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K vy‰etfiení na na‰i ambulanci byl odeslán internistou
40let˘ muÏ. V osobní anamnéze udával plastiku pfiedkoÏ-
ky pro fimózu ve vûku 4 let. Od 6 do 18 let trpûl intermi-
tentnû i nûkolikrát mûsíãnû záchvatovit˘mi prÛjmy
s krut˘mi, aÏ kolikovit˘mi bolestmi bfiicha provázené
febrilními stavy. Ve vûku 25 let se po úrazu hlavy pfii
autohavárii rozvinula epilepsie. První záchvat typu grand
mal prodûlal asi 14 dní po zranûní, dále se paroxysmy
objevovaly i 2krát mûsíãnû, s postupem vûku ub˘valy,
v posledních letech pfiicházely asi 3-4krát roãnû a vedly
k uznání invalidity pacienta. Záchvaty provázela aura,
vertigo, nauzea a zvracení. Od vûku 38 let pozoroval
pacient asi 1x mûsíãnû bolesti na hrudi bez souvislosti s
fyzickou zátûÏí. Souãasnû pozoroval symetrické otoky
v oblasti hlezen. Krátce nato se objevila u pacienta náma-
hová du‰nost hodnocená stupnûm NYHA II, korigovaná
podáváním bronchodilatancií (smûs Ipratropii bromidum
monohydricum, Fenoteroli hydrobromidum). Pfii interním
vy‰etfiení byla diagnostikována hypertrofická kardiomyo-
patie a dle EKG i pfievodní porucha (inkompletní blok
raménka Tawarova). V 39letech se u pacienta poprvé
objevily v˘razné vertiginózní stavy, které pacienta na
nûkolik t˘dnÛ imobilizovaly, následnû byl pfieléãen pro
serologicky diagnostikovanou borreliózu bez postiÏení,
dle lumbální punkce, centrálního nervového systému.
Dále byl tento pacient sledován na oãním pro hyperme-
tropii, astigmatismus, presenilní kataraktu a degenera-

tivní zmûny na rohovce a na ORL pro senzorineurální
poruchu sluchu. Oba pacientovi rodiãe byli Ïiví, matka se
léãila pro vfiedovou chorobu gastroduodenální, otec se
léãil dietoterapií pro diabetes mellitus II. typu. Obû mlad-
‰í sestry pacienta byly zdrávy, pacientovi synové ve vûku
1 a 7 let byli rovnûÏ zdrávi.

KoÏní obtíÏe pfiedstavovala od puberty v˘razná suchost
a fragilita kÛÏe se zpomalen˘m hojením ran. Pfii chladové
expozici, zejména v akrálních oblastech, udával vznik
v˘razného zblednutí kÛÏe následovaném vznikem livid-
ních makul s prÛvodními palãiv˘mi aÏ bolestiv˘mi pocity.
Udával téÏ zhor‰ené sná‰enlivosti pobytu v teple, v horkém
poãasí se málo potil, v minulosti v takov˘ch podmínkách
i nûkolikrát zkolaboval. Pfii objektivním vy‰etfiení byly
shledány tisíce diseminovan˘ch, drobn˘ch ãervenofialo-
v˘ch aÏ ãern˘ch, ploch˘ch i v˘raznû elevovan˘ch papul
velikosti 1-4 mm. Maximum v˘skytu bylo na h˘Ïdích, na
bfii‰e v okolí pupku, dále pak byl postiÏen podbfii‰ek, zevní
genitál (obr.1), ménû byly postiÏeny i ostatní partie trupu
a konãetin, na hlavû byly postiÏeny rty a sliznice dutiny
ústní, postupnû jich pfiib˘valo. Na spojivkách byly patrné
dilatované, vinuté cévy. Projevy i po malém traumatu
v˘raznû krvácely, coÏ omezovalo nûkteré bûÏné Ïivotní
aktivity vãetnû sexuálního Ïivota. Pacient se doÏadoval
konzultace ohlednû moÏnosti ovlivnûní koÏního nálezu.
Byla provedena probatorní biopsie k histologické verifika-
ci charakteru papulózních lézí (obr. 2).

Obr. 1. Obr. 2.
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Obr. 3. Obr. 4.

ceramid trihexosidu (neutrální sfingolipid) v dys-
funkãních lysozomech. Nejvíce b˘vá stfiádání patrné
v endotelov˘ch buÀkách.

Podobnû jako u jin˘ch stfiádav˘ch chorob mÛÏe b˘t
fenotyp pacientÛ dosti typick˘, rysy obliãeje jsou hrubé,
neb˘vá v‰ak porucha intelektu. KoÏní projevy jsou
u pacientÛ velmi bûÏné, zahrnují zejména angiokeratomy,
dále pak hypohidrózu, ãi anhidrózu, jejich nepfiítomnost
ale onemocnûní nevyluãuje. Angiokeratomy b˘vají loka-
lizovány v dolní ãásti trupu, v pupku a jeho okolí, na h˘Ï-
dích, genitálu a na vnitfiní partii stehen. Difúznû pak
b˘vají pfiítomny i jinde na tûle, postiÏeny b˘vají i sliznice
dutiny ústní, bûÏné je postiÏení rtÛ, zbytek obliãeje b˘vá
povût‰inou u‰etfien (obr. 3, 4,). Objevit se mohou jiÏ
v mladém vûku ãi dokonce v dûtství, od puberty jich
postupnû pfiib˘vá a zvût‰ují se. Ochlupení b˘vá fiídké
a jemné. Udávány jsou i pfiípady, kdy kromû bûÏn˘ch
otokÛ kardiální etiologie je pfiítomen lymfedém.
Sudorimotorická dysfunkce (vãetnû raritnû se vyskytující
hyperhidrózy) b˘vala vysvûtlována dysfunkcí vegetativ-
ních nervÛ, popisovány jsou i strukturní odchylky
v ekrinních potních Ïlázách. Velmi typická b˘vá bolest,
ãasto zaãínající v konãetinách a manifestující se jako
akutní ataka („krize“), která mÛÏe b˘t spu‰tûna chladem,
teplem, fyzickou námahou, stresem. Tyto aÏ zdrcující
bolesti trvají od pár minut aÏ po mnoho hodin, ãi dnÛ.
V pfiípadû postiÏení trupu mÛÏe b˘t zamûnûna za orgáno-
vou koliku, ãi chirurgickou náhlou pfiíhodu. S postupem
vûku tyto pfiíhody mohou vymizet. Kromû akutních
záchvatÛ trpívají pacienti chronickou ãi intermitentní
zejména konãetinovou pálivou bolestí. Spoleãnû s bolestí
se ãasto objevuje horeãka, zaznamenávána je souãasnû
vysoká sedimentace, coÏ nejednou vede k mylné diagnó-
ze juvenilního revmatického onemocnûní. Neurologické
komplikace centrálního typu jsou ãasté, ale pfieváÏnû
pozdní. Pacienti jsou náchylní pfiedev‰ím k ischemick˘m
cévním mozkov˘m pfiíhodám, v dÛsledku hypertenze se
mohou dostavit i hemoragické pfiíhody.

Ze smyslov˘ch orgánÛ b˘vá ãasto postiÏeno oko, cha-
rakteristické jsou vinuté dilatované cévy, dále pak korne-

HISTOLOGICK¯ NÁLEZ

Epidermis vykazovala mírnou hyperkeratózu, superfi-
ciálnû v papilární ãásti kória byly zastiÏeny ektatické ten-
kostûnné cévní struktury vyplnûné erytrocyty charakteru
angiokeratomu.

ZÁVùR

Angiokeratoma corporis diffusum (morbus
Anderson – Fabry)

DISKUSE

Fabryho choroba je vzácné metabolické onemocnûní,
jehoÏ incidence se odhaduje na 1:40000 novorozencÛ.
Patfií do skupiny desítek znám˘ch stfiádav˘ch lysozomál-
ních chorob. Jde o chorobu dûdiãnou, dûdiãnost je rece-
sivního charakteru. Gen zodpovûdn˘ za tuto nemoc je
lokalizován v oblasti Xq22.1, jeho proteinov˘m produk-
tem je enzym a-galaktozidáza. Do souãasnosti je v tomto
lokusu známo více neÏ 160 mutací, proto mÛÏe b˘t obraz
postiÏení v závislosti na konkrétní mutaci do jisté míry
heterogenní. Kromû familiárního v˘skytu jsou známy
i mutace de novo. Choroba se tedy projevuje zejména
u muÏÛ, které povaÏujeme pfii postiÏení jejich jediného X
chromozómu za hemizygoty. U Ïen s postiÏen˘m jedním
chromozomem (heterozygocie) nemusí b˘t postiÏení
patrné vÛbec, druhá (tj. funkãní) kopie genu zaruãí dosta-
teãné mnoÏství enzymu. Pfii inaktivaci této funkãní alely
ale mÛÏe dojít i u heterezygotek k urãit˘m projevÛm cho-
roby, aktivita enzymu u heterozygotÛ b˘vá normální, ãi
sníÏená. Heterozygotní Ïeny tedy ale bûÏnû mohou fun-
govat jako zdánlivû nepostiÏené pfiena‰eãky.
Homozygocie, stejnû jako hemizygocie u muÏÛ, je sdru-
Ïena s patologick˘mi zmûnami plynoucími ze stfiádání
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pfiíznivû ovlivÀovat nûkteré typy postiÏení, podle na‰ich
zku‰eností se zlep‰ují i sudorimotorické funkce, angioke-
ratomy ani pfii této léãbû zcela neregredují, spí‰e zazna-
menáváme stagnaci jejich rozvoje. ProtoÏe je prognóza
pacientÛ záváÏná a enzymová substituãní terapie mÛÏe
znaãnû zpomalit rozvoj orgánového selhávání, je potfieb-
né aktivnû v postiÏen˘ch rodinách vyhledávat jedince
s málo rozvinut˘m obrazem a zmûnám spí‰e pfiedcházet.
Dermatologická péãe o tyto pacienty spoãívá v odstranûní
lézí na exponovan˘ch místech, svou úlohu mÛÏe splnit
i elektrokoagulace, ãi kryoterapie angiokeratomÛ. Novûji
se setkáváme v této indikaci s vyuÏitím nejrÛznûj‰ích
laserÛ. Je tfieba ale poãítat s vysokou mírou recidivy pro-
jevÛ. Z ostatních úkolÛ jde zejména o udrÏení integrity
kÛÏe pfii glandulární dysfunkci, tedy o pravidelnou péãi
o pokoÏku, stejnû tak i hojení vznikl˘ch defektÛ. V rámci
diagnostického t˘mu mÛÏe dermatolog pfiispût
i provedením kapilaroskopie na proximálních nehtov˘ch
valech, zmûny této mikrovaskulatury mohou dát urãitou
pfiedstavu o postiÏení i cév jinde v tûle.
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ální opacity (cornea verticillata) viditelné ve ‰tûrbinové
lampû. V závaÏn˘ch pfiípadech dochází aÏ k ãasné kata-
raktû. BûÏnû se vyskytují i senzorimotorické poruchy
sluchu a tinitus.

Plicní projevy jsou pfiedstavovány zejména obstrukcí,
která plyne ze stfiádání patologického materiálu.
Gastrointestinální postiÏení se ãasto manifestuje záchva-
tovit˘mi prÛjmy, provázené nûkdy nauzeou, zvracením
a úbytkem hmotnosti. PostiÏení ledvin vede ãasto
(i v mladém vûku) k chronické renální insuficienci, trans-
plantace ledvin mÛÏe Ïivot pacienta prodlouÏit. V moãi
i adolescentních pacientÛ zaznamenáváme proteinurii,
lipidurii, hematurii, v moãovém sedimentu jsou dosti
typické dvojlomné struktury oznaãované jako maltézské
kfiíÏe. PostiÏení srdce mÛÏe nab˘vat rÛzné závaÏnosti,
objevuje se koronární ischemická nemoc, hypertrofie
komor, valvulární insuficience a poruchy pfievodního
systému. Tyto zmûny mohou vést ãasto i k ãasnému
srdeãnímu selhání. U nûkter˘ch mutací α-galaktozidázy
mÛÏe b˘t klinick˘ obraz velmi chud˘, nejsou pfiítomny
ani koÏní zmûny, ani bolesti, dominuje jen kardiální
postiÏení.

Diagnóza je stanovována molekulárnû biologick˘mi
metodami, je moÏno stanovovat i enzymovou aktivitu
v tûlesn˘ch tekutinách (sérum, slzy), ãi buÀkách (leuko-
cyty, fibroblasty).

Pfii histologickém vy‰etfiení mohou b˘t zastiÏeny intra-
cytoplazmatické vakuoly vyplnûné stfiádan˘m ceramid
trihexosidem. Histologicky v‰ak neb˘vá moÏno angioke-
ratomy u Fabryho choroby spolehlivû odli‰it od jin˘ch
angiokeratomÛ, hyperkeratóza nemusí b˘t na nûkter˘ch
projevech vÛbec pfiítomna. Diferenciálnû diagnosticky je
tedy tfieba zvaÏovat napfiíklad angiokeratoma scrotalis
(Fordyce), angiokeratoma acroasphycticum (Mibelli),
angiokeratoma circumscriptum, angiokeratomy u fuko-
sidózy, betagalaktozidázy, sialidózy, aspartylglukosami-
nourie, senilní hemangiomy, Morbus Rendu-Osler ãi jen
prosté petechie.

Péãe o pacienty s Fabryho chorobou musí b˘t interdis-
ciplinární. DÛleÏité je i genetické poradenství. Léãba vût-
‰iny obtíÏí je pfieváÏnû symptomatická, jedinou kauzální
léãebnou moÏností je substituce chybûjícího enzymu,
preparáty podávan˘mi infuznû. Tato strategie umoÏÀuje
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