-
gression of the disease and significant improvement in quality of life.
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Uvod

Slovo ataxie pochézi etymologicky z fe¢-
tiny a znadi nepravidelnost, neusporddanost.
Dle literatury tento pojem jako prvni pou-
zil nejslavnéjsi starovéky lékaf, Hippokratés,
avsak ne ve vyznamu, v jakém ataxii chape-
me dnes. Hippokratés ve své dobé oznaco-
val vyrazem ataxie atypicky prabéh jakékoli
choroby (Paulasové Schwabové et Dankov4,
2018). Podle soucasné interpretace je ataxie
neurologicky symptom spocivajici v poruse
koordinace pohybl, ktery mlze byt soucasti

rozli¢nych syndrom(. Problematika pestré
a nesmirné heterogenni skupiny nemoci, jez
se mohou projevovat mj. ataxii, je slozita,
komplexnia spravna diferencialni diagnostika
je zna¢né obtizna - ne v3ak nerealizovatelna.

Markantni pokrok na poli molekularni bio-
logie umoznil v poslednich desetiletich spo-
lehlivé diagnostikovat fadu hereditarnich ata-
xii, které zatim nelze verifikovat na jiné drovni.
Véda a inovace méni budoucnost mediciny, na
spoustu otazek pacientd uz umime (alespon)
odpovédét. Nicméné obsahly soubor dédi¢né
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