
Dítě	postiženo	xerodermou	pigmentosa

Xeroderma	pigmentosum
Xeroderma	pigmentosum	(XP)	je	skupina	onemocnění,	která	jsou
heterogenně	podmíněná	a	dědí	se	autosomálně	recesivně.	Postižení	mají
porušenou	schopnost	opravovat	mutace,	konkrétně	mají	vadný	gen
zodpovědný	za	nucleotide	excision	repair	(NER).	Frekvence	výskytu	v
Evropě	je	1:2	000	000[1]

Typy	XP

Vyskytuje	se	7	typů	XP	(značených	písmeny	A-G),	jejichž	příčinou	jsou
mutace	genů	zodpovědných	za	NER.	Nejčastější	jsou	A	a	C	(dohromady	asi
polovina	všech	XP),	méně	časté	jsou	D	a	F	a	zbylé	tři	typy	jsou	vzácné.
Ještě	se	vyskytuje	variantní	XP,	která	je	způsobena	vadnou	DNA
polymerázou	eta.

Typ	A[1]	(https://www.omim.org/entry/278700)	je	způsoben	mutací
genu	XPA	na	dlouhém	raménku	9.	chromozomu.	Obvykle	se	vyskytuje	v	Japonsku,	jinde	je	mnohem	méně
běžný.
Typ	B[2]	(https://www.omim.org/entry/610651)	je	způsoben	mutací	genu	ERCC3	na	dlouhém	raménku	2.
chromozomu.
Typ	C[3]	(https://www.omim.org/entry/278720)	je	způsoben	mutací	genu	XPC	na	krátkém	raménku	3.
chromozomu.	XPC	je	nejčastějším	typem	u	bělochů.
Typ	D[4]	(https://www.omim.org/entry/278730)	je	způsoben	mutací	genu	ERCC2	na	dlouhém	raménku	19.
chromozomu.
Typ	E[5]	(https://www.omim.org/entry/278740)	je	způsoben	mutací	genu	DDB2	na	krátkém	raménku	11.
chromozomu.
Typ	F[6]	(https://www.omim.org/entry/278760)	je	způsoben	mutací	genu	ERCC4	na	krátkém	raménku	16.
chromozomu.
Typ	G[7]	(https://www.omim.org/entry/278780)	je	způsoben	mutací	genu	ERCC5	na	dlouhém	raménku	13.
chromozomu.
Variantní	typ[8]	(https://www.omim.org/entry/278750)	je	způsoben	mutací	genu	POLH	na	krátkém	raménku	6.
chromozomu.

Projevy	XP

Někteří	postižení	jsou	hypersenzitivní	vůči	slunečním	paprskům	a	velice	často	a	brzo	se	u	nich	vyvíjejí	kožní	nádory.
Mohou	se	také	objevit	neurologické	degenerace	a	projevy	předčasného	stárnutí.	Po	vystavení	UV-záření	se	na	kůži
postižených	objeví	popáleniny	nebo	erytém.	Častou	příčinou	smrti	jsou	již	zmíněné	nádory	(nejen	kožní),	ale	také
neurodegenerace.	Prevencí	proti	rozvoji	malignit	je	minimální	vystavování	se	UV-záření.	Důsledkem	důkladného
vyhýbání	se	slunečnímu	záření	je	někdy	nedostatek	vitamínu	D,	proto	je	občas	nutné	ho	dodávat	uměle.

Patogeneze

Působením	UV-záření	vznikají	poškození	DNA	(např.	thyminové	dimery).	Protože	u	XP	je	systém	NER	nefunkční	kvůli
vrozené	mutaci,	nedochází	k	opravě	DNA	a	získané	mutace	přetrvávají.
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