Neurofilamenta

Neurofilamenta jsou dlleZité axonalni cytoskeletalni proteiny sestavajici ze tfi fetézcl — lehkého (NF-
L), sttedniho (NF-M) a tézkého (NF-H) a a-internexinu. Podileji se na odolnosti bunék vici deformacim
a na regulacénich procesech. NF-L tvofi patef heteropolymerd, ke které se pfipojuji stfedné tézké a
tézké retézce NF. Koncové ¢asti NF-M a NF-H tvofi postranni ramena, kterymi se spojuji s pfiléhajicimi
neurofilamenty a mikrotubuly. BEhem neuro-axonalnich poskozeni neurofilamenta difunduji do
mozkomisniho moku, kde mohou byt kvantifikovana. Nemocni s RS, ALS, cévni mozkovou pfihodou i
Alzheimerovou chorobou mohou mit zvySené hladiny NF v CSF v akutni fazi onemocnéni. V axonech
jsou neurofilamenta silné fosforylovand, vzdjemné provdzand a pravidelné usporadana do vlaken,
zatimco v téle neuronu a dendritech je stupen fosforylace nizky, jejich provazanost mala a jejich
orientace nahodna. Fosforylace je dulezita pro spravnou funkci neurofilament a rychlost axonalniho
transportu. Tézky neurofilamentovy retézec NF-H je nejsilnéji fosforylovanym proteinem lidského
mozku a pravdépodobné i celého lidského téla.

Pfi hledani diagnostického biomarkeru pro ALS byly prokazany sedmkrat vyssi hladiny fosforylovanych
tézkych retézcl neurofilament (pNf-H) v mozkomi$nim moku u pacient( s ALS neZ u zdravych kontrol.
Zvyseni pNf-H u pacientl s ALS je aZ desetindsobné ve srovnani s ALS like a dalSimi zanétlivymi a
neurodegenerativnimi stavy. Metoda detekce pNf-H dosahuje diagnostické citlivosti 90% a
specificnosti 87% pro ALS. Rovnéz byla zjisténa inverzni korelace mezi hladinami pNf-H v CSF a trvanim
nemoci (¢as od nastupu priznakd do smrti) [1, 2].

Hladiny pNf-H mohou byt zvysené také u pacientl s RS v primarné ¢i sekundarné progresivnich fazich
[3, 4, 5].

Zvysené hodnoty fosforylovanych tézkych rfetézcl neurofilament v CNS jsou detekovany v ¢asné fazi
onemocnéni motoneuronu a proto jsou dlleZité zvlasté pro diferencialni diagnostiku amyotrofické
lateraini sklerdzy (ALS) a pro urceni progndzy rychlosti progrese onemocnéni. U pacient s RS mohou
vysSsi hladiny neurofilament korelovat se stupném nevratného axonalniho poskozeni.
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