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OPMD - prevalence

Ubikvitni rozSifeni po celém svéte

Extréemni geograficke rozdily

Québec — francouzsti Kanad’ane 1: 1000 a
Zidé v Buchate 1 : 700

Francie 1 ;: 200 000
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OPMD - Kklinika

Klasicka trias

» Asymetricka bilaterdlni ptoza (2/3 ptipadn)
» Dysfagie (1/3 ptipadi)

* Dysartrie

Plus symptomy

» Zevni oftalmoplegie s diplopii

 Slabost proximalnich svalu DK>HK

« Konduk¢ni kardiomyopatie
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OPMD - genetika

Short GCG expansions in the PABP2 gene
cause oculopharyngeal muscular dystrophy

Bernard Brais', Jean-Pierre Bouchard?, Ya-Gang Xie!, Daniel L. Rochefort!, Nathalie Chrétien!,
Fernando M.S. Tomé?, Ronald G. Lafreniére’, Johanna M. Rommens*, Eichiro Uyama®, Osamu Nohira®,
Segiu Blumen’, Amos D. Korcyn®, Peter Heutink?, Jean Mathieu!?, André Duranceau!!, Francois Codére!?,

i ] 3 1 .
Michel Fardeau” & Guy A. Rouleau Nature Genetics 1998

Stabilni trinukleotidova expanze (GCGQG) v exonu 1
v genu (PABP2) polyadenylat vazajici protein 2
Lokus 14q 11-13

Norma (GCG),, manifestace choroby pfi expanzi
(GCG)g.3

Autozomalné dominantni dédicnost
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OPMD - genotyp-fenotyp

Manifestace u heterozygotu 4-6.dekada
u homozygotu 2-4.dekada

Potvrzena korelace genotyp-fenotyp tj. vyssi

pocet tripletll mmm) Casny nastup a tézsi

prubch choroby
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OPMD rodina — rodokmen

heterozygote (GCG),,
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Soubor - klinika

Subjekt Vék  Ptéoza  Dysfagie Diplopie Myopatie C5/8 L2/4  L5/S2 Vibraé¢ni
drep ¢iti na DK

1 60 42 50 chybi 55 A A A 2/8
2 S8 50 51 chybi 55 A A N 4/8

3 5§ 50 51 chybi c¢hybi N N N 2/8

A — areflexie, N — nizké reflexy
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Subjekt

Soubor - laboratore

Kreatinkinaza
(ukat/l)

43

14.2

6.5

Myoglobin  Spirometrie
(ug/l) FEV1(%)

390 96
174 98
117 98
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TTE
EF (%)

41

60

60

EMG

myog
bez
fibs

myog
bez
fibs

myog
bez
fibs



OPMD - fenotyp

Ptoza bilateralné

Okohybn¢ funkce
zachované

Atrofie mimickych
svalu

Myopaticka chiize

Vazne diep
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OPMD - terapie

e Ptoza — chirurgicka — az kdyzZ je porucha visu (recidiva 13%)

alternativa — specialni bryle (RMV, &teni)

« Dysfagie - ztrata hmotnosti, opakované aspirace, pneumonie
- myotomie horniho esofagealniho svérace (recidiva
u 50% do 6 let)
- PEG

- jazyk oslabeny, ale funkc¢ni, bez atrofii
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OPMD - zavér

Relativné vzacna tripletova choroba s dobrou
korelaci genotyp-fenotyp

Extrémné¢ stabilni PABP2 gen-Cerstvé mutace
vzacne

Stabilni fenotyp : ptoza-dysfagie-myopatie s
nastupem v pozdni dospélosti

DNA analyza — nejen potvrzeni dg., ale podle
poc¢tu GCG tripletu 1ze stanovit pfesnou progndzu
Dif.dg : myastenia gravis, dystroficka myotonie,
mitochondrialni myopatie-oftalmoplegia plus
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