Mukopolysacharidosy a glykoproteinosy
Lysozomy obsahují 30 enzymů z toho 29 hydrolytických enzymů (hydrolázy).


charakteristická kyselá fosfatasa


pH=5
kyselé prostředí

Lysozomální střádavé poruchy- při deficitu aktivity hydrolázy dochází k akumulaci nezpracovaného substrátu 
Podle chemické povahy substrátu dělíme střádavé poruchy na:

a) glykoproteinosy

b) Mukopolysacharidósy (GAG)
c) Sfingolipidósy 
ad a) viz. Otázka 6  

ad b) Mukopolysacharidósy (MPS)


= vrozená porucha metabolismu mukopolysacharidů

skupina 6 onemocnění vzniklých deficitem jedné z 10 hydroláz a 1 transferázy. 

postiženy mohou být jakékoliv buňky

GAG jsou důležitou součástí extracelulární matrix i buněčných membrán 
zajišťují viskozitu a rigiditu
váží se na proteiny, jako postranní řetězce, čímž vznikají proteoglykany.
Mezi nejdůležitější GAG patří chondroitin sulfát, keratan sulfát, heparan sulfát a dermatan sulfát. 
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Klinickým projevem mukopolysacharidóz je dysmorfie obličeje, opožděný vývoj, poškození srdce, jater, zraku a sluchu a poškození pohybového aparátu.

Laboratorní diagnostika spočívá ve stanovení fragmentů GAG v moči, DNA diagnostika, diagnostika aktivity hydroláz

ad c) Sfingolipidósy

· deficity sfingolipidových hydroláz způsobují intracelulární hromadění nedegradovaného sfingolipidu a manifestaci těžkých často tkáňově specifických onemocnění
· vyskytují se v juvenilní, infantilní nebo dospělé variantě
· onemocnění jsou AR kromě Fabryho choroby, která je X-vázaná

· časté je postižení CNS, očí, viscerálních orgánů, změny na kůži, u dětí dojde k psychomotorické retardaci a poruše vývoje, onemocnění mají rychlý průběh a jsou smrtelná.
· u některých onemocnění (Gaucherova a Fabryho choroba, NPB ) možná léčba rekombinantním enzymem.
Gaucherova choroba 
deficit aktivity (- glukosidásy


formy- chronická-anémie, leukopenie, trombocytopenie




choroba bez neurologických příznaků



infantilní- postihující CNS a splenomegalii



juvenilní- neurologická symptomatologie

vzniká v důsledku poruchy degradace glukosylceramidu a glukosylsfingosinu, nejčastěji deficitem aktivity (mutace genu GBA 1q21)
Niemann – Pickova choroba

· 2 rozdílné formy onemocnění

a) deficit sfingomyelinázy (dřívě NPD A a B)

b) deficit transportu lipidů (dříve NPD C)- snížená aktivita sfingomyelinázy
Postižena bývají játra, slezina, lymfatické uzliny, CNS, plíce, ledviny atd..

Běžnými symptomy jsou hepatomegalie, splenomegalie, neurodegenerace.

Fabryho choroba:

nejčastěji se vyskytující lysozomální porucha

 deficit (- galaktosidasy
manifestace u chlapců v adolescentním věku- záchvaty bolestí končetin, kožní erupce, renální selhání, srdeční komplikace-v buňkách se hromadí Gb3 (globotriaosylceramid)

. 
