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STRESZCZENIE

Choroba Fabry’ego jest rzadkim lizosomalnym schorzeniem spichrzeniowym, dziedziczonym w sposdb recesywny
sprzezony z chromosomem X, spowodowanym przez mutacje w genie kodujacym «-galaktozydaze A. Niedobor tego
enzymu skutkuje postepujacym gromadzeniem glikosfingolipidow w komadrkach roznych tkanek i narzgdow, zaburza-

jac ich czynnos$c. U kobiet, w zaleznosci od wzoru inaktywacji chromosomu X, przebieg choroby moze by¢ bardzo

zroznicowany — od postaci bezobjawowych do cigzkich, zagrazajacych zyciu.
Autorzy przedstawili przypadek kobiety z niedowtadem czterokoriczynowym o nagtym poczatku, u ktorej na podstawie
ztozonego obrazu klinicznego oraz badan pomocniczych rozpoznano chorobe Fabry’ego.

Polski Przeglad Neurologiczny 2019; 15 (3), 170-177

Stowa kluczowe: choroba Fabry’ego, «-galaktozydaza A, choroba lizosomalna, choroba spichrzeniowa, neuroobrazowanie

WPROWADZENIE

Choroba Fabry’ego jest rzadkim lizosomalnym
schorzeniem spichrzeniowym dziedziczonym
W sposéb recesywny sprzezony z chromosomem
X. Nazwa choroby pochodzi od nazwiska nie-
mieckiego dermatologa Johannesa Fabry’ego,
cho¢ w tym samym roku (1898) objawy kliniczne
opisat niezaleznie angielski dermatolog William
Anderson [1, 2]. Dotychczas opisano okoto 900
mutacji w genie GLA (galactosidase alpha gene),
ktére moga powodowac niedobor aktywnosci
alfa-galaktozydazy («¢-Gal A, a-galactosidase A)
[3]. Ten lizosomalny enzym wigze sie z procesem
degradacji glikosfingolipidow, co skutkuje odkta-
daniem sie globotriaozyloceramidu (GL-3, Gb3,
globotriaosylceramide) i jego pochodnej— globo-
triazylosfingozyny (lyso-GL-3, globotriaosylsphin-
gosine,) w komérkach réznych tkanek i narzadow.
Za istotne klinicznie uznaje sie spichrzanie Gb3
w srodbtonku i miesniach gtadkich naczyn, neu-
ronach zwojéw rdzeniowych, komérkach miesnia
sercowego, kiebuszkach nerkowych, komérkach

rogowki i soczewki oraz komoérkach gruczotow
potowych [4]. Niektére mutacje powoduja, ze
w obrazie klinicznym dominuje zajecie jednego na-
rzadu jako tak zwany wariant nerkowy lub sercowy
[5]. U kobiet, w zaleznosci od wzoru inaktywacji
chromosomu X, przebieg choroby moze by¢ bar-
dzo zréznicowany — od postaci bezobjawowych
do ciezkich, zagrazajacych zyciu. Zaleznie od stop-
nia zachowanej resztkowej aktywnosci enzymu
w chorobie Fabry’ego mozna wyrézni¢ dwa feno-
typy. Postac klasyczna, czesciej spotykana wsréd
mezczyzn, charakteryzuje sie catkowitym brakiem
lub znacznym zmniejszeniem aktywnosci enzymu.
Fenotyp z wiekszg aktywnoscig enzymu wigze sie
z pojawianiem sie objawéw choroby w poézniej-
szym wieku [5, 6]. Wedtug raportu Stowarzyszenia
Rodzin z Chorobg Fabry’ego z 2018 roku w Polsce
zyje 73 0s6b z tg chorobg [7].
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Rycina 1. Obrazowanie kregostupa szyjnego metoda rezonansu magnetycznego; obraz T2-zalezny w projekcjach strzatkowej
(A) i osiowej (B) oraz obraz T1-zalezny po podaniu srodka kontrastowego (C). W rdzeniu przedfuzonym od strony brzusznej
sq widoczne stabo odgraniczone ogniska hiperintensywne (zaznaczono strzatka). Po podaniu $rodka kontrastowego jedno
z ognisk ulega dyskretnemu wzmocnieniu (C)

tawiu we wrzesniu 2015 roku z powodu niedo-
wtadu czterokonczynowego, postepujgcego od
godzin nocnych poprzedniej doby. Poczatkowo
doszto do ostabienia sity prawych konczyn, co byto
poprzedzone dreszczami, wymiotami i biegunka
oraz parestezjami palcéw prawej reki i stopy, na-
stepnie w godzinach porannych w dniu przyjecia
dotaczyt sie niedowtad lewych kohczyn. W wy-
wiadzie stwierdzono ponadto tuszczyce, refluks
zotgdkowo-przetykowy i przebyte ciecie cesar-
skie (w 2003 r.). W wywiadzie rodzinnym ustalo-
no zgon ojca z powodu udaru mézgu w 28. roku
zycia (podejrzenie choroby Fabry‘ego) i tuszczyce
u matki. W badaniu neurologicznym przy przy-
jeciu zaobserwowano zaznaczony objaw Kerni-
ga po lewej stronie, niewielkg asymetrie ust na
niekorzys¢ prawej strony, przeczulice w obszarze
unerwienia lewego nerwu V, gteboki niedowtad
czterech konczyn bardziej nasilony po prawej
stronie z podwyzszonym spastycznie napieciem
miesni (zwtaszcza w lewej konczynie dolnej) i wy-
goérowanymi odruchami gtebokimi, obustronnie
objawy Jacobsohna, Babinskiego i Oppenheima,
stopotrzas po lewej stronie, przeczulica okolicy
szyi i lewej konczyny gornej, niewielka niedoczu-
lica tutowia, przy zachowanym czuciu gtebokim.
W badaniach tomografii komputerowej (CT, com-

puted tomography) i rezonansu magnetycznego
(MRI, magnetic resonance imaging) moézgowia,
wykonanych w Zaktadzie Radiologii Ogdlnej,
Zabiegowej i Neuroradiologii Uniwersytetu Me-
dycznego we Wroctawiu, nie ujawniono niepra-
widtowosci. W MRI odcinka szyjnego kregostupa
w rdzeniu przedfuzonym i szyjnym odcinku rdzenia
kregowego opisano ogniska budzace podejrzenie
zmian demielinizacyjnych (stwardnienie rozsiane
[MS, multiple sclerosis], ostre rozsiane zapalenie
moézgu i rdzenia [ADEM, acute disseminated en-
cephalomyelitis]) lub zmian zapalnych o etiologii
wirusowej (ryc. 1). W MRI odcinka piersiowego
kregostupa nie stwierdzono zmian. W badaniu
radiologicznym (RTG) klatki piersiowej uwidocz-
niono zmiany niedodmowe we wnece prawego
ptuca. W ultrasonografii (USG) serca zobrazowa-
no nieistotne hemodynamicznie niedomykalnosci
zastawek. Wyniki badan elektrofizjologicznych
(wzrokowych potencjatow wywotanych [WPW],
elektroencefalografii [EEG], elektroneurografii
[ENG] byty prawidtowe. W badaniach laborato-
ryjnych wykazano przejsciowe przyspieszenie
odczynu Biernackiego (OB) i zwiekszenie stezenia
biatka C-reaktywnego (CRP, C-reactive protein),
skrocenie czasu czesciowej tromboplastyny po
aktywacji (APTT, activated partial tromboplastic
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time), przejsciowg hiponatremie i hipokalcemie.
Wyniki oznaczen markerow uktadowych choréb
tkanki tacznej (przeciwciata przeciwjadrowe [ANA,
antinuclear antibodies], przeciw cytoplazmie neu-
trofilbw [ANCA, anti-neutrophil cytoplasmic an-
tibodies] — typu cytoplazmatycznego [cANCA],
typu okotojgdrowego [pANCA], dsDNA [double
strand deoxyribonucleic acid], przeciw beta,-
-glikoproteinie, przeciwkardiolipinowe, czynnik
reumatoidalny [RF, rheumatoid factor], antykoa-
gulant toczniowy, sktadowe dopetniacza (C3i C4)
oraz przeciwciata przeciwko wirusom [HSV, herpes
simplex virus], enterowirusom, ludzkiemu wiruso-
wi nabytego niedoboru odpornosci [HIV, human
immunodeficiency virus], zapalenia watroby typu
B [HBV, hepatitis B virus] i C [HCV, hepatitis C vi-
rus]) oraz bakteriom (Treponema pallidum, Borre-
lia burgdorferi) byty ujemne. W posiewie moczu
wyhodowano bakterie z gatunku Enterococcus
faecalis, natomiast posiew krwi pozostawat jato-
wy. W badaniach ogdlnym i cytologicznym ptynu
mozgowo-rdzeniowego (CSF, cerebrospinal fluid)
stwierdzono niewielkg hiperglikemie, a z posiewu
CSF wyhodowano bakterie z gatunku Micrococcus
luteus. Nie wykazano obecnosci pragzkéw oligoklo-
nalnych. Wystano materiat na badania w kierunku
zmian enzymatycznych i mutacji charakterystycz-
nych dla choroby Fabry’ego. Nie uzyskano wyni-
kéw badan ze wzgledu na zniszczenie materiatu
podczas transportu. Chora nie zgtosita sie ponow-
nie z powodu prawie catkowitego ustgpienia ob-
jawow klinicznych.

W leczeniu zastosowano metyloprednizolon we
wlewach dozylnych w dawce dobowej 1 g przez
kolejne 5 dni, uzyskujgc poprawe w zakresie funk-
cji ruchowych konczyn goérnych i dolnych, ponadto
wdrozono antybiotykoterapie, leczenie przeciw-
wirusowe, inhibitorami pompy protonowej (PPI,
proton pump inhibitors), alfa-adrenolitykami oraz
suplementacje elektrolitéw i ptynoterapie.

W diagnostyce réznicowej brano pod uwage
podtoze zapalne, demielinizacyjne, naczyniopo-
chodne oraz chorobe Fabry’ego. W trakcie hospi-
talizacji po kilkukrotnych nieudanych prébach roz-
cewnikowania ostatecznie uzyskano fizjologiczna
mikcje. Pacjentka zostata przekazana na oddziat
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rehabilitacyjny w celu prowadzenia dalszego le-
czenia usprawniajgcego.

W lutym 2018 roku pacjentke ponownie hospi-
talizowano w klinice neurologii z powodu skarg
na nawracajace uciskowe bdle gtowy (poczatkowo
sklepienia, p6zniej obejmujacy catyq gtowe), krotko-
trwate zaburzenia widzenia pod postacig dwojenia
i nieostrego obrazu, zawroty gtowy i zaburzenia réw-
nowagi. W badaniu przedmiotowym przy przyjeciu
stwierdzono drzenie powiek, diplopie przy patrze-
niu skrajnie w prawo oraz w gore, bez niedowtadu
konczyn, miernie podwyzszone napiecie miesniowe
w konczynach dolnych, kurczowe z przewaga po
lewej stronie, wygorowane odruchy gtebokie we
wszystkich konczynach, obustronnie obecne objawy
Jacobsohna, Babinskiego i Rossolimo, probe Romber-
ga z padaniem w prawo oraz zmiany skérne o charak-
terze angiokeratoma w okolicy pachwini podbrzusza.

W badaniach CT i MRI obraz mézgowia i we-
wnatrzczaszkowych przestrzeni ptynowych pozo-
stawat w granicach normy. W badaniu MRl odcinka
szyjnego kregostupa uwidoczniono stabilny obraz
zmian —w brzusznej czesci rdzenia przedtuzonego
dyskretnie hiperintensywne ognisko w obrazach
T2-zaleznych (ryc. 1). W USG tetnic dogtowowych
zobrazowano prawidtowy przebieg i morfologie
naczyn, a wyniki préb czynnosciowych przy skrecie
gtowy w bok byty ujemne. Wynik badania USG ser-
ca okazat sie poréwnywalny z poprzednim z 2015
roku. W badaniu elektrokardiograficznym metoda
Holtera wykazano 3 incydenty tachyarytmii nad-
komorowej oraz pojedyncze dodatkowe pobudze-
nia nadkomorowe i komorowe. Wynik badania
WPW, podobnie jak poprzednio, byt prawidtowy.
W badaniu okulistycznym stwierdzono keratopa-
tie wirowata; wykluczono okulistyczne przyczyny
dwojenia. Badanie laryngologiczne (elektronystag-
mografia, audiometria tonalna i impedancyjna)
nie ujawnito nieprawidtowosci w zakresie uktadu
slimakowo-przedsionkowego. Ponownie pobra-
no materiat na badania i wykazano obnizong ak-
tywnos¢ a-Gal A oraz zwiekszone gromadzenie
lyso-GL-3. W badaniach genetycznych stwierdzono
mutacje zmiany sensu w genie GLA (c.101A>G).

Zgtaszane przez chorg objawy w postaci bolu i za-
wrotow gtowy, podwdjnego widzenia oraz zaburzen
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réwnowagi stopniowo sie wycofywaty. Zastosowano
leczenie przeciwbodlowe i antyarytmiczne.

U 43-letniej pacjentki na podstawie wywiadu
(takze rodzinnego), obrazu klinicznego oraz wy-
nikow badan obrazowych, laboratoryjnych i gene-
tycznych rozpoznano chorobe Fabry’ego.

OMOWIENIE
Z danych epidemiologicznych prezentowanych do-
tychczas przypadkéw wynika, ze czestos¢ wyste-
powania choroby Fabry’ego jest r6zna w poszcze-
gélnych regionach geograficznych [8]. Klasyczna
postac tego schorzenia dotyka jednego na 40 tys.
mezczyzn. Fenotyp typu 2 o pdzniejszym poczat-
ku wystepuje 3-10 razy czesciej niz fenotyp typu
1, a w niektérych populacjach moze wystepowac
u 1 na 1500 do 1 na 4000 mezczyzn [9-11]. Ze
wzgledu na trudnosci diagnostyczne wynikajace
ze ztozonej symptomatologii powyzsze dane naj-
prawdopodobniej nie oddajg rzeczywistej liczby
chorych. W przypadku 366 europejskich pacjentow
z chorobg Fabry’ego uczestniczgcych w badaniu
Fabry Outcome Survey $redni czas od pojawienia
sie objawéw do rozpoznania schorzenia wynosit
13,7 roku u mezczyzn i 16,3 roku u kobiet [12].
W przypadku chorej opisywanej w niniejszej pracy
czas do ustalenia rozpoznania byt znacznie krotszy.
Jednym z wielu czynnikéw opdzniajacych roz-
poznanie jest zmiennos¢ obrazu klinicznego wraz
z postepem choroby. W dziecinstwie i okresie doj-
rzewania dominujg napady silnego, palgcego bélu
w dystalnych czesciach koriczyn, nasilajgce sie przy
zmeczeniu, wysitku fizycznym czy zmianach tempe-
ratury (tzw. akroparestezje). U niektérych chorych
moga by¢ gtéwna przyczyna niesprawnosci. Podto-
ze zaburzenia stanowig zmiany w cienkich zmielini-
zowanych i niezmielinizowanych wiéknach nerwo-
wych powstajgce w wyniku uszkodzenia neuronéw
zwojéw rdzeniowych, niedokrwienia i/lub dziatania
toksycznego Gb3. Istotnym uzupetnieniem obrazu
klinicznego sa rowniez punktowate, ciemnoczer-
wone lub sine skupiska spowodowane miejscowym
poszerzeniem naczyn krwionosnych w powierz-
chownych warstwach skory (angiokeratoma).
Najczesciej lokalizujg sie w zakresie podbrzusza,
bioder, ud i okolicy krocza, ale mozna je réwniez

zaobserwowac na pograniczu czerwieni wargowej,
w zakresie bfony sluzowej jamy ustnej i na spojow-
kach. Istotng wskazéwka diagnostyczna sg takze
zmiany oczne dotyczace rogoéwki, miedzy innymi
keratopatia wirowata. W badaniu okulistycznym
u okoto 75% pacjentéw z chorobg Fabry’ego wi-
doczna jest jako biatawe lub ztoto-brazowe smugi
i wiry. Podobne zmiany mogg miec¢ jednak takze
podfoze polekowe. Ponadto mozna zaobserwowacd
zmetnienie soczewki (za¢ma podtorebkowa) oraz
poszerzenie i krety przebieg naczyn spojowki i siat-
kowki [13, 14]. Dodatkowo do charakterystycz-
nych cech choroby Fabry’ego pojawiajacych sie od
najmtodszych lat, gtéwnie u pacjentéw z klasycznag
postacig choroby, nalezg zaburzenia termoregu-
lacji [6, 15]. W pdzniejszym okresie zycia obraz
kliniczny uzupetniajg mniej swoiste objawy, majace
w niektorych przypadkach decydujgcy wptyw na
rokowanie chorego (tab. 1) [16].

W chorobie Fabry’ego moga wystapic epizody
przemijajagcego niedokrwienia lub udaru niedo-
krwiennego mézgu. Odnotowano réwniez przy-
padki krwotoku srédmoézgowego i podpajeczynow-
kowego, mikrokrwawien, zakrzepicy zatok zylnych
mébzgowia oraz rozwarstwienia tetnic szyjnych
[17, 18]. Analiza obrazéw MRI u chorych z roz-
poznaniem ostrego niedokrwienia mézgu u wiek-
szosci badanych wskazuje na przebyte wczesniej
incydenty bezobjawowe w postaci tak zwanych
niemych zawatéw mézgu (SBI, silent brain infarcts)
czy zmian hiperintensywnych istoty biatej (CWMH,
cerebral white matter hyperintensities).

W zwigzku z ré6znorodnym obrazem klinicz-
nym oraz CWMH stwierdzanymi w MRI choroba
Fabry’ego moze zosta¢ btednie rozpoznana jako
SM, co potwierdzono w kilku badaniach obserwa-
cyjnych [19-24]. W publikacji Lidove'a i wsp. [20]
u 4 sposrod 58 osob z chorobg Fabry’ego wysu-
nieto podejrzenie SM. Podobnie w pracy Bottchera
iwsp. [21] w kohorcie liczacej 187 pacjentow z cho-
roba Fabry’ego u 11 0s6b wstepnie podejrzewano
SM. Uwaza sie, ze pomocnym elementem w diag-
nostyce roznicowej SM moze by¢ brak w chorobie
Fabry’ego zmian w zakresie rdzenia kregowego,
charakterystycznych dla SM. Jednak opisany w ni-
niejszej pracy przypadek oraz inne doniesienia nie
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Objawy kliniczne choroby Fabry’ego w zaleznosci

od wieku (zmodyfikowano na podstawie [16])

Okres dziecinstwa i dojrzewania (< 16 lat)
Akroparestezje/przetomy bolowe
Angiokeratoma

Nieprawidtowosci okulistyczne

Niedostuch odbiorczy

Hipohydroza/anhydroza

Mikroalbuminuria

Niespecyficzne dolegliwosci jelitowe w wywiadzie
Zmeczenie w wywiadzie

Okres wczesnej dorostosci (17-30 lat)
Nasilone zmiany o charakterze angiokeratoma
Albuminuria (> 1 g/24 h)

Obrzek uogdlniony lub obrzek limfatyczny
Goraczka

Hipohydroza/anhydroza

Limfadenopatia

Zaburzenia termoregulacji

Biegunka, bol brzucha

Skrdcenie odstepu PR, przerost lewej komory serca,
bradykardia i zaburzenia przewodzenia

Okres sredniej i p6znej dorostosci (> 30 lat)

Widknienie miesnia sercowego, przerost lewej i prawej
komory, wady zastawek serca, zaburzenia rytmu serca,
nagta smier¢ sercowa, dtawica piersiowa, rozkurczowa
niewydolnos¢ serca

Przewlekta choroba nerek, w tym schytkowa niewydolnos¢
nerek wymagajaca leczenia nerkozastepczego

Udar mézgu lub przemijajace niedokrwienie

Gtuchota o nagtym poczatku lub przewlekle postepujace
zaburzenia stuchu

potwierdzity tej zaleznosci [25]. Z jednej strony
niedostateczna identyfikacja zmian w rdzeniu kre-
gowym moze wynikac z faktu, ze u opisywanych
w literaturze pacjentow rzadko wykonywano ba-
dania MRI rdzenia kregowego. Z drugiej strony do
okreslania typowych zmian chorobowych nalezy
podchodzi¢ z pewng ostroznoscig. Dotychczas ob-
jawem uznawanym za patognomiczny w chorobie
Fabry’'ego byt tak zwany objaw poduszki (z ang.
pulvinar sign), natomiast wedtug danych epide-
miologicznych wystepuje on jedynie u 3% przypad-
kow [26] i moze wystepowad w przebiegu infekgji
osrodkowego uktadu nerwowego, fakomatoz oraz
chemio- i radioterapii [17]. U opisywanej pacjentki
nie uwidoczniono opisanych wyzej zmian. Wielo-

narzadowy charakter schorzenia oraz jego zmienny
przebieg kliniczny wcigz sprawiajg trudnosci w r6z-
nicowaniu z innymi chorobami (tab. 2) [27].

PODSUMOWANIE

Podstawowym narzedziem diagnostycznym w cho-
robie Fabry’ego u mezczyzn jest ocena aktywno-
$ci a-Gal A w osoczu (metodga suchej kropli krwi),
w leukocytach lub fibroblastach. W przypadku
stwierdzenia deficytu enzymatycznego badanie
genetyczne moze by¢ przydatne do okreslenia fe-
notypu choroby, polimorfizméw genu GLA, a takze
moze pomoc w ustaleniu diagnozy uinnych czton-
kéw rodziny. U kobiet podstawg potwierdzenia
rozpoznania jest przede wszystkim ocena gene-
tyczna, gdyz aktywnos¢ enzymu moze nie odbie-
gac od wartosci referencyjnych [4].

Zgodnie z aktualnym obwieszczeniem mini-
stra zdrowia od 1 wrzesnia 2019 roku w Polsce
objeto refundacja dwie postaci enzymatycznej
terapii zastepczej (EZT) — stosowanie agalzydazy
beta oraz agalzydazy alfa [28-30]. W dotychczas
przeprowadzonych badaniach obserwacyjnych
wykazano skutecznos¢ rekombinowanej agalzy-
dazy w zmniejszaniu depozytéw Gb3, co zapo-
biega zagrazajgcym zyciu powiktaniom narzado-
wym choroby [4, 13, 31]. W okresie kilkunastu lat
stosowania tego leczenia we wszystkich innych
krajach Unii Europejskiej nie przeprowadzono ran-
domizowanego badania stuzgcego poréwnaniu
EZT i placebo u duzej liczby pacjentéw, natomiast
ze wzgledu na korzysci ptynace ze stosowanego
leczenia przygotowanie takiego badania wigzato-
by sie z watpliwosciami etycznymi [32]. W przed-
stawionym przez autorow przypadku obecnie nie
stwierdza sie istotnego klinicznie uszkodzenia
narzadowego, co daje chorej wieksze szanse na
spowolnienie postepu choroby w przypadku wdro-
zenia enzymatycznej terapii zastepczej.

Skuteczne leczenie enzymatyczne tego scho-
rzenia ma jednak pewne ograniczenia wynikajace
miedzy innymi ze zbyt péZnego rozpoczecia terapii
lub powstawania przeciwciat przeciwko agalzyda-
zie, co sktania badaczy do poszukiwania innych,
doskonalszych metod postepowania [13].
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Diagnostyka réznicowa choroby Fabry’ego (zmodyfikowano na podstawie [27])

Objawy choroby

Dermatologiczne

Neurologiczne:

* zwigzane z uszko-
dzeniem obwo-
dowego ukfadu
nerwowego

* zwigzane z uszko-
dzeniem osrod-
kowego uktadu
nerwowego

Gastroenterologiczne

Okulistyczne

Angiokeratoma

Hipohydroza/anhydroza

Hiperhydroza
Obrzek limfatyczny

Bél neuropatyczny

Objawy ogniskowe
uszkodzenia osrodkowego
uktadu nerwowego

Bdl brzucha, biegunka,
zaparcia, wydtuzenie czasu
pasazu jelitowego

Keratopatia wirowata

Zmiany w naczyniach
siatkowki

Zapalenie btony
naczyniowej oka

Wybroczyny w meningokokowym zapaleniu opon mézgowo-rdzeniowych
(w przebiegu przetomu Fabry’ego)

Choroba Rendu-Oslera-Webera (wrodzona naczyniakowatos¢ krwotoczna)
Toczen rumieniowaty uktadowy

Plamki Fordyce’a

Choroby metaboliczne (choroba Schindlera, fukozydoza, sialidoza)

Zesp6t Hornera

Powiktanie leczenia topiramatem

Zespot cholinergiczny

Hipohydrotyczna dysplazja ektodermalna

Nadpotliwos¢ pierwotna

Przewlekta niewydolnos¢ zylna
Choroby uktadowe tkanki tacznej

Fibromialgia

Choroby uktadowe tkanki tacznej

Zespoty goraczek nawrotowych (np.: zespdt TRAPS)
Porfiria

Zespdt Guillaina-Barrégo

Polineuropatia mocznicowa

Polineuropatia cukrzycowa

Polineuropatie dziedziczne

Udar moézgu/przemijajace niedokrwienie mézgu

Choroby demielinizacyjne (stwardnienie rozsiane, ostre rozsiane zapalenie
modzgu i rdzenia [ADEM])

Choroby mitochondrialne
CADASIL

Zapalenie btony sluzowej zotadka
Wrz6d dwunastnicy

Zapalenie wyrostka robaczkowego
Przewlekte zapalenie trzustki
Krwawienie z przewodu pokarmowego
Celiakia

Choroba Lesniowskiego-Crohna
Wrzodziejgce zapalenie jelita grubego
Zapalenie uchytkéw

Dyspepsja czynnosciowa

Zespot jelita drazliwego

Rodzinna goraczka srédziemnomorska
Polekowa (amiodaron, flekainid, tamoksyfen)
Fukozydoza

Cukrzyca

Nadcisnienie tetnicze

Zespot nerczycowy

Nerwiakowtdkniakowatos¢ typu 1

Dysplazja wtdknisto-miesniowa

Choroba Rendu-Oslera-Webera

Zespot DiGeorge'a

Mtodziencze idiopatyczne zapalenie stawoéw, zesztywniajgce zapalenie

stawow kregostupa, zespdt cewkowo-srédmigzszowego zapalenia nerek
i zapalenia btony naczyniowej oka (TINU)

Choroba Behgeta
Sarkoidoza
Choroba Lesniowskiego-Crohna
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Tabela 2. (cd).

Objawy choroby

Zmiany w naczyniach
spojowki

Laryngologiczne Niedostuch odbiorczy

Szum uszny

Zawroty gfowy

Kardiologiczne Zaburzenia rytmu serca

Wady zastawkowe

Kardiomiopatia

Nefrologiczne Albuminuria/objawy

przewlektej choroby
nerek

w ptynie mézgowo-rdzeniowym
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