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Abstrakt: Ciel: Autorka sa praci venuje Fabryho chorobe ako multisystémovému
ochoreniu, ktoré moze mat ako jeden z predispozi¢nych faktorov vplyv na vyskyt
cievnej mozgovej prihody. Metdédy: Autorka si za ciel stanovila spracovat
retrospektivnou analyzou dokumentov subor pacientov hospitalizovanych vo FN
Nitra v ur¢enom c¢asovom obdobi. Vysledky: Z celkového poctu 666 respondentov,
ktori v roku 2017 prekonali CMP a boli hospitalizovani vo FN v NR bolo 571
respondentov (85,74%) s ischemickou CMP a 89 respondentov (13,36%) s
hemoragickou CMP a 6 respondentov (0,90%) mali CMP bliZSie neurcentu ako
krvacanie alebo infarkt. Z hl'adiska pohlavie sme zistili, Ze ischemickti CMP prekonalo
323 respondentov (56,57%) muzského pohlavia a 248 respondentov (43,43%)
zenského pohlavia. Z celkového poctu 666 respondentov suboru A, bolo
hospitalizovanych 627 respondentov (94,14%) s novozistenou CMP a u 39
respondentov (5,86%) CMP v roku 2017 zrecidivovala. Zaver: Akitne mozgové
infarkty su tretou najcastejSou pric¢inou smrti a najcastejSim dovodom predcasne;j
invalidity. Ro¢na incidencia stipa s pribuadajicim vekom. U mladych l'udi vsak
musime pamatat’ aj na iné ako obvyklé pri¢iny a jednou z nich je aj Fabryho choroba.

Klicové slovd: Fabryho choroba, Cievna mozgova prihoda, Ischemicka cievna
mozgova prihoda, Hemoragickd cievna mozgova prihoda, a-galaktoziddza A,
Glykosfingolipidy

UvoD

»Ndhle cievne mozgové prihody (NCMP) sui tretou najéastejSou pri¢inou smrti a naj¢astejSou pricinou
invalidity u dospelych pacientov” (Gogolak, 2010, str. 56) . Vyskyt cievnych mozgovych prihod (d'alej
CMP) ma v celosvetovom meradle, rovnako ako aj na Slovensku, vzostupnu tendenciu. Hoci dovody
narastu prevalencie nie si Uplne zname déleziti dlohu zohrava starnutie populacie (Kalvach,
2010). V prednemocnic¢nej neodkladnej starostlivosti sa s pacientmi s cievnou mozgovou prihodou
stretdvame pomerne casto. Na dosiahnutie zmiernenia ich nasledkov a zniZenia Uimrtnosti je
potrebné, aby sa vcas rozpoznali a okamzite liecili. S viziou tejto perspektivy boli vypracované
odporucania pre postup starostlivosti o takéhoto pacienta este pred prichodom do zdravotnickeho
zariadenia (Kalvach, 2010; Brozman, 2008). Pri analyze ¢asovych intervalov sa potvrdzuje, Ze
najvacsie zdrzanie spésobuje neskoré rozpoznanie priznakov a oneskorené volanie urgentnej linky
(Brozman, 2014). Pri prijati do zdravotnickeho zariadenia je nutné stanovit v ¢o najkratSom case,
¢i ide o tranzitérny ischemicky atak/mozgovy infarkt, subarachnoidalne alebo intracerebralne
krvacanie, aby bola pacientom poskytnuta okamzita a adekvatna liecba, ktora je obzvlast v pripade
mozgového infarktu ¢asovo limitovana vel'mi kratkym terapeutickym oknom ako aj adekvatna
oSetrovatel'skad starostlivost (Solgajova et al, 2016). Mozgovy infarkt je najcastejSim typom
prihody, tvori aZ 80 % iktov a vznika pri stendze, resp. oklizii mozgovej artérie v dosledku
lokdlneho nedostatku krvi a metabolickych substratov (Gogoldk, 2010). ,Najnovsie analyzy
potvrdzuji, Ze rychlost’ podania liecby je najrozhodujicejsi faktor tispes$nej rekanalizdcie a dobrého
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klinického vysledku” (Brozman, 2014, str. 4). Jednym z moznych dévodov vyskytu tohto typu CMP
moze byt aj multisystémové ochorenie nazyvané ako Fabryho choroba (d’alej FCH) a to hlavne
v mladSom veku. Fabryho choroba je vrodené ochorenie charakterizované metabolickym defektom
degradacie glykosfingolipidov (hlavne globotriaozyl-ceramidu GL-3, menej galaktozylglukozyl-
ceramidu), veduce k ich ukladaniu v lyzozémoch organizmu. Nasledne vznika poskodenie
Struktdry a funkcie viacerych organov, najma vSak kardiovaskuldrneho systému a obli¢iek. FCH
patri do skupiny ochoreni oznacovanych ako ,orphan diseases”, teda zriedkavo sa vyskytujtce
ochorenia. Vyskum a vyvoj liekov pre relativne malé mnozstvo pacientov s takymito ochoreniami
je financ¢ne vel'mi naro¢ny (Spada, Pagliardini, Yasuda, 2006).

Fabryho choroba (d'alej FB) ,rovhako oznacovand ako Fabryho-Andersonova choroba (¢i deficiencia
alfa-galaktosiddzy A, deficit ceramid trihexosiddzy, OMIM 301500) je vzdcne geneticky podmienené
ochorenie, ktoré bolo popisané uZ pred viac ako 100 rokmi“ (Lacina, Kodet, 2017, str. 58). V roku
1898 dvaja dermatoldgovia nezavisle na sebe, William Anderson z Anglicka a Johannes Fabry
z Nemecka, opisali pacientov s koZnymi zmenami, ktoré nazvali angiokeratomy. Preto sa v
literatiire mozeme stretnut aj s nazvom Fabryho-Andersonova choroba, dnes sa vSak castejsie
pouziva termin Fabryho choroba (KdkoSova, 2007). Ide o dedi¢né multiorgdnové ochorenie so
zavaznou prognoézu (Golan, 2012). Genetickou analyzou rodokmena postihnutych jedincov bolo
urcené, Ze ide o ochorenie viazané na X chromozém a Ze ide o vlohu s prevazne recesivnym
sposobom dedicnosti (Lacina, Kodet, 2017). Klinickymi prejavmi, pri ktorych by sa malo pamatat
na pritomnost FCH s najcastejSie typické cievne lézie na koZi a slizniciach charakteru
angiokeratomov (angiokeratoma corporis diffusum); poruchy koznych sudorimotorickych funkcii
(tj. poruchy potenia); periodickd vyraznd bolest vakrach (kozi asvaloch Kkoncatin,
akroparestezie); typické zmeny rohovky a SoSovky (cornea verticillata); iktus nejasného povodu;
rendlna  insuficiencia  nejasného  pdvodu  (vratane  nevysvetlitelnej  proteinurie
a mikroalbuminurie) a l'avostranna ventrikularna hypertrofie nejasného pévodu (Lacina, Kodet,
2017; Golan, 2012).

Ciel

Hlavny ciel’ prispevku bolo spracovat stibor pacientov hospitalizovanych vo FN Nitra pre cievnu
mozgovu prihodu v ur¢enom ¢asovom obdobi. Zamerali sme sa na rozbor jednotlivych sledovanych
kritérif s ciel'om zistit vyskyt Fabryho choroby v nasSich podmienkach.

Chceli sme zistit':

Aku skupinu pacientov s prekonanou CMP hospitalizovanych vo FN v Nitre tvoria pacienti s
ischemickou a hemoragickou CMP.

Akt skupinu pacientov s prekonanou CMP tvoria pacienti s ischemickou CMP hospitalizovanych vo
FN v Nitre privezenych ZZS, ktori podstupili vykon v Kardiocentre (d'alej KC) v Nitre.

Aku skupinu pacientov s prekonanou CMP hospitalizovanych vo FN v Nitre tvoria pacienti s
diagnosticky preukazanou pritomnost Fabryho choroby prostrednictvom vySetrenia suchej
kvapky krvi.

METODY

Vyskumny subor a metodika

Zber empirickych dat z klinickej praxe potrebnych pre vyskum bol realizovany vo Fakultnej
nemocnici v Nitre na Neurologickej klinike. Respondenti boli do vyskumu vyberani zamerne na
zaklade urcujiceho kritéria, ktorymi bola potvrdena lekdrska diagnéza CMP. Vyberovy stubor
tvorili pacienti, ktori prekonali CMP a boli hospitalizovani vo FN v Nitre v obdobi od 1. 1. 2017 do
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31.12.2017. Vyberovy suibor bol rozdeleny do dvoch skupin. Prvi skupinu (stubor A) tvorili vSetci
pacienti hospitalizovani vo FN v Nitre v sledovanom obdobi s potvrdenou lekarskou diagnéza CMP.
Druhu skupinu (subor B) tvorili pacienti so stivisiacimi faktormi. Hlavnym Kritériom pre zaradenie
respondenta do suboru B bola prekonana CMP, vekova hranica pri vyskyte CMP a vySetrenie suchej
kvapky krvi na FCH. V prispevku sa venujeme vysledkom stvisiacim so siborom B. Celkovy pocet
respondentov zaradenych do vyskumu tvoril 666 respondentov siboru A a 39 respondentov
suboru B. Zo spominanej vzorky A bolo 376 muZov (56,46%) a 290 Zien (43,54%). Zo spominanej
vzorky B bolo 27 muzov ( 69,23%) a 12 Zien (30,77%). Priemerny vek respondentov bol 50 rokov,
pricom najmladsi mal 26 rokov a najstarsi mal 70 rokov. Najvac¢siu vekovd skupinu zo suboru B
tvorili respondenti vo vekovom rozpati 50 - 59 rokov (51,28%).

Vyskum sme realizovali v ¢asovom horizonte mesiacov janudr - april 2018. V mesiaci december
2017 sme poziadali Eticki komisiu pri FN Nitra o moZnost’ realizicie vyskumu. Ziadosti bolo
kladne vyhovené. Nasledne sme zostavili kritéria pre zber tidajov za sledované casové obdobie,
ktoré sme definovali a spracovali sledované jednotlivé Statistické jednotky. Vysledky sme
percentualne i kvantitativne spracovali.

VYSLEDKY A DISKUSIA

Z hladiska zamerania nasho vyskumu sme sa sustredili na stanovenie celkového poctu
prekonanych CMP u pacientov hospitalizovanych vo FN v Nitre v sledovanom obdobi v roku 2017
s prihliadnutim na rézne demografické a klinické faktory.

Pre naplnenie ciel'a sme realizovali retrospektivny vyskum na vzorke respondentov oznacenych
ako subor A. ISlo o 666 respondentov, ktori boli v sledovanom obdobi od januara do decembra
2017 hospitalizovani vo FN v Nitre. Podl'a MKCHO sme do stiboru zdmerne vybrali respondentov s
diagnézou 160, 161, 162, 163 a 164. V stibore nie su zaradeni pacienti hospitalizovani s diagnézou
G45, nakol'ko nejde jednoznacne o CMP.

Nasim prvym cielom bolo zistit vyskyt CMP u pacientov hospitalizovanych vo FN v Nitre v
sledovanom obdobi s prihliadnutim na r6zne demografické a klinické faktory.

Tabul’ka 1 Rozdelenie vSetkych CMP za roku 2017

Typ CMP n %
ischemicka 571 85,74%
hemoragicka 89 13,36%
blizSie neurcena CMP 6 0,90%
Spolu 666 100,00%
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Graf 1 Rozdelenie vSetkych CMP za roku 2017

Z celkového poctu 666 respondentov, ktori v roku 2017 prekonali CMP a boli hospitalizovani vo
FN v NR bolo 571 respondentov (85,74%) s ischemickou CMP a 89 respondentov (13,36%)
s hemoragickou CMP a 6 respondentov (0,90%) mali CMP bliZsie neurc¢end ako krvacanie alebo
infarkt. Z hl'adiska pohlavie sme zistili, Ze ischemickd CMP prekonalo 323 respondentov (56,57%)
muzského pohlavia a 248 respondentov (43,43%) Zenského pohlavia. Z celkového poctu 666
respondentov siboru A, bolo hospitalizovanych 627 respondentov (94,14%) s novozistenou CMP
au 39 respondentov (5,86%) CMP v roku 2017 zrecidivovala.

CMP je z 80-85 % podmienené ischemicky a z 15-20 % intracerebralnym alebo
subarachnoidalnym krvacanim. Z ¢asového hl'adiska moze ist’ o tranzientného ischemického ataku
(tiez oznacovany ako TIA), reverzibilny ischemicky deficit (tiez oznacovany ako RIND) alebo trvaly
neurologicky vypadok ako mozgovy infarkt, nazyvany aj ako ,stroke in evolution“ teda infarkt,
ktory sa nad’alej vyvija a zostava po nom neurologicky deficit. Pri TIA ide o doCasny neurologicky
alebo retinalny deficit cievnej etiol6gie, ktory dplne vymizne do 24 hodin. Priznaky reverzibilného
neurologického deficitu vymizna v priebehu siedmych dni (Pekarkova, 2015; Skoloudik, 2014;
Kalvach, 2010; Modravy, 2006). Podl'a uvedenia Solgajovej et al. (2017) byva u 16 % pacientov po
prekonani CMP pritomna uzkost, ktorda ma vyrazny negativny vplyv na cely proces
rekonvalescencie.

Z hladiska klasifikacie sa Fabryho choroba radi medzi jednu z pricin vyskytu ischemickej mozgovej
prihody, konkrétne v kategoérii iné pric¢iny a to metabolické ochorenia s arteriopatiou (Gogolak,
2010).,,Roc¢ne vznikne na Slovensku priblizne 350 novych CMP na 100 000 obyvatelov, co je 2-3 krdt
viac ako vo vyspelych eurdpskych krajindch” (Dobias, 2017, s. 184). Je zname, Ze vyskyt ischemickej
CMP sa kumuluje v rodindch s pozitivnou rodinnou anamnézou, zvySuje sa relativne riziko
ischemickej CMP zhruba 1,3- az 1,8-nasobne (Lesko, Skorvanek , Han, 2014). Preto nas zaujimalo
kol'ko respondentov ma pozitivnu rodinnti anamnézu. Zistili sme, Ze pozitivnu rodinni anamnézu
malo 35,89% respondentov, bez pozoruhodnosti, resp. negativnu rodinnd anamnézu malo 28,22%
respondentov a 35,89% respondentov rodinnti anamnézu nemalo zistent.

Nasledne sme skimali akd skupinu pacientov s prekonanou CMP tvoria pacienti s ischemickou
CMP hospitalizovanych vo FN v Nitre privezenych ZZS, ktori podstupili vykon v KC. Vysledky
uvadzame v tabulke 2 a 3.

52



Pomdhajtice profesie, roc. 1, ¢. 2, 2018, 49-56

Tabulka 2 Manazment a spolupraca s KOS vSetkych CMP za roku 2017 podl'a pohlavia

ManaZzment respondenta n %
spolupraca s KOS - primarny vyjazd 48 54,55%
spolupraca s KOS - sekundarny vyjazd 32 36,36%
hospitalizovany pred vyskytom CMP 5 5,68%
nezistené 3 3,41%
Spolu 88 100,00%

Legenda: KOS = Krajské operacné stredisko, CMP= cievna mozgova prihoda, KC NR =
Kardiocentrum Nitra

Z celkového suboru A 666 respondentov 88 respondentov (13,21%) podstupilo vykon v KC v Nitre.
Z tohto poctu bolo do KC transportovanych 48 respondentov (54,55%) ako primarny vyjazd (¢i uz
prostrednictvom RLP alebo RZP) a 32 respondentov (36,36%) ako sekundarny vyjazd. V pripade
sekundarneho vyjazdu boli respondenti pred zakrokom v KC hospitalizovani prevazne ako akatny
prijem v zdravotnickom zariadeni vo svojom regidne.

Tabul’ka 3 Vykon v KC NR
Vykon v KC NR n r
uspesny 72 81,82%
nedspeSny 16 18,18%
Spolu 88 100,00%

Legenda: KC NR = Kardiocentrum Nitra

Z uvedeného vyplyva, Ze viac ako 80% vykonov realizovanych u pacientov po CMP v KC NR boli
klasifikované ako uspesné a teda mozeme povedat, Ze prislo k tuplnej alebo aspon k ¢iastocCnej
rekanalizacii okludovanej cievy. V pripade neuspechu bola pri¢ina hlavne v anatomickych
pomeroch, ktoré spdsobili nemoZnost pristupu k okluzii danej cieve.

Poslednou otazkou bolo zistit akt skupinu pacientov s prekonanou CMP hospitalizovanych vo FN
v Nitre tvoria pacienti s diagnosticky preukazanou pritomnost Fabryho choroby prostrednictvom
vysSetrenia suchej kvapky krvi. Z celkového poctu 666 pacientov, ktori boli hospitalizovani vo FN v
Nitre v obdobi od 1.1.2017 do 31.12.2017 bolo pre podozrenie na Fabryho chorobu vySetrenych
43 pacientov. Z tohto poctu vSak boli do nasho stiboru zaradenti iba ti pacienti, ktor{ okrem kritéria
veku, ktori ich radi do skupiny pre vySetrenie na podozrenie Fabyho choroby, prekonali aj CMP.
Preto bolo do nasho stboru B zaradenych 39 respondentov.
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Tabul'ka 4 Diagnosticky dokumentovana FCH

Diagnéza FCH n r
pozitivna, resp. patologicka hodnota 1 5,13%
negativna 24 79,49%
nezistena z dovodu chybnej vzorky 6 15,38%
Spolu 39 100,00%

Legenda: FCH = Fabryho choroba

Diagnostika Fabryho choroby prebieha pomocou vysetrenia suchej kvapky krvi. Metoda suche;j
kvapky krvi (DBS - dried blood spot), ktord objavil v roku 1963 Robert Guthrie, je jednoduchou,
miniinvazivnou diagnostickou metédou. Pre diagnostiku vrodenych metabolickych porich sa
pouziva uz viac ako 50 rokov. ,Metoda suchej kvapky spociva v preneseni kvapky krvi na filtraéni
papier, ususeni a doprave do laboratdria ku stanoveniu aktivity enzymu. Iba v pripade nizkej hodnoty
sa stanovuje aktivita v plazme, popripade leukocytoch a fibroblastoch” (Golan, 2012, s. 380).
Vysledky vySetreni preukazalo, Ze z nasho siboru bola iba u dvoch (5,13%) respondentov zniZena
hladina enzymu na patologickii hodnotu. AvSak toto zniZenie nevylicilo rezidualnu aktivitu
enzymu a bolo bez pritomnosti mutacie. ,ZniZend aktivita, ¢i uplnd absencia aktivity tohto enzymu,
postihuje metabolismus glykolipidov a glykoproteinov” (Lacina, Kodet, 2017, s. 59). V oboch
pripadoch iSlo o muzov. U Zien sa hodnoty enzymu casto prekryvaji s hodnotami u zdravej
populdacie, diagndzu musi preto potvrdit molekularne genetické stanovenie mutacie (Golan, 2012).
U 79,49% respondentov bola hladina enzymu nad poZadovanou hladinou a teda ochorenie sa
nepotvrdilo. U 15,38% respondentov vySetrenie bolo pre znehodnotenie vzorky doplnené o
podrobnejsiu genetickd analyzu a mézZeme predpokladat, Ze vysledok bol negativny.

ZAVER

CMP patria medzi najfrekventovanejSie diagnézy sposobujuce trvall invaliditu a mortalitu. V
rozvinutych krajinach ich mozno povazovat dokonca za najcastejSiu diagn6zu veducu k trvalej
invalidite (Kucharik, Tomka, Vulev, 2016). Akutne mozgové infarkty u mladych l'udi su zriedkavé
a ich etiolégiu sa casto krat nepodari presne urcit. Tento vyskyt CMP u mladsich obyvatel'ov
moZeme pripisovat nedostatoCnej primarnej prevencii a Zivotnému $tylu, ale je potrebné pamatat
na moznost vyskytu FCH ako ochorenia, ktoré je spojené s ukladanim glykosfingolipidov v
tkanivach a prejavuje sa angiokeratémami, poSkodenim obli¢iek, myokardidlnymi a mozgovymi
ischemickymi léziami (§tofkové, 2015; Kalvach, 2010).
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INCIDENCE OF STROKE IN PATIENTS HOSPITALISED IN FACULTY HOSPITAL NITRA

Abstract: Objective: In the study, the author focuses on Fabry disease as a multisystem
disease which can have as one of the predisposing factors influence on occurrence of
stroke. Methods: The author set an objective to study a sample of patients hospitalised
in the FH Nitra by a retrospective content analysis in a defined period of time. Results:
Out of 666 respondents who suffered stroke in 2017 and were hospitalised in the FH
in Nitra, there were 571 respondents (85.74 %) with ischemic stroke, 89 respondents
(13.36 %) with haemorrhagic stroke and six respondents (0.90 %) with stroke, not
specified as haemorrhage or infarction. In terms of gender, we found out that there
were 323 men (56.57 %) and 248 women (43.43 %) who suffered ischemic stroke.
Out of 666 respondents of the sample A, there were 627 respondents (94.14 %)
hospitalised with newly found stroke and in 39 respondents (5.86 %) stroke recurred
in 2017. Conclusion: Acute cerebral infarctions are the third most common cause of
death and the most common cause of premature disability. An annual incidence
increases with age. In young people, however, we must remember other than usual
causes and one of them is Fabry disease.
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