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Creutzfeldtova-Jakobova choroba

Creutzfeldt-Jacob disease

Súhrn
Creutzfeldtova-Jakobova choroba (CJch) patrí medzi prionové ochorenia, smrteľné neurode-
generatívne ochorenia, postihujúce tak ľudí, ako aj zvieratá. Sú charakterizované konverziou 
bunkového prionového proteínu PrPC na abnormálnu, nerozpustnú a čiastočne proteázo-
-rezistentnú izoformu nazývanú scrapie priónový proteín (PrPSC). Gén pre syntézu celulárneho 
PrP človeka (PRNP) je lokalizovaný na krátkom ramienku chromozómu 20. Rozlišujeme nie-
koľko foriem CJch, najčastejšou formou CJch je sporadická Creutzfeldtova-Jakobova choroba 
(sCJch), ktorá sa vyskytuje asi u 85 % pacientov, zriedkavejšie sa vyskytuje genetická forma 
(gCJch), ktorá vzniká na základe rôznych typov mutácií (bodové mutácie, inzercie, delécie), 
pri výskyte u viac ako dvoch členov rodiny sa označuje ako familiárna forma (fCJch). Iatro-
génna (iCJch), v súčasnosti označovaná ako náhodne prenesená (accidentally transmitted), 
vznikla prenosom z človeka na človeka kontaminovanými transplantátmi alebo nástrojmi. 
Nový variant (vCJch) bol prvýkrát popísaný vo Veľkej Británii v roku 1996 a vznikol s vysokou 
pravdepodobnosťou prenosom z hovädzieho dobytka pri „chorobe šialených kráv“ – bovin-
nej spongiformnej encefalopatii (BSE). 

Abstract
Creutzfeldt-Jacob disease (CJD) is a prion disease. Prion diseases are fatal neurodegenerative 
conditions affecting humans and a wide variety of animals. In prion diseases, normal, cel-
lular protein (PrPC) is converted into insoluble, protease-resistant scrapie prion protein (PrPSC). 
PrP is encoded by the prion protein gene (PRNP) localised on the short arm of chromosome 
20. There are several forms of CJD, sporadic CJD (sCJD), seen in about 85% of patients, 
being the most common one. Some cases are genetic (gCJD) that occur as a consequence 
of various mutations (including point mutations, insertions and deletions); when the muta-
tion is present in more than two members of a family, the disease is called familial (fCJD). 
Remaining two forms, i.e. iatrogenic CJD (iCJD) and variant CJD (vCJD), are acquired. iCJD 
(now called accidentally transmitted) is acquired through contaminated transplants and in-
struments. vCJD is a novel form of human prion disease first reported in the United Kingdom 
in 1996. It is likely that bovine prions from „mad cows“, affected with bovine spongiform 
encefalopathy (BSE), were passed to humans through consumption of beef products from 
affected animals.
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História
Creutzfeldtova-Jakobova choroba patrí 
medzi humánne prionové choroby. Pr-
výkrát bolo ochorenie spomenuté v roku 
1920, kedy Hans Gerhard Creutzfeldt po-
písal prípad 22-ročnej ženy, ktorá zom-
rela na progresívnu cerebrálnu dysfunk-
ciu. O  rok neskôr Alfons Maria Jakob 
popísal ďalších 5 pacientov. Názov Creu-
tzfeldtova-Jakobova choroba (CJch) vzni-
kol v  roku 1922, ale prešiel aj obdobím 
rôznych synoným [1]. V roku 1968 nositeľ 
Nobelovej ceny Carleton Daniel Gajdušek 
úspešne preniesol kuru a Creutzfeldtovu- 
-Jakobovu chorobu človeka na labora-
tórne zviera, čím sa vytvorila možnosť 
dôkazu CJch experimentálnym prenosom 
nákazy  [2,3]. Spočiatku sa predpokla-
dalo, že etiologickým agensom ochorenia 
sú nekonvenčné vírusy, názov prionové 
ochorenia vznikol po objavení prionu 
ako pôvodcu ochorenia v  r. 1982 Prusi-
nerom, za čo v roku 1997 získal Stanley 
B. Prusiner Nobelovu cenu za fyziológiu 
a medicínu [4].

Dnes rozlišujeme niekoľko foriem CJch, 
najčastejšou formou je sporadická Creutz
feldtova-Jakobova choroba (sCJch), ktorá 
sa vyskytuje asi u  85  % pacientov, zri-
edkavejšie sa vyskytuje genetická forma 
(gCJch), ktorá vzniká na základe rôznych 
typov mutácií (bodové mutácie, inzercie, 
delécie), pri výskyte u viac ako 2 členov 
rodiny sa označuje ako familiárna forma 
(fCJch). Iatrogénna (iCJch) vznikla pre-
nosom z človeka na človeka kontamino-

vanými transplantátmi alebo nástrojmi. 
Nový variant (vCJch) bol prvýkrát popí-
saný vo Veľkej Británii v roku 1996 a vzni-
kol s vysokou pravdepodobnosťou preno-
som z hovädzieho dobytka pri „chorobe 
šialených kráv“ – bovinnej spongiformnej 
encefalopatii (BSE).

V  roku 1993 zahájila Európska únia 
spoločný program dohľadu nad výskytom 
„Creutzfeldt-Jakob disease“ (CJch) – sur-
veillance CJch – EUROCJch, k pôvodným 
ôsmym štátom, medzi ktorými bolo aj Slo-
vensko, neskôr pribudli nielen ďalšie štáty 
Európy, ale aj Austrália, Kanada a USA. 
Spoločný postup umožnil získať štatis-
ticky hodnotiteľné súbory, údaje o prie-
mernom ročnom výskyte CJch a  jej fo-
riem. Slovensko, kde sa povinné hlásenie 
CJch datuje od roku 1983, charakterizuje 
unikátny, až 69% podiel genetickej formy 
s mutáciou E200K (gCJchE200K), s kon-
centráciou hlavne na Orave, Kysuciach 
a okolo Rožňavy [5]. Na našom pracovisku 
boli hospitalizovaní 4 pacienti s mutáciou 
prionového génu E200K v kodóne 200, 
dvaja z Košíc a dvaja z Trebišova.

Patofyziológia
Prionové ochorenia
Prionové ochorenia sú smrteľné neuro-
degeneratívne ochorenia postihujúce tak 
ľudí, ako aj zvieratá. Sú charakterizované 
konverziou bunkového prionového pro-
teínu PrPC na abnormálnu, nerozpustnú 
a  čiastočne proteázo-rezistentnú izo-
formu nazývanú scrapie priónový pro-

teín (PrPSC). Fyziologický PrP sa nachádza 
na bunkovej membráne neurónov, ale aj 
v ďalších tkanivách, jeho presná fyziolo-
gická funkcia nie je stále presne objas-
nená [6]. Gén pre syntézu celulárneho PrP 
človeka (PRNP) je lokalizovaný na krátkom 
ramienku ľudského chromozómu 20. 
Skladá sa z dvoch exónov, pričom druhý 
exón obsahuje kompletný otvorený čítací 
rámec (ORF). Kóduje polypeptidový reťa-
zec s 253–254 aminokyselinami, zrelý pro-
teín po translačných úpravách pozostáva 
z 208 aminokyselín o molekulovej hmot-
nosti 35–36 kDa. Mutácie tohoto génu 
môžu napomáhať transformácii PrPC pro-
teínu na jeho patologickú izoformu PrPSC. 
Je známych viac ako 25 takýchto mutácií. 
Pri konverzii normálneho PrPC na patolo-
gickú izoformu PrPSC sa počet a sekven-
cia aminokyselín nemení, ale dochádza ku 
konformačným zmenám. PrPSC sa naviaže 
na PrPC a nie celkom známym spôsobom 
ho premení na PrPSC. Dochádza k reťazo-
vej reakcii, pri ktorej sa PrPSC hromadia 
v nervových bunkách, tie sa poškodzujú, 
dochádza k ich vakuolizácii a následnému 
odumretiu. Priony sa ukladajú aj v mimo-
bunkovom priestore, kde sa zhlukujú do 
masy a vytvárajú tzv. amyloidové plaky. 
Všetky funkcie prionu u zdravého človeka 
nepoznáme, ale podieľa sa na synaptic-
kom prenose vzruchu, antioxidatívnych 
procesoch, funkcii biologických hodín 
a  pravdepodobne aj pri ukladaní infor-
mácii do pamäti. Rozdiely medzi oboma 
proteínmi sú v ich sekundárnej štruktúre, 
a to v pomere α-helixu a β-štruktúry. Mo-
lekula PrPC obsahuje 42 % α-helixu a len 
3 % β-štruktúry, kým priestorové uspori-
adanie PrPSC predstavuje len 30 % α-he-
lixu, ale až 43  % β-štruktúry, ktorá je 
odolnejšia voči proteolytickým enzýmom 
(tab.  1)  [7,8]. V  dôsledku rovnakej pri-
márnej štruktúry oboch proteínov nero-
zoznáva imunitný systém PrPSC ako cudzí, 
a preto sa proti nemu netvorí imunita.

Pre lepšie pochopenie podrobnejšej kla-
sifikácie prionových ochorení vrátane roz-
delenia CJch na 6 subtypov je potrebné 
vysvetlenie pojmu PrPres, ktorý zaviedol 
Gambetti et al [10]. Na základe štiepenia 
PrP proteinkinázou K  vznikajú dva pro-
teíny odlišnej hmotnosti, 21 kDa a 19kDa, 
označované ako typ 1 a typ 2 PrPres (PrPres – 
PrP rezistentný na proteázu) [11].

Okrem toho sa prionové proteíny roz-
lišujú aj na základe glykozylácie. Glyko-
zylácia proteínov, tj. pripojenie cukornej 

Tab. 1. Rozdiely medzi celulárnym priónovým proteínom (PrPC) a scrapie 
priónovým proteínom (PrPSC), upravené podľa [7].

Vlastnosť PrPC PrPSC
citlivosť k proteázam vysoká nízka

disulfidické väzby áno áno

molekulová hmotnosť  
po deglykozylácii

16 kDA [rPrP(90–231)] 16 kDA [PrP 27–30]

glykozylácia 2 A-naviazané cukry 2 N-naviazané cukry

glykoforma rôzna rôzna

sekundárna štruktúra dominuje α-helix bohatý na β-štruktúru

dostupné epitopy 109–112
138–165
225–231

225–231

fyzikálny stav monomér veľké agregáty

lokalizácia v bunke povrch bunky intracelulárne a v medzi-
bunkovom priestore

lokalizácia v organizme CNS, srdce, semenníky, 
obličky, pľúca a iné

CNS, lymfatické orgány, 
oko
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zložky, patrí medzi dôležité postrans-
lačné úpravy proteínov. V  prípade PrP 
sú variabilne glykozylované aminokyse-
liny Asn180 alebo Asn196, to znamená, 
že môžu, ale nemusia byť k nim navia-
zané 1–2 oligosacharidové reťazce. Jedná 
sa o N väzbové oligosacharidy, ktoré zo-
hrávajú významnú úlohu pri skladaní pro-
teínov. Pomer neglykozylovaných, mono
glykozylovaných a  diglykozylovaných 
glykoforiem tak ovplyvňuje výslednú kon-
formáciu a stabilitu PrP [12].

Jednotlivé humánne prionové ochore-
nia sú charakterizované rozdielnou kon-
formáciou a glykozyláciou PrPres, teda roz-
dielnou dostupnosťou jednotlivých oblastí 
prionového proteinového polypeptido-
vého reťazca pre štiepenie proteinkinázou 
K. Collinge et al [13] a Telling et al [14] na 
základe týchto poznatkov dospeli k ná-
zoru, že rozdielne konforméry a  glyko
typy ovplyvňujú fenotypové vlastnosti ľud-
ských prionov.

U väčšiny ľudí s prionovým ochorením je 
príčina neznáma, u části pacientov ocho-
renie vzniká prenosom zo známeho zdroja 
infekcie a 10–15 % pacientov má gene-
tickú formu ochorenia buď v  dôsledku 
bodovej mutácie, alebo v  dôsledku in-
zercie oktapeptidových opakovaní (OPR) 
v géne pre prionový proteín (PRNP). Títo 
majú často pozitívnu rodinnú anamnézu 
s autozomálne dominantným typom de-
dičnosti s variabilnou penetranciou. Prio-
nové ochorenia sa vyznačujú rozsiahlou 
fenotypovou heterogenitou. Tri najčas-
tejšie formy sú: Creutzfeldtova-Jakobova 
choroba (CJch), fatálna familiárna in-
somnia (FFI) a Gerstmannov-Sträusslerov- 
-Scheinkerov (GSS) syndróm [9].

Creutzfeldtova-Jakobova 
choroba (CJch)
Incidencia CJch je 1–2 pacienti na 
1 000 000 obyvateľov ročne, najčastej-
šou formou CJch je sporadická Creutz-
feldtova-Jakobova choroba (sCJch), ktorá 
sa vyskytuje asi u 85 % pacientov  [15], 
zriedkavejšie sa vyskytuje genetická 
forma (gCJch). Genetická forma vzniká 
v dôsledku celého radu mutácií (bodové 
mutácie, inzercie, delécie) v géne pre pri-
onový protein (PRNP) (obr. 1) [16]. Zvyšok 
tvoria získané formy – iatrogénna CJch 
(iCJch) a nový variant (vJCch) [17]. Iatro-
génna vznikla z  kontaminovaných ras-
tových hormónov od kadáverov, z dura 
mater, časť bola prenesená neurochirur-

gickými nástrojmi, EEG elektródami pri 
stereotaktických vyšetreniach a transplan-
táciou rohovky [17]. Nový variant vznikol 
veľmi pravdepodobne prenosom z  ho-
vädzieho dobytka pri „chorobe šialených 
kráv“ – bovinnej spongiformnej ence-
falopatii (BSE). Vzťah vCJch k BSE určila 
typizácia kmeňa priónov a  experimen-
tálny prenos na transgénnu aj konvenčnú 
myš [18].

Sporadická Creutzfeldtova- 
-Jakobova choroba
Epidemiológia
Incidencia sCJch je 1–2 pacienti/1 mil. 
obyvateľov. Nie je rozdiel vo výskyte medzi 
pohlaviami, priemerný vek začiatku ocho-
renia je okolo 65 rokov. V minulosti sa 
za rizikový faktor sCJch považovala kon-
zumácia mozgu a očí oviec postihnutých 
klusavkou (scrapie), avšak výskyt ochore-
nia celosvetovo, aj v  oblastiach, kde sa 
scrapie nevyskytuje alebo má len veľmi 
nízku incidenciu, svedčí proti tejto teórii. 
Nedávne objavenie sa atypických foriem 
scrapie a bovinnej spongiformnej ence-
falopatie (BSE) obnovili úvahy o medzi
druhovom prenose (cross-species trans-
mision) na ľudí. Tieto úvahy posilnili aj 
výsledky experimentálneho transgénneho 
prenosu L-typu BSE (BASE) humánnym 
PRNP na primáty [19] a na myši  [20,21]. 
Ďalším zvažovaným rizikovým faktorom 
bola predchádzajúca operácia pacienta 

kontaminovanými inštrumentami, avšak 
podľa veľkej štúdie realizovanej vo Veľkej 
Británii je málo pravdepodobné, aby veľká 
časť sCJch bola zapríčiená operáciou [22].

Genetika
Kodón 129 PRNP génu obsahuje poly-
morfizmus (ATG/GTG), ktorý kóduje me-
tionín (M) alebo valín (V). Samotný po-
lymorfizmus nie je patogenetický, ale 
homozygotná varianta MM zvyšuje riziko 
sCJch (približne 72 % pre MM, 17 % pre 
VV) [21], kým heterozygotný genotyp má 
akoby protektívny charakter. Jeho frek-
vencia u sJCch je nižšia (17 %) ako v bež-
nej populácii (51 %). Genotyp v kodóne 
129 spolu s typom 1 alebo 2 PrPres majú 
výrazný vplyv aj na klinickopatologický 
fenotyp [23].

Diagnostika
Diagnostika sCJch je založená na klinic-
kom obraze, priebehu ochorenia a  vý-
sledkoch pomocných vyšetrení – EEG, 
stanovenie proteínu 14-3-3 v likvore a vy-
šetrenie mozgu magnetickou rezonan-
ciou (FLAIR MR a D WI MR). Pre defini-
tívnu diagnózu je potrebné potvrdenie 
neuropatologicky/imunocytochemicky. 
WHO boli v  roku 1998 v Ženeve stano-
vené odporučenia pre diagnostiku sCJch, 
v  roku 2003 bol vypracovaný Manuál 
WHO pre diagnostiku sCJch (dostupný 
na http://whqlibdoc.who.int/publica
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Obr. 1. Schéma génu pre priónový proteín (PRNP) a mutácie. Schematická repre-
zentácia génu PRNP s najvýznamnejšími polymorfizmami a mutáciami. Všetky 
mutácie sú asociované s CJch okrem tých, ktoré sú znázornené boldom (GSS – 
Gerstmannov-Sträusslerov-Scheinkerov syndróm), plným rámčekom (FFI – fatálna 
familiárna insomnia alebo CJch, v závislosti od genotypu v kodóne 129) a bodko-
vaným rámčekom (fenotyp CJch s variabilnou patológiou).
Upravené podľa [16].
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tions/2003/9241545887.pdf) a tieto do-
kumenty boli neskôr MR-CJch konzor-
ciom doplnené o nálezy pri magnetickej 
rezonancii mozgu a v auguste 2010 boli 
centrom pre kontrolu a prevenciu ocho-
rení (http://www.cdc.gov) publikované 
aktuálne platné kritériá (tab. 2) [24–26].

Klinický obraz
K  hlavným klinickým príznakom sCJch 
patria kognitívny deficit, ataxia, zrakové 
poruchy, ktoré sú prítomné buď samo-
statne, alebo v kombinácii. U niektorých 
pacientov je prítomný myoklonus, je čas-
tejší v neskorých štádiách ochorenia, ale 
je zriedkavý. Postupne sa pridružuje mno-
hopočetné postihnutie CNS s globálnou 
kognitívnou dysfunkciou, ataxiou, rigidi-
tou, inkontinenciou, postupnou stratou 
nezávislosti a pripútaním na lôžko. V ter-
minálnom štádiu sa často pridružuje dys-
fágia, ktorá býva príčinou aspiračnej pne-

umónie ako príčiny smrti. Priemerné 
trvanie ochorenia je 4,5–7,4 mesiaca. Aj 
v dĺžke prežívania je rozdiel medzi pacien-
tami. Asi 10 % prežíva viac ako rok, 5 % 
viac ako 2 roky [24,27]. Najkratšie popí-
sané prežívanie bolo 2 týždne.

Subtypy sporadickej Creutzfeldtovej-
-Jakobovej choroby
Rozlišujeme 6 subtypov sporadickej CJch. 
Na molekulárnej úrovni korelujú s genoty-
pom v kodóne 129 (MM, MV, VV) a s fy-
zikálnochemickými vlastnosťami PrPres 
(typ 1 alebo typ 2). Niekedy sa môžu vy-
skytovať 2 subtypy súčasne.

Najčastejší typ sCJch, ktorý sa v  čis-
tej forme (MM1) vyskytuje asi v  40  % 
a  v  zmiešanej forme (MM1 + MV1) asi 
v 70 %, je u homozygotov alebo hetero-
zygotov pre metionín v kodóne 129, ktorí 
majú PrPres typ 1, teda MM1 a MV1 [27–29], 
ďalej sú to subtypy VV2, MV2, MM2 

a VV1. Typické klinické príznaky a nálezy 
pomocných vyšetrení sa v  jednotlivých 
prácach mierne odlišujú, čo môže byť 
dané aj malým počtom pacientov v  jed-
notlivých súboroch. Najtypickejšie nálezy 
na základe spracovania viacerých štúdií 
sú uvedené v tab. 3 [10,13,26,27,30,31]. 
Cieľom uvedenia klinického obrazu jed-
notlivých subtypov sCJch je poukázať na 
možný rozdielny priebeh ochorenia u jed-
notlivých pacientov. Z každodennej klinic-
kej praxe máme skúsenosť, že pri menej 
typickom priebehu sa na ochorenie ne-
myslí ani v pokročilejších štádiách.

Viaceré štúdie ukázali, že u  jedného 
pacienta sa môžu vyskytovať PrPres typ 1 
a PrPres typ 2 samostatne aj súčasne. Sú-
časný výskyt modifikuje vyššie popísané 
klinické obrazy [32].

Z praktického hľadiska a pre rýchlejšiu 
orientáciu Puoti G et al [31] uvádzajú roz-
delenie prionových ochorení na 3 hlavné 
skupiny, z ktorých sa sporadickej CJch tý-
kajú: kognitívne subtypy: sCJch MM1 
a sCJch MV1, sCJch MM2 a sCJch VV1 
a subtypy s dominujúcou ataxiou: sCJch 
VV2 a  sCJch MV2. Tretím subtypom sú 
sporadické prionové ochorenia s  non- 
-CJch fenotypmi, kam zaraďujú spora-
dickú fatálnu insomniu a  prionopatiu 
s variabilnou senzitivitou na štiepenie pro-
teázou  – Variably Protease-Sensitive Prio-
nopathy (VPSPr).

Kognitívne subtypy
V  tejto skupine sú najčastejšie subtypy 
sCJch MM1 a  sCJch MV1, ktoré spolu 
predstavujú 55–70  % sporadických 
prionových ochorení  [27,33]. Ochorenie 
začína najčastejšie vo veku 50–70 rokov 
rýchle progredujúcim kognitívnym defici-
tom, zmätenosťou, príležitostne môžu byť 
sprevádzané kortikálnou zrakovou poru-
chou, ataxiou a spontánnym alebo pro-
vokovaným myoklonom. Neurologickým 
príznakom často predchádzajú mierne 
psychické príznaky ako únava, úzkosť, 
zmeny nálady a  poruchy koncentrácie. 
Zriedkavo sa môžu v úvode ochorenia vy-
skytovať extrapyramídové alebo mozoč-
kové príznaky, ale neurologické vyšetrenie 
môže byť v úvode ochorenia aj negatívne, 
neurologické príznaky môžu byť aj unila-
terálne. Progresia ochorenia je rýchla, nie-
kedy v priebehu niekoľkých dní, čo spolu 
s  klinickým obrazom pomerne rýchlo 
vzbudzuje podozrenie na prionové ocho-
renie a vedie k realizácii MR mozgu, vyše-

Tab. 2. Diagnostické kritériá pre sporadickú CJch – definitívna, pravdepo-
dobná, možná podľa WHO [24,25] a MR-CJch konsorcia [26].

Diagnostické kritériá pre sporadickú CJch
1. Definitívna
• potvrdená neuropatologicky 

• a/alebo imunocytochemicky 

• a/alebo Western blot dôkaz proteázo-rezistentného PrP 

• prítomnosť scrapie typických fibríl

2. Pravdepodobná
Rýchlo progredujúca demencia a  aspoň dva z nasledujúcich štyroch klinických 
príznakov:

i) myoklonus

ii) zrakové alebo mozočkové príznaky

iii) pyramídové alebo extrapyramídové príznaky

iv) akinetický mutizmus

a pozitívny nález aspoň jedného z nasledujúcich vyšetrení:

a) typické EEG (PSWCs) počas ochorenia, akéhokoľvek trvania a/alebo
b) pozitívny proteín 14-3-3 v likvore u pacienta s trvaním ochorenia < 2 roky

c) hyperintenzívny signál v nucleus caudatus a/alebo putamen pri vyšetrení magne-
tickou rezonanciou pri DWI alebo FLAIR zobrazení

a rutinné vyšetrenia nepodporujú alternatívnu diagnózu

3. Možná
Progresívna demencia a aspoň dva z nasledujúcich štyroch klinických príznakov:

i) myoklonus

ii) zrakové alebo mozočkové príznaky

iii) pyramídové alebo extrapyramídové príznaky

iv) akinetický mutizmus

a chýbanie pozitívneho nálezu pri troch vyšetreniach ktoré by klasifikovali pacienta 
ako „pravdepodobná CJch“ (testy a–c vyššie) 

a trvanie ochorenia menej ako dva roky

a rutinné vyšetrenia nepodporujú alternatívnu diagnózu
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trenia likvoru a EEG a spolu s týmito vy-
šetreniami k stanoveniu diagnózy sCJch. 
V priebehu niekoľkých týždňov dochádza 
k rozvoju závažných pyramídových a ex-
trapyramídových príznakov, poruche ve-
domia a  k  úmrtiu v  priebehu približne 
4 mesiacov od začiatku ochorenia.

Subtypy sCJch MM2 a  sCJch VV1 
sú zriedkavejšie (2–10  %), je ich ťaž-
šie rozlíšiť na základe klinického obrazu, 
u  obidvoch dominuje kognitívny defi-
cit a pacienti môžu byť niekoľko mesia-
cov monosymptomatickí [27,33]. U sCJch 
MM2 môže dominovať amnestická afá-
zia a apraxia [31]. Aj keď celkový priebeh 
býva dlhší (okolo 14 mesiacov), kognitívny 
deficit progreduje rýchlo a  v  priebehu 
5 mesiacov sa vyvíja ťažká demencia [31]. 
U väčšiny pacientov je už v tomto počia-

točnom štádiu pozitívne MR mozgu, kým 
protein 14-3-3 v  likvore (proteín, k uvol-
ňovaniu ktorého dochádza v  dôsledku 
deštrukcie nervového tkaniva) a tau pro-
teín sú prítomné v likvore len u približne 
polovice pacientov a periodické komplexy 
ostrých vľn v EEG sú prítomné len u menej 
ako polovice pacientov so stredným po-
stihnutím alebo v  pokročilom štádiu. 
Ostatné neurologické príznaky sa pridru-
žujú až po viac ako 5 mesiacoch.

U sCJch VV1 progreduje kognitívny de-
ficit pomalšie, dominujú hlavne zmeny 
osobnosti. Hypertonia, ataxia a myoklo-
nus sa vyvíjajú až po viac ako 7 mesiacoch. 
Typickým príznakom sCJch VV1 je rela-
tívne nízky vek začiatku ochorenia, okolo 
41 rokov veku, čo spolu s poruchami sprá-
vania a pomalšou progresiou môže viesť 

k zámene s novým variantom CJch. V dife-
renciálnej diagnóze má význam MR mozgu 
s nálezom hyperintenzity mozgovej kôry 
alebo bazálnych ganglií alebo v obidvoch 
oblastiach, kým u vCJch je už vo včasných 
štádiách obojstranne prítomný príznak 
pulvinar thalami  [27,34,35]. Pri sCJch je 
skoro u všetkých pacientov prítomný pro-
tein 14-3-3 v likvore, kým u vCJch len asi 
u 50% pacientov a rozdiel je aj v geno-
type, všetci doteraz diagnostikovaní pa-
cienti s vCJch boli v kodóne 129 homo-
zygoti pre metionín. Zásadným rozdielom 
je dôkaz PrPSC v tkanive z biopsie tonzíl 
u pacientov s vCJch [36].

Subtypy s príznakmi ataxie
Prevalencia týchto subtypov je nižšia, do-
minujú sCJch VV2 a  sCJch MV2, pred-

Tab. 3. Najtypickejšie klinické, EEG, likvorové a MR nálezy u jednotlivých subtypov sporadickej Creutzfeldtovej-Jako-
bovej choroby (sCJch) na základe spracovania viacerých štúdií [10,13,26,27,30,31].

Subtyp 
sCJch

Výskyt v % Typ Klinické príznaky Začia-
tok ocho-
renia (vek 
v rokoch)

Trvanie 
ochorenia 
(mesiace)

EEG Proteín 
14-3-3

MR mozgu

MM1 
MV1

spolu 50–70 K rýchlo progredujúca 
demencia
ataxia
kortikálna porucha zraku
myoklonus

50–70 4 už v prvých  
3 mesiacoch
PSWCs

menej 
častý

minimálne po-
stihnutie, zmeny 
v thalame

VV2 15 A ataxia
demencia vzniká neskôr
myoklonus – neskôr, 
u 1/3 chýba

približne 60 7 väčšina 
nemá typické 
zmeny

+ hyperinten-
zívny signál v BG 
a thalame

MV2 8 A ataxia dominuje
demencia býva už 
v úvode

približne 59 18 nebývajú ty-
pické zmeny

najmenej 
častý

hyperinten-
zívny signál v BG 
a thalame 

MM2 2-8 K • kortikálny typ – domi-
nuje kognitívny deficit 
(často amnestická afázia, 
apraxia)
chýbajú – cerebellárne 
príznaky alebo sú mierne,  
myoklonus a poruchy 
zraku
• thalamický typ – insom-
nia, agitovanosť, zrakové 
halucinácie

približne 65 14–17 • nebý-
vajú typické 
zmeny
• niektorí 
autori – sú 
asi u 1/2 
pacientov

asi u 1/2 pozitívne MR od 
začiatku 

VV1 1 K demencia vzniká skoro, 
dominuje 

približne 39 15 chýbajú ty-
pické zmeny

+ • hyperinten-
zívny signál v BG 
a thalame
• niektorí au-
tori – v BG nie

MM1, MV1, VV2, MV2, MM2, VV1 – fenotypy podľa zastúpenia metionínu (M), valínu (V) a typu 1 a 2 PrPres, K – kognitívny typ,  
A – typ s prevahou ataxie, FFI – familiálna fatálna insomnia, PSWCs – Periodic Sharp-Waves Complexes (periodické komplexy ostrých vĺn), 
MR – magnetická rezonancia, BG – bazálne gangliá
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Thyroiditis)  [39,40], potom u  pacientov 
s Alzheimerovou chorobou a demenciou 
s Lewyho telieskami [41].

Rozdiely v MR nálezoch u  jednotlivých 
subtypov sCJch boli popísané v časti o ich 
klinickom obraze.

Laboratórne testy
Likvor
Bežné laboratórne testy a  vyšetrenie li-
kvoru sú väčšinou normálne. Pre sCJch 
je typické zvýšenie proteínu 14-3-3 v  li-
kvore (v SR sa stanovuje v Národnom re-
ferenčnom centre pre prionové choroby,  
SZU Bratislava a v ČR v Národní referenční 
laboratoři lidských prionových ochorení 
při Oddělení patologie a molekulární me-
dicíny TN v Prahe). K jeho uvolňovaniu do-
chádza v dôsledku deštrukcie nervového 
tkaniva, teda nielen u CJch, ale aj pri kr-
vácaní do mozgu, mozgovom infarkte, 
tumoroch mozgu, zápalových ochore-
niach CNS a  inom poškodení nervového 
tkaniva. Dôkaz proteinu 14-3-3 v  likvore 
teda nie je špecifický pre CJch, o jeho vý-
zname pre diagnostiku CJch sa vedú roz-
siahle diskusie [42,43]. Senzitivita a špeci-
ficita tohto vyšetrenia sa udáva v obidvoch 
prípadoch 93 %, tento test je súčasťou 
protokolu pre stanovenie pravdepodob-
nej diagnózy sCJch. U  rýchle progredu-
júcich neurodegeneratívnych demencií 
je prítomnosť β-podjednotky proteinu 
14-3-3 v  likvore považovaná za jeden 
z hlavných paraklinických diagnostických 
markerov sCJch [44]. Porovnateľnú pres-
nosť má aj zvýšená hladina tau proteinu 
(celkového aj fosforylovaného), tento test 
je niekedy citlivejší ako prítomnosť pro-
teínu 14-3-3 [45], ale v súčasnosti nie je 
súčasťou platných diagnostických krité-
rií  [44,46]. Gmitterová et al  [47] a Cho-
han et al [48] udávajú senzitivitu a špeci-
ficitu 85–97 % a 84–97 %. Mitrová [45] 
porovnávala senzitivitu stanovenia pro-
teínu 14-3-3 a  tau-proteínu u  genetic-
kých foriem prionových ochorení a  zis-
tila podstatne vyššiu senzitivitu u gCJCh 
(78 %, resp. 82 %) voči FFI (9 %, resp. 
0 %) a GSS (0 %, resp. 50 %). Senziti-
vitu stanovenia proteínu 14-3-3 a  tau 
proteínu v likvore zvyšuje stanovenie pro-
teínu S100b a neurón špecifickej enolázy 
(NSE) [49]. Niektorí autori uvádzajú, že pri 
negatívnom výsledku vyšetrenia likvoru by 
sa mal test opakovať s odstupom 2–3 týž-
dňov  [31]. Proteín 14-3-3 je najčastejšie 
prítomný v likvore u subtypov VV1 a VV2 

ficitu má DWI MR, ktoré skoro nahra-
dilo FLAIR sekvenciu, v praxi sa väčšinou 
stále realizujú obidve vyšetrenia  [26,33].  
MRI-CJch konzorcium vypracovalo návrh 
na MR kritériá pre diagnostiku sCJch a po 
ich zapracovaní návrh na nové kritériá pre 
sCJch [26,33].

MR kritériá pre diagnostiku sCJch:
Zvýšená intenzita signálu v/vo:

•	viac ako troch kôrových oblastiach 
mozgu,

•	hipokampe,
•	v ktoromkoľvek z bazálnych ganglií,
•	v ktoromkoľvek jadre thalamu,
•	v cerebele.

Zapracované nové kritériá do odporú-
čaní WHO sú uvedené v tab. 2 (v časti Dia
gnostika). I keď MR kritériá uvádzajú hy-
perintenzitu v ktoromkoľvek z bazálnych 
ganglií, typickým nálezom sú hyperin-
tenzity v oblasti putamen a nucleus cau-
datus (obr. 2, 3 a tab. 2). Hyperintenzity 
v kôre sú hlavne frontálne (obr. 4) a inzu-
lárne. U malého percenta pacientov môže 
byť MR nález mozgu aj falošne pozitívny. 
50 % falošne pozitívnych nálezov je u pa-
cientov so zápalovými ochoreniami (ence-
falitídy, SREAT – Steroid-Responsive Ence-
phalopathy Associated with autoimmune 

stavujú asi 1/3 pacientov so sCJch. Je pre 
nich, ako už názov hovorí, typický výskyt 
ataxie, ale bežne je prítomný aj kognitívny 
deficit, hlavne u sCJch MV2 [27,37]. Ata-
xia a kognitívny deficit môžu byť niekoľko 
mesiacov jedinými príznakmi ochorenia, 
až neskôr sa objavujú extrapyramídové 
príznaky a myoklonus. Ako prvé príznaky 
sú často prítomné zmeny nálady, závrati-
vosť, poruchy rovnováhy. Práve pre tieto 
rôznorodé príznaky, neskoré objavenie 
sa myoklonu a  zriedkavo pozitívny EEG 
nález sú príčinou problematickej diagnos-
tiky sCJch u  týchto pacientov  [24,37]. 
U obidvoch subtypov je vysoko senzitívne 
vyšetrenie proteínu 14-3-3 a tau proteínu 
v likvore [37] a MR mozgu s nálezom hy-
perintenzity v  oblasti bazálnych gang-
lií a thalamu (čím sa líšia od sCJch MM1, 
kde je thalamus postihnutý minimálne 
alebo vôbec) [38].

Zobrazovacie vyšetrenia
CT vyšetrenie u  sCJch nie je priekazné, 
asi u 60–80 % pacientov je v norme, naj-
častejšou abnormitou je atrofia mozgovej 
kôry, aj to len u pacientov s dlhším trva-
ním ochorenia.

Z hľadiska diagnostiky má najväčší vý-
znam MR, najvyššiu senzitivitu a  špeci-

Obr. 2. MR mozgu. Patologicky  
zmenený (zvýšený) signál v oblasti ba-
zálnych ganglií, predovšetkým v pu-
tamen (T2-FLAIR váženie). Pacient 
s genetickou formou CJch s mutáciou 
prionového génu E200K v kodóne 
200, polymorfizmus prionoveho génu 
v kodóne 129 je Met/Met.
Publikované so súhlasom Kliniky radioló-
gie a zobrazovacích metód UN LP Košice.

Obr. 3. MR mozgu. Zvýšenie intenzity 
signálu v oblasti bazálnych  
ganglií, predovšetkým putamen  
(T2-vážený obraz). Pacientka s gene-
tickou formou CJch s mutáciou  
prionového génu E200K v kodóne 
200, polymorfizmus prionoveho génu 
v kodóne 129 je Met/Met.
Publikované so súhlasom Kliniky radioló-
gie a zobrazovacích metód UN LP Košice.
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•	encefalopatia s  imunopozitivitou pa-
tologického PrP (difúzne synaptické 
zmeny a/alebo zmeny roztrúsené peri-
vakuolárne a/alebo zmeny typu plakov.

Makroskopické zmeny
Makroskopické zmeny nie sú výrazné, 
najčastejšie býva atrofia, ktorá môže byť 
difúzna alebo viac lokalizovaná, hlavne 
v okcipitálnej, striatálnej a thalamickej ob-
lasti a v cerebele [52]. Na rozdiel od Alz-
heimerovej choroby je oblasť hipokampu 
vcelku dobre zachovaná aj u pacientov so 
závažnou atrofiou.

tódami, ktoré sa robia niekoľkými typmi 
protilátok a metódou westernblot, ktoré 
overujú prítomnosť patologicky zme-
neného prionového proteinu v  tkanive. 
V prípade familiárnych foriem sa sekve-
nuje gén PRNP a hľadá sa kauzálna pato-
génna variácia [18].

Podľa WHO sú podporným kritériom 
pre stanovenie diagnózy CJch (spora-
dickej, iatrogénnej alebo familiárnej 
formy) [24,25]:
•	spongiformné zmeny v  mozgovej  

a/alebo mozočkovej kôre a/alebo sub-
kortikálnej sivej hmote a/alebo,

sCJch, asi u 1/2 MM2 sCJch [31], u sub-
typu MV2 a hlavne MM2 býva prítomný 
menej často (tab. 3) [26,33].

Atarashi et al publikovali zavedenie no-
vého testu v diagnostike CJch – „real-time 
quaking-induced conversion“ – ktorý je 
založený na rýchlom dôkaze minútového 
množstva PrPSC in vitro konverziou rekom-
binantného PrPC pôsobiaceho ako substrát. 
Senzitivita testu bola vyššia ako 83–87 % 
a špecificita bola 100 %, avšak bolo vyše-
trených len málo pacientov, preto tieto vý-
sledky potrebujú ešte ďalšie overenie [50].

Elektroencefalografia – EEG
Typickým EEG nálezom u pacientov s CJch 
je prítomnosť periodických komplexov os-
trých vľn (PSWCs), ktoré musia spĺňať na-
sledovné kritériá [51]:
•	prísne periodické cerebrálne potenciály, 

väčšina s trvaním medzi 100 a 600 ms 
a  s  intervalom medzi komplexami 
medzi 500 a 2 000 ms,

•	sú akceptované aj generalizované a la-
teralizované komplexy,

•	najmenej 5 repetitívnych intervalov 
s rozdielom v trvaní menej ako 500 ms 
vylučuje semiperiodickú aktivitu.

Tvar komplexov je bi- alebo trifázický 
(obr. 5)  [33] (EEG záznam s prítomnos-
ťou periodických trifázických vĺn z  ar-
chívu Neurologickej kliniky). Niektorí au-
tori uvádzajú, že PSWCs sú typické pre 
neskoršie štádia ochorenia, v skorších štá-
diách je typická prítomnosť pomalých vĺn 
difúzne a  frontálne prítomnosť rytmic-
kej delta aktivity [31]. Veľká prospektívna 
analýza však potvrdila typický EEG nález 
len u 144 z 219 patologicky potvrdených 
diagnóz sCJch [46].

Ak sa trvanie ochorenia rozdelí na tre-
tiny, prítomnosť typických PSWCs kom-
plexov bola signifikantne nižšia v  prvej 
tretine ochorenia ako v  poslednej  [33]. 
To však neplatí, ak sa zohľadní rozdele-
nie sCJch na jednotlivé subtypy. Typické 
EEG zmeny sú prítomné u subtypov s pre-
važne kortikálnym postihnutím, teda 
MM1 a MV1 [46].

Definitívnym potvrdením diagnózy je 
neuropatologické vyšetrenie.

Neuropatologické vyšetrenie
Definitívna diagnóza ľudských priono-
vých ochorení je založená na neurohis-
tologickom vyšetrení mozgového tkaniva 
doplnenom imunohistochemickými me-

Obr. 4. MR mozgu.
Obr. 4a) Reštrikcia difúzie pozdĺž kôry frontoparietálne.
Obr. 4b) Reštrikcia difúzie pozdĺž kôry frontotemporálne a v oblasti bazálnych 
ganglií s akcentáciou vpravo (DWI-TRA). Pacient s genetickou formou CJch s mu-
táciou prionového génu E200K v kodóne 200, polymorfizmus prionoveho génu 
v kodóne 129 je Met/Val.
Publikované so súhlasom Kliniky radiológie a zobrazovacích metód UN LP Košice.

Obr. 5. EEG záznam (10 s, amplitúda 75 nV/cm) s prítomnosťou periodických tri-
fázických vĺn u 49-ročnej pacientky s potvrdenou genetickou formou CJch (mu-
tácia E200K s polymorfizmom priónového génu v kodóne 129 Metionín/Metio-
nín, pozitivita proteínu 14-3-3 v likvore).
Zdroj: Archív Neurologickej kliniky LF UPJŠ a UN LP Košice.
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potvrdenie diagnózy je potrebné vyše-
trenie vzoriek z viacerých oblastí mozgu 
(frontálneho, temporálneho a okcipitál-
neho laloka), bazálnych ganglií a  cere-
bela. Dostatočné môže byť aj vyšetrenie 
jedného bločku tkaniva s  typickými his-
tologickými zmenami a/alebo jednoznač-
nou imunopozitivitou patologického PrP, 
ale len pre stanovenie CJch a nie podtypu 
ochorenia.

Kým strata neurónov alebo glióza sú 
časté aj u  iných ochorení CNS, spongi-
formné zmeny sú relatívne špecifické pre 
CJch [32]. Bývajú prítomné v oblasti moz-
govej kôry, v subkortikálnej sivej hmote 
a v mozočku. Vždy sú prítomné v hlave 
nucleus caudatus. Zriedkavo bývajú v ob-
lasti mozgového kmeňa a  v  mieche, aj 
keď akumulácia patologického PrP môže 
byť aj v týchto oblastiach [32].

Rozhodujúcu úlohu pri stanovení dia-
gnózy má imunohistochemické vyšetre-
nie, ktoré využíva rôzne typy protilátok 
na dôkaz patogénnych prionov v tkanive 
(obr. 8). Súčasne je biochemicky typizo-
vaný subtyp prionového proteínu metó-
dou Western blot [18,53,54].

Histopatologické a  imunohistoche-
mické vyšetrenie sa robí prevažne z mate-
riálu získaného z autopsie. Biopsia mozgu 
sa robí zriedkavo, predovšetkým u  pa
cientov, kde v diferenciálnej diagnostike 
prichádza do úvahy liečiteľná diagnóza. 
Otázka biopsie mozgu bude bližšie dis-
kutovaná v časti diferenciálna diagnostika 
CJch, pretože úzko súvisí práve s  touto 
problematikou.

Genetická forma Creutzfeldtovej- 
-Jakobovej choroby
Ako genetická forma Creutzfeldtovej-Ja-
kobovej choroby sa označuje prionové 
ochorenie podmienené mutáciou v géne 
pre PRNP, ktoré má klinické a histopato-
logické znaky spadajúce do spektra CJch. 
Ak sú v rodine viacerí postihnutí jedinci, 
hovoríme o familiárnej forme. Genetická 
forma tvorí 10–15 % ľudských prionových 
ochorení, ku krajinám s podstatne vyšším 
výskytom patrí Slovensko. Je známych 
najmenej 20 odlišných mutácií, ktoré sú 
všetky prenášané ako autozomálne domi-
nantné a zahŕňajú bodové mutácie (napr. 
Asp178Asn s  normálnym variantom 
Val129, mutácie Val180Ile, Thr183Ala, 
Glu196Lys, Glu200Lys, Val203Ile, Ar-
g208His, Val210Ile, Glu211Gln, Me-
t232Arg), delečné alebo inzerčné mutá-

formné zmeny, numerická strata neuró-
nov a  glióza postihujúca tak astrocyty, 
ako aj mikrogliu (obr. 6, 7)  [16,32]. Pre 

Histopatológia
Pre diagnózu CJch sú z  histopatologic-
kého hľadiska najtypickejšie spongi-

Obr. 6. Histopatologický nález pacienta s genetickou formou CJch s mutáciou 
prionového génu E200K na kodóne 200, polymorfizmus prionoveho génu na 
kodóne 129 je Met/Met. Difúzne spongiózne zmeny, úbytok neurónov, miestami 
len úzke, prstencovité zvyšky ich cytoplazmy na okraji vakuol, (H&E, 200×).
Zapožičané z Národného referenčného centra pre prionové choroby, Slovenská zdravot-
nícka univerzita, Bratislava.

Obr. 7. Histopatologický nález pacienta s genetickou formou CJch s mutáciou 
prionového génu E200K na kodóne 200, polymorfizmus prionoveho génu na 
kodóne 129 je Met/Met. Hypertrofia a proliferácia astrocytov, cortex cerebri 
(dvojice astrocytov krátko po rozdelení) (Cajal, 200×).
Zapožičané z Národného referenčného centra pre prionové choroby, Slovenská zdravot-
nícka univerzita, Bratislava.
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skorší, okolo 39 rokov, a  trvanie krat-
šie, ak je prítomný homozygotný ge-
notyp VV v kodóne 129 oproti hetero-
zygotom, kedy je začiatok okolo veku 
49 rokov [61,62] a trvanie ochorenia dlh-
šie, okolo 27 mesiacov. V klinickom ob-
raze dominujú poruchy pamäti, správa-
nia, neskôr sa pridružuje ataxia, poruchy 
reči, tremor a myoklonus, môžu byť prí-
tomné zmeny na EEG [63].

Pre dlhšie trvanie ochorenia a príznaky 
ktoré môžu imitovať niektoré atypické 
demencie, najmä frontotemporálnu de-
menciu, je potrebné ich odlíšiť v diferen-
ciálnej diagnostike. 

V  prípade, že sa mutácia PRNP 
v  kodóne 178 (D178N) nachádza na 
alele, ktorá má v kodóne 129 metionín, 
vzniká familiárna fatálna insomnia.

Z genetických foriem prionových ocho-
rení bol v  ČR popísaný výskyt Gerst-
mannovho-Sträusslerovho-Scheinkero-
vho syndrómu, mutácie E200K, D178N 
a vzácnej mutácie R208H [62,64].

Nový variant Creutzfeldtovej- 
-Jakobovej choroby
Nový variant Creutzfeldtovej-Jakobovej 
choroby (vCJch) bol prvýkrát popísaný 

Jediným typickým príznakom, ktorý by 
mohol odlíšiť túto formu od iných foriem, 
je postihnutie periférneho nervového sys-
tému, ktoré je len zriedkavo pozorované 
u sCJch MM1. Polyneuropatia je axonálne 
demyelinizačná so segmentálnou demye-
linizáciou a často je sprevádzaná aj zvý-
šením hladiny bielkovín v likvore [58,59]. 
Histologické zmeny sú taktiež podobné 
ako u sCJch MM1.

E200K-129V haplotyp
Prvá rodina bola popísaná v Rakúsku [60], 
klinický obraz a histopatologické zmeny 
pripomínajú najviac subtyp sCJch VV2, 
teda v úvode je prítomná ataxia, myoklo-
nus a EEG zmeny sa objavujú až v neskor-
ších štádiách ochorenia.

D178-129V haplotyp
U  haplotypu D178N-129V sa jedná 
o mutáciu PRNP v kodóne 178 (D178N), 
ktorá v prípade, že sa nachádza na alele, 
ktorá má v kodóne 129 valín, spôsobuje 
familiárnu CJch. Rodiny s  týmto haplo-
typom boli popísané v USA (s pôvodom 
aj v  iných krajinách ako USA), Francúz-
sku, Fínsku a N emecku, 3 rodiny sú 
známe aj v  ČR. Začiatok ochorenia je 

cie  [55]. Delečné alebo inzerčné mutácie 
sú lokalizované medzi kodónom 51 a 91. 
Normálne PRNP alely sú tvorené jedným 
nonapeptidom a 4 opakujúcimi sa okta-
peptidovými sekvenciami, pričom každá 
pozostáva z nasledovných aminokyselín: 
Pro-(His/Gln)-Gly-Gly-Gly-(-/Trp)-Gly-Gln. 
U pacientov s CJch bola identifikovaná in-
zercia ďalších jeden až deväť oktapepti-
dov. Inzercia štyroch oktapeptidov nebola 
doposiaľ asociovaná s prionovým ochore-
ním. Sporadický výskyt jednej oktapepti-
dovej delécie je považovaný za normálny 
polymorfizmus, delécia 2 oktapeptidov je 
patologická [16,55].

Genetická forma CJch zodpovedá kli-
nickým obrazom, histopatologickými 
zmenami, začiatkom a  trvaním ochore-
nia a EEG zmenami jednotlivým fenoty-
pom sporadickej CJch, i keď pre niektoré 
mutácie je typický skorší začiatok a dlh-
šie trvanie ochorenia a existujú aj určité 
rozdiely v histopalogickom obraze. U ge-
netických foriem s  dlhšími inzerčnými 
mutáciami sú spongiformné zmeny mi-
nimálne alebo chýbajú a  non-amyloi-
dové plaky tvorené patologickým PrP 
sú zriedkavé, kuru plaky boli popísané 
doteraz len u  dvoch foriem genetickej 
CJch [16,55].

Najčastejšie haplotypy
Najčastejšou mutáciou je E200K-129M 
haplotyp. Najväčší súbor bol zaregistro-
vaný u  líbijských a  tuniských židov  [56], 
unikátne geografické zoskupenie sa vy-
skytuje na Slovensku (hlavne na Orave, 
Kysuciach a  v  okolí Rožňavy), kde sa 
vôbec prvý raz potvrdil špecifický vzťah 
mutácie E200K ku vzniku CJch  [5,57] 
a v Chile. Boli zaregistrované aj individu-
álne rodiny alebo prípady bez pozitívnej 
rodinnej anamnézy [55–57].

Klinický obraz
Klinický obraz haplotypu E200K-129M 
je porovnateľný so sporadickou formou, 
s najčastejším subtypom MM1, teda naj-
častejšie je prítomný kognitívny deficit, 
psychické zmeny, ďalej cerebelárne prí-
znaky, zrakové problémy a myoklonické 
zášklby a nakoniec rozvoj demencie. Ty-
pické periodické komplexy ostrých vĺn na 
EEG sú prítomné asi u 74–76 % pacientov 
v porovnaní s 80 % u sporadickej formy, aj 
prítomnosť proteínu 14-3-3 a celkového 
tau proteínu v  likvore má o niečo nižšiu 
senzitivitu ako u sporadickej formy [42]. 

Obr. 8. Imunohistochemický nález pacienta s genetickou formou CJch s mutá-
ciou prionového génu E200K na kodóne 200, polymorfizmus prionoveho génu 
na kodóne 129 je Met/Met. Dôkaz prítomnosti patologického prionového pro-
teínu (prionu) špecifickou Ab 6H4. Synaptický a granulárny typ pozitivity v mole-
kulárnej a zrnitej vrstve, ojedinelé plaky v oblasti gangliovej vrstvy mozočka.
Zapožičané z Národného referenčného centra pre prionové choroby, Slovenská zdravot-
nícka univerzita, Bratislava
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krčnej mandle a  apendixu, preto v  dia-
gnostike vCJch je prínosom biopsia tonzíl, 
hlavne u pacientov, kde pri podozrení na 
vCJch je negatívny MR nález mozgu.

V diferenciálnej diagnostike prichádzajú 
do úvahy Alzheimerova choroba, cereb-
rovaskulárne ochorenia, vaskulitída, víru-
sová encefalitída a limbická encefalitída.

Klinický obraz
U väčšiny pacientov začína ochorenie psy-
chiatrickými príznakmi, najčastejšie de-
presiou a  úzkosťou  [71]. Neurologické 
príznaky sa vyvíjajú asi po 6 mesiacoch 
od začiatku psychiatrických príznakov, 
u  niektorých pacientov sa už v  skoršej 
fáze ochorenia objavujú senzitívne prí-
znaky – bolestivé parestézie a dysestézie, 
bolesti končatín bývajú niekedy bez iných 
senzitívnych porúch. Postupne pribúda 
dysartria, poruchy rovnováhy a zabúda-
nie. Dominantným príznakom u všetkých 
pacientov s vCJch je ataxia, v neskoršom 
priebehu aj s pádmi, a u pacientov s plne 
rozvinutým klinickým obrazom sa obja-
vujú mimovoľné pohyby – myoklonus, 
chorea a dystónia. V terminálnom štádiu 
dominuje progresívne zhoršovanie kogni-
tívneho deficitu, ktoré vyústi do demencie 
a často je prítomný akinetický mutizmus. 
Dľžka trvania ochorenia je v  priemere 
14 mesiacov (6–39 mesiacov).

Zobrazovacie metódy
Pre vCJch je na MR typický obraz abnor-
mality v  zadnej časti thalamu, ktorá sa 
najlepšie ukáže vo FLAIR a D WI zobra-
zení, ale možno ju pozorovať aj v T2 váže-
nom MR obraze (obr. 9) a označuje sa ako 
príznak pulvinar thalami [72]. Má vysokú 
senzitivitu a špecificitu v koreláte s prísluš-
ným klinickým obrazom, a preto je tento 
príznak aj súčasťou aktuálnych kritérií pre 
vCJch [70]. U niektorých pacientov sa ob-
lasť hyperintenzity šíri aj do oblasti dor-
zomediálneho jadra thalamu a do okolia 
aqueduktu na úrovni mozgového kmeňa.

Laboratórne nálezy
U väčšiny pacientov sa na EEG zobrazuje 
nešpecifická pomalovlnová aktivita, ale 
EEG môže byť u vCJch aj negatívne. Ya-
mada et al  [73] a Binelli et al  [74] popí-
sali u dvoch pacientov v terminálnom štá-
diu typické periodické trifázické komplexy 
na EEG, typické pre sCJch. Základné vyše-
trenie mozgomiechového moku môže byť 
negatívne, alebo môžu byť zvýšené pro-

Zásadným rozdielom oproti klasickému 
variantu je aj fakt, že pôvodca nákazy bol 
zistený aj v periférnych lymfatických or-
gánoch, čo významne zvyšuje riziko pre-
nosu. Všetci doteraz diagnostikovaní 
pacienti s  vCJch boli v kodóne 129 ho-
mozygoti pre metionín [69]. U žiadneho 
pacienta s vCJch nebola zistená mutácia 
génu pre PRNP. Za rizikové faktory vCJch 
sa preto považujú: konzumácia hoväd-
zieho mäsa, homozygozita pre metionín 
v kodóne 129 génu priónového proteínu, 
vek mladší ako 55 rokov, krvná transúzia 
a pobyt vo Veľkej Británii [65].

Diagnostika
Kritériá pre diagnózu nového variantu 
CJch sú uvedené v tab. 4 [70].

Patologickú formu PrP možno na rozdiel 
od sCJch dokázať v biopsii orgánov retiku-
loendotelového systému, hlavne v tkanive 

vo Veľkej Británii v  roku 1996  [65,66], 
kedy ochoreli mladí ľudia s  priemer-
ným vekom začiatku ochorenia 28 rokov 
a odlišným priebehom a dlhším trvaním 
ochorenia ako u  dovtedy známej CJch. 
Do roku 2011 bolo popísaných 174 prí-
padov, z  toho najviac vo Veľkej Británii, 
ale aj vo Francúzsku, Španielsku, Írsku, 
Nizozemsku, USA, Portugalsku, Talian-
sku, v Kanade, na Taiwane, v S audskej 
Arábii a  v  Japonsku. vCJch súvisí s  epi-
démiou bovinnej spongiformnej encefa-
lopatie (BSE) a k ochoreniu najpravdepo-
dobnejšie došlo nákazou prionmi chorých 
zvierat konzumáciou kontaminovaného 
mäsa. Vzťah vCJch k BSE určila typizácia 
kmeňa prionov a experimentálny prenos 
na transgénnu aj konvenčnú myš  [18]. 
Neskôr bol zaznamenaný prenos vCJch 
krvnou cestou – transfúziou krvných 
produktov [67,68].

Tab. 4. Diagnostické kritériá pre nový variant Creutzfeldtovej-Jakobovej 
choroby (vCJch) – definitívna, pravdepodobná, možná [70].

Kritériá pre nový variant Creutzfeldt-Jakobovej choroby (vCJch)
1. Definitívna
IA a neuropatologické potvrdenie vCJche

2. Pravdepodobná
I a 4/5 z II a IIIA a IIIB; alebo I a IVA

3. Možná
I a 4/5 z II a IIIA

IA Progredujúce neuropsychiatrické ochorenie
B Trvanie ochorenia viac ako 6 mesiacov
C Rutinné vyšetrenia nesvedčia pre alternatívnu diagnózu
D Negatívna anamnéza svedčiaca pre iatrogénne poškodenie
E Neprítomný dôkaz familiárnej formy TSE

IIA Včasné psychiatrické príznakya

B Perzistujúce bolestivé senzitívne príznakyb

C Ataxia
D Myoklonus alebo chorea alebo dystónia
E Demencia

IIIA Neprítomnosť typických EEG zmien pre sCJchc vo včasnom štádiu ochorenia
B Obojstranný príznak pulvinar thalami na MR mozgu

IVA Pozitívna biopsia tonzíld
 
a depresia, úzkosť, apatia, bludy
b bolesť a/alebo dysestézie
c generalizované trifázické periodické komplexy približne 1/sek. Môžu byť pozorované 
v neskorom štádiu ochorenia
d biopsia tonzíl sa neodporúča rutinne, neodporúča sa ak EEG svedčí pre sCJch, môže 
byť prínosom, ak klinický obraz svedčí pre vCJch a na MR mozgu nie je prítomný prí-
znak pulvinar thalami
e spongiformné zmeny a depozity PrP s floridnými plakmi v hemisférach mozgu 
a v mozočku 
TSE – transmisívna spongiformná encefalopatia, EEG – elektroencefalografia, MR – 
magnetická rezonancia
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kých darcov rohoviek na prítomnosť pa-
tologickej formy PrP metódou Western 
blot, vyšetrených bolo 1 142 darcov s ne-
gatívnym výsledkom  [77]. Na Slovensku 
bolo testovaných 1 133 darcov rohoviek  
a  970 kontrol na prítomnosť mutácie 
E200K v géne pre PRNP, mutácia E200K 
bola zistená u  dvoh donorov a  štyroch 
jedincov kontrolného súboru, 48  % zo 
všetkých vyšetrených boli v kodóne 129 
homozygoti pre metionín [78].

Inkubačná doba iCJch je všeobecne 
dlhá, údaje sa pohybujú od 1,3 do 
42  rokov, ale nikdy nebola kratšia ako 
12 mesiacov. Inkubačná doba je u  intra-
cerebrálnej nákazy kratšia (mesiace) ako 
u periférnej nákazy (roky). Rizikovým fak-
torom pre vznik je homozygozita MM 
alebo VV, homozygoti majú aj kratšiu in-
kubačnú dobu [5,17,76].

Diagnostika
Diagnostické kritéria pre iatrogénnu CJch 
sú v tab. 5  [17,25]. V diferenciálnej dia-
gnostike je potrebné myslieť na všetky 
ochorenia s  progresívnou cerebelárnou 
symptomatológiou a ochorenia s  rýchle 
progredujúcim kognitívnym deficitom.

Klinický obraz
Klinický obraz pripomína sCJch alebo 
vCJch, dominuje progresívna ataxia, ďal-
šie príznaky vrátane demencie sa objavujú 
neskôr alebo môžu chýbať [79,80].

Iatrogenná Creutzfeldtova- 
-Jakobova choroba
Iatrogénna Creutfeldtova-Jakobova cho-
roba (iCJch) sa v súčasnosti označuje ako 
náhodne prenesená (accidentally trans-
mitted) a  vzniká prenosom prionového 
ochorenia z človeka na človeka.

Prvý prípad iCJch bol popísaný v roku 
1974 u  príjemcu transplantovanej ro-
hovky od zomrelého darcu, u  ktorého 
bola potvrdená sCJch [17]. Do apríla 2010 
bolo registrovaných celkovo 420 prípadov 
iCJch, Brown et al [76] v júni 2012 publi-
kovali novšie údaje, prenos kontaminova-
ným rastovým hormónom u 226 a štepmi 
dura mater z kadaverov s nediagnostiko-
vanou CJch u 228 pacientov. Najviac prí-
padov iCJch po použití štepov dura mater 
bolo pri prípravku Lyodura od nemec-
kého výrobcu vyrobeného pred rokom 
1987 [76]. Niekoľko ďalších prípadov bolo 
zapríčinených kontamináciou neurochi-
rurgickými nástrojmi, elektroencefalogra-
fickými elektródami, rohovkovými štepmi 
a gonadotropným hormónom.

Dodržiavaním preventívnych opatrení 
pri chirurgických zákrokoch, označením 
biologicky nebezpečných vzoriek, správ-
nym opatrením pri čistení a dekontaminá-
cii nástrojov by mal byť iatrogénny prenos 
obmedzený na najnižšiu možnú mieru. Na 
Slovensku ani v ČR zatiaľ nebol registro-
vaný prípad vCJch. V ČR sa od 1. 1. 2007 
povinne testuje mozgové tkanivo všet-

teíny. Proteín 14-3-3 je prítomný len asi 
u  1/2 pacientov s  vCJch na rozdiel od 
sCJch, kde je to až u  80  % pacientov. 
Preto u pacientov s  vCJch toto vyšetre-
nie nie je natoľko nápomocné v úvodných 
štádiách ochorenia [49], na rozdiel od prí-
tomnosti tau proteínu v likvore.

U väčšiny pacientov nebývajú postmor-
tem prítomné výrazné makroskopické 
zmeny na hemisférach mozgu, v oblasti 
mozgového kmeňa a mozočka, u pacien-
tov s dlhším trvaním ochorenia býva prí-
tomná atrofia cerebela, hlavne v oblasti 
vermis, a mierna atrofia mozgovej kôry, 
hlavne v okcipitálnej oblasti.

Neuropatologický nález pri vCJch sa od 
zmien pri sCJch líši histologicky, imuno-
histochemicky a  imunologicky. Novú va-
riantu charakterizuje veľký počet tzv. flo-
ridných plakov (početné amyloidové plaky 
s eozinofilnou centrálnou časťou a svetlou 
perifériou s lemom) v kôre mozgu a mo-
zočka, spongiformné zmeny, strata neu-
rónov, astrocytóza  [65,66]. Imunohisto-
chemickou metódou bol patologický PrP 
dokázaný hlavne v kôre mozgových hemi-
sfér a mozočka, ale aj v ďalších častiach 
CNS, pozitívne farbenie na patologický 
PrP však bolo prítomné aj v  niektorých 
periférnych nervových štruktúrach  [75], 
ďalej v sietnici, zrakovom nerve, gangli-
ách zadných koreňov a gangliách n. V, ale 
aj v lymfatických uzlinách, uzlinách v ob-
lasti brucha, slezine a týme.

Obr. 9. FLAIR MR s hyperintezitou 
v oblasti pulvinar thalami u pacienta 
s novým variantom CJch (vCJch) [72].
Publikované so súhlasom Elsevier Limi-
ted. Nakoľko sa vCJch v SR nevyskytol, 
obrázok je z literatúry.

Tab. 5. Diagnostické kritériá pre iatrogénnu Creutzfeldtovu-Jakobovu cho-
robu – definitívna, pravdepodobná [17,25].

Definitívna
• definitívna CJch so známym iatrogénnym rizikovým faktorom

Pravdepodobná
• progredujúci, predominantne cerebelárny syndróm u ľudí liečených rastovým 
hormónom
alebo
• pravdepodobná CJch so známym rizikovým faktorom

a známe rizikové faktory:
• liečba ľudským rastovým hormónom, ľudským gonadotropínom alebo štepom dura 
mater získaným z kadáverov
• štep rohovky u darcu ktorej bolo potvrdené definitívne alebo pravdepodobné  
prionové ochorenie
• expozícia chirurgickým nástrojom, ktoré boli predtým použité u pacienta s definitív-
nym alebo pravdepodobným prionovým ochorením

Tieto kritéria sú prevzaté z odporúčaní WHO. Pri posudzovaní vzťahu rizikových fak-
torov k ochoreniu sa musí brať do úvahy čas expozície vo vzťahu k prvým prejavom 
ochorenia. Tento zoznam rizikových faktorov je dočasný, vychádza z doteraz pozna-
ných rizikových faktorov
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predovšetkým o  likvorový nález  [93–96]. 
U  ľudí „cestovateľov“ treba myslieť aj 
na parazitárne ochorenia, predovšetkým 
tryponosomiázu a maláriu [97].

Klinický obraz RPD môže byť spôso-
bený aj nádorovým ochorením. Väč-
šina nádorov sa dá ľahko diagnostikovať 
MR vyšetrením mozgu, problémom môžu 
byť primárny lymfóm CNS a gliomatóza 
mozgu, a  to z hľadiska stanovenia dia-
gnózy týchto ochorení, ktorá častokrát 
vyžaduje biopsiu mozgu [98–100].

Biopsia mozgu predstavuje nielen me-
dicínsky, ale aj etický problém. Vždy ju 
treba zvažovať s  prihliadnutím na prí-
nos jej výsledku pre ďalšiu prognózu pa-
cienta a na riziká spojené s týmto vyšet-
rením. So zdokonaľovaním zobrazovacích 
vyšetrení a laboratórnej diagnostiky, pre-
dovšetkým dôkazu protilátok u  liečiteľ-
ných autoimúnne podmienených rýchle 
progredujúcich demencií, sa počet bio
psií mozgu výrazne znížil. Biopsia mozgu 
u  pacientov s  demenciou sa dnes robí 
zriedkavo, predovšetkým u  pacientov, 
kde v diferenciálnej diagnostike prichádza 
do úvahy liečiteľná diagnóza. Schott et 
al  [101] publikovali analýzu počtu bio
psií a  najčastejších príčin biopsie u  pa
cientov s demenciou v  roku 2005 (z bi-
optického materiálu za roky 1989–2003) 
a v roku 2010 (z bioptického materiálu za 
roky 2004–2009) a skonštatovali výrazný 
pokles ročného počtu biopsií, a  to zo  
6/rok na 3/rok. Zlepšila sa aj zhoda supo-
novanej diagnózy s  výsledkom biopsie. 
V prvom sledovanom období bola najčas-
tejším dôvodom biopsie mozgu Alzhei-
merova choroba, potom CJch a následne 
zápalové ochorenia, v druhom sledova-
nom období bola najčastejšou príčinou 
CJch. Všetky zistenia dávajú do súvisu 
práve so zlepšenou diagnostikou demen-
cií. Pre úspešný výsledok biopsie mozgu je 
potrebný odber dostatočne veľkej vzorky, 
ktorá má obsahovať celú hrúbku mozgo-
vej kôry so subkortikálnou bielou hmo-
tou a priľahlými obalmi mozgu, súčasne 
je však potrebné prihliadať k  tomu, aby 
odber vzorky nespôsobil zhoršenie neuro-
logického deficitu pacienta [101]. Pri bio
psii mozgu u pacienta s podozrením na 
CJch musia byť dodržiavané nariadenia 
manipulácie s infekčným materiálom, do-
poručený pracovný postup pre ošetro-
vanie pacientov s podozrením na CJch, 
vCJch a režim dekontaminácie a sterilizá-
cie [102] a pokyn „Pitvy a bioptické vyše-

anti-CV)  [81,87]. 2. Encefalopatiu rea
gujúcu na liečbu steroidmi asocio
vanú s autoimúnnou tyreoiditídou – 
Steroid-Responsive Encephalopathy 
Associated with autoimmune Thyroiditis 
(SREAT), ktorá sa niekedy označuje aj Ha-
shimotova encefalopatia. V čase objave-
nia sa neurologických príznakov nemu-
sia byť prítomné klinické ani biochemické 
prejavy ochorenia štítnej žľazy, na potvr-
denie diagnózy majú byť prítomné anti-
tyreoidálne protilátky: anti-tyreoglobulín 
(anti-Tg) alebo sérová anti-tyreoperoxi-
dáza (anti-TPO). V klinickom obraze do-
minujú fluktuujúce kognitívne poruchy, 
tremor, myoklonus a neuropsychiatrické 
príznaky. Niekedy môže byť prítomný 
EEG nález typický pre CJch, MR nezobra-
zuje zmeny typické pre CJch, čo pomáha 
v  diferenciálnej diagnostike  [39,40,89]. 
Vysoké dávky intravenóznych kortikoste-
roidov (metylprednizolonu) vedú u niek-
torých pacientov k  efektu v  priebehu 
niekoľkých týždňov, u niektorých v prie-
behu niekoľkých dní [83]. Z ďalších lieči-
teľných RPD sú vaskulitídy CNS, ktoré sa 
od CJch líšia hlavne MR nálezom, s po-
četnými infarktmi mozgu alebo mozgo-
vým krvácaním [90]. V diferenciálnej dia
gnostike sú problémom predovšetkým 
primárne vaskulitídy CNS, ktoré sú ale 
zriedkavým ochorením CNS. Klinické prí-
znaky sú nešpecifické – bolesti hlavy, en-
cefalopatia, dľžka trvania ochorenia je 
rozdielna. Pomocné vyšetrenia (serológia, 
likvor, angiografia, zobrazovacie vyšetre-
nia) môžu byť negatívne, a preto pre sta-
novenie definitívnej diagnózy je často po-
trebná biopsia mozgu. Reagujú na liečbu 
imunosupresívami [81,90,91].

Ataxiu, neuropsychiatrické príznaky, 
neuropatiu a  demenciu, aj pri absencii 
gastrointestinálnych príznakov, môže nie-
kedy spôsobovať aj celiakia, diagnóza sa 
opiera o zvýšenú hladinu antiendomysi-
álnych alebo antigliadínových imunoglo-
bulínov A  (IgA) alebo IgG. Diagnóza sa 
potvrdzuje biopsiou tenkého čreva s imu-
nohistochemickým vyšetrením. Liečbou je 
bezgluténová diéta [92].

V diferenciálnej diagnostike treba mys-
lieť aj na sarkoidózu a  vaskulárnu 
demenciu [81].

Ďalšiu veľkú skupinu ochorení v diferen-
ciálnej diagnostike predstavujú vírusové 
a  bakeriálne infekcie CNS – vírusové 
encefalitídy, neurosyfilis, neuroborelióza, 
kde sa diferenciálna diagnostika opiera 

Pomocné vyšetrenia na diagnostiku 
iCJch, neuropatologické a mikroskopické 
nálezy, ako aj nálezy pri MR mozgu sú po-
dobné ako pri sCJch, v  likvore môžu byť 
nešpecificky zvýšené bielkoviny, neboli 
robené štúdie sledujúce prítomnosť pro-
teínu 14-3-3 v likvore u pacientov s iCJch, 
ale pozitívny nález bol u  pacientov po 
liečbe rastovým hormónom.

Diferenciálna diagnostika 
Creutzfeldtovej-Jakobovej 
choroby
V  rámci diferenciálnej diagnostiky CJch 
zvažujeme všetky rýchlo progredujúce 
demencie (RPD). Zo skupiny neurodege-
neratívnych ochorení sú to predovšetkým 
Alzheimerova choroba (Ach), frontotem-
porálna demencia (FTD), kortikobazálna 
degenerácia (KBD) a demencia s Lewyho 
telieskami (DLB), hlavne pri ich fulminant-
nom priebehu  [81]. Významnú skupinu 
tvoria autoimúnne podmienené demen-
cie, ktoré sú liečiteľné [82]. Je nad rámec 
tejto práce podrobne rozvíjať diferenci-
álnu diagnostiku autoimúnne podmiene-
ných demencií, z menej známych treba 
však spomenúť 1. Autoimúnnu lim-
bickú encefalitídu (LE), ktorá môže byť 
paraneoplastická (PLE) alebo neparaneo-
plastická (NLE). V klinickom obraze väč-
šinou dominuje mnestický deficit, par-
ciálne alebo generalizované epileptické 
záchvaty, psychiatrické príznaky (bludy, 
halucinácie, depresia, zmeny osobnosti 
a chovania) [83–86]. Diagnostika sa opiera 
aj o MR mozgu, EEG a likvorový nález, ty-
pická býva výrazná hyponatrémia. NLE je 
spájaná s protilátkami proti povrchovým 
bunečným antigénom, konkrétne napä-
ťovo-riadeným káliovym kanálom (VGKC), 
NMDA receptorom (NMDAR), AMPA re-
ceptorom (AMPAR) a ďalším [87]. Z hľa-
diska prognózy pacienta je pre ňu ty-
pický dobrý terapeutický efekt vysokých 
dávok kortikoidov. Niektorí autori popi-
sujú aj efekt plazmaferézy alebo intra-
venóznych imunoglobulínov  [81,86–88].  
Treba upozorniť, že asi u 20 % NLE s pro-
tilátkami proti VGKC sa môže dokázať 
prítomnosť nádorového ochorenia. PLE 
je najčastejšie spojená s malobunkovým 
karcinómom pľúc, karcinómom prsníka 
a  semenníkov, tymómom, lymfómom. 
Diagnostika paraneoplastickej limbic-
kej encefalitídy sa opiera o dôkaz para-
neoplastických protilátok proti intracelu-
lárnym antigénom (anti-HU, anti-MA2,  
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ktorý síce takisto neovplyvnil dľžku preží-
vania, ale mierne zlepšil výkon v kognitív-
nych testoch [107].

Najlepšie výsledky boli dosiahnuté s do-
xycyclinom, ktorý, na základe experimen-
tálnych výsledkov, sa viaže priamo na 
PrPSC, čím zabraňuje ďalším konformač-
ným zmenám. V experimente predľžil čas 
prežívania škrečkov. Následne boli realizo-
vané štúdie u pacientov v Taliansku a Ne-
mecku s  dávkou 100 mg denne, ktoré 
potvrdili spomalenie progresie ochore-
nia. V súčasnosti sa doxycyclin skúša ako 
profylaktická liečba u  zdravých nosičov 
mutácie [105,108].

U  väčšiny pacientov sa používa sym-
ptomatická liečba zameraná predovšet-
kým na liečbu bolesti a porúch správania. 
Cieľom liečby je zlepšiť ich kvalitu života. 
Pacienti často trpia aj úzkosťou, depre
siami, niekedy psychotickými príznakmi, 
v liečbe ktorých sa uplatňujú hlavne anxio
lytiká a  antipsychotiká. Keďže pacienti 
majú často aj extrapyramídové príznaky, 
uprednostňujeme atypické antipsychotiká 
pre menší vplyv na zhoršenie extrapyra-
mídových príznakov. Na zmiernenie myo-
klonu sa odporúča klonazepam alebo val-
proát sodný v štandardnej dávke [105].

V terminálnom štádiu ochorenia upred-
nostňujeme ošetrovateľskú a  palia-
tívnu starostlivosť v spolupráci s rodinou 
pacienta [109].

Etické problémy a paliatívna 
starostlivosť u pacientov 
s Creutzfeldtovou-Jakobovou 
chorobou
K závažným etickým problémom u fami-
liárnych foriem CJch patrí genetické tes-
tovanie rodinných príslušníkov. Každý prí-
buzný si vyžaduje individuálny prístup, je 
potrebné mu vysvetliť, že môže byť nosi-
čom mutácie a opýtať sa ho, či chce byť 
testovaný. Takisto je potrebné mu vysvet-
liť, že pri pozitívnom výsledku testova-
nia je veľmi vysoká pravdepodobnosť že 
ochorie, pretože penetrácia génu je vy-
soká [110]. Z našej skúsenosti môžem po-
vedať, že sa väčšina príbuzných pacientov 
s potvrdenou genetickou formou ocho-
renia odmietla testovať. Toto ich rozhod-
nutie je potrebné rešpektovať. Genetické 
testovanie predstavuje závažný zásah do 
života vyšetrovaného, predovšetkým po-
znanie pozitívneho výsledku má zásadný 
vplyv na jeho ďalší život. Preto si vyžaduje 
spoluprácu neurológa, klinického gene-

a  ostatné predmety a  materiály určené 
k opakovanému použitiu musia byť udr-
žiavané vlhké od okamihu ich kontaktu 
s  infekčným materiálom až do násled-
ného očistenia a dekontaminácie. Osoby, 
ktoré robia dekontamináciu, musia mať 
jednorázové ochranné prostriedky [102].

Usmernenia pre ošetrovanie 
pacientov s podozrením na CJch
Každý aj suspektný prípad prenosnej 
spongiformnej encefalopatie podlieha 
povinnému hláseniu. Bežný sociálny a kli-
nický kontakt a neinvazívne klinické vy-
šetrenia u  pacientov s  podozrením na 
CJch nepredstavujú pre zdravotníckych 
pracovníkov, príbuzných alebo spoloč-
nosť riziko. Nie je potrebná izolácia pa-
cientov. Nie sú potrebné žiadne špeci-
álne opatrenia pri manipulácii s príbormi, 
s hadičkami určenými na kŕmenie alebo 
s prádlom. Pacienti môžu absolvovať vyše-
trenia bežnými diagnostickými postupmi. 
V maximálnej miere sa majú používať jed-
norázové pomôcky, ak to nie je možné, 
pomôcky sa majú individualizovať pre 
každého pacienta s podozrením na CJch. 
Zvláštnu pozornosť je potrebné venovať 
lumbálnej punkcii, vyšetrujúci používa 
jednorázové ochranné pomôcky, používa 
sa materiál a pomôcky na jedno použitie, 
použitý materiál sa zhromaždí v kontaj-
neroch s označením „biologicky nebez-
pečný“ a zabezpečí sa jeho urýchlená li-
kvidácia spálením [102–104].

Liečba
Všetky formy Creutzfeldtovej-Jakobovej 
choroby sú fatálne, preto neexistujú v sú-
časnosti žiadne terapeutické postupy pre 
liečbu CJch. Doteraz bolo testovaných 
viacero liekov ako amantadin, steroidy, 
interferóny, acyklovir, protivírusové lieky, 
antibiotiká a aj v súčasnosti prebieha tes-
tovanie ďalších liekov [105].

Mierny efekt na priebeh ochorenia bol 
zaznamenaný u  quinacrinu, flupirtinu 
a doxycyclinu. V pokusoch na tkanivových 
kultúrach sa ukázalo, že Quinacrine má 
potenciál zabrániť formovaniu PrPSC a do-
konca ho odstrániť z  postihnutých bu-
niek. Jeho výhodou je, že prechádza he-
matoencefalickou bariérou. Kontrolované 
štúdie však zatiaľ nepreukázali jeho vplyv 
na dľžku ochorenia [106].

Pozitívnejšie výsledky boli pozorované 
s  flupirtinom (amidopyridin), centrálne 
pôsobiacim nonopiátovým analgetikom, 

trenia mozgu pri podozrení na prionové 
choroby“ [103,104].

Zásady pre bioptické vyšetrenia 
mozgu, chirurgické výkony 
a dekontamináciu a sterilizáciu 
pri podozrení na prionové 
choroby
Ak sa jedná o mozgovú biopsiu pri nejas-
nom ochorení, keď prichádza do úvahy 
aj možnosť prionovej choroby, operujúci 
lekár v spolupráci s miestnym patológom 
rozdelí odobrané tkanivo na dve časti. 
Jedna časť sa fixuje štandardne a  vyše-
trí ju miestny patológ. Druhá časť je ne-
fixovaná a zmrazená na suchom ľade sa 
dopraví do Národného referenčného la-
boratória (NRL) (v ČR alebo SR), kde sa 
urobí vyšetrenie metódou Western blot. 
Táto metóda vyžaduje len malý objem 
tkaniva, je citlivejšia než obvyklá imuno-
histochémia a určí prítomnosť alebo ne-
prítomnsť prionov v tkanive. Tento výsle-
dok sa oznámi miestnemu patológovi. Ak 
je výsledok negatívny, zaháji miestny pa-
tológ vyšetrovanie biopsie. Ak je výsle-
dok pozitívny, miestny patológ obratom 
pošle materiál do NRL za účelom násled-
ného neurohistologického a  imunohisto-
chemického vyšetrenia [103].

Biopsia aj operačné výkony u pacientov 
s podozrením na CJch podliehajú špeciál-
nym predpisom, ktorých podrobný popis 
je nad rámec tejto práce. K základným zá-
sadám patrí plánovanie operačných vý-
konov na koniec operačného programu, 
používanie jednorázových nástrojov a po-
môcok, pokiaľ je to možné, ak sa po
užívajú nástroje a pomôcky na opakované 
použitie, používajú sa len termostabilné, 
autoklávovateľné a odolné voči použitiu 
4% NaOH alebo 5,25% chlornanu sod-
ného. Odobraný materiál sa označí ako 
„biologicky nebezpečný“.

Priony sú neobvykle rezistentné voči 
dezinfekcii a  sterilizácii bežnými fyzikál-
nymi a chemickými metódami, ktoré sa 
používajú pre dekontamináciu infekč-
ných patogénov, preto pri podozrení na 
prionové ochorenie musia byť dodržané 
určené zásady dekontaminácie a  steri-
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Záver
Creutzfeldtova-Jakobova choroba je 
v  súčasnosti smrteľné ochorenie, u kto-
rého definitívne potvrdenie diagnózy je 
možné len neuropatologickým vyšetre-
ním post mortem alebo za života biop-
siou mozgu. U pacientov s podozrením 
na CJch sa robí ešte počas života gene-
tické testovanie, ktoré je nápomocné 
pri stanovení diagnózy genetickej formy 
CJch. Jeho význam v SR a ČR je o to väčší, 
že je tu zmapovaný nadmerný výskyt ge-
netickej formy s  mutáciou E200K v SR  
a v ČR a okolitých krajinách bol zazname-
naný výskyt Gerstmannovho-Sträusslero-
vho-Scheinkerovho syndrómu – familár-
nej formy prionového ochorenia.

Klinický obraz a  priebeh ochorenia 
môže byť rôzny, od obrazu typického pre 
sporadickú formu až po rôzne atypické 
formy. Vzhľadom k tomu, že podobný kli-
nický obraz môžu mať niektoré liečiteľné, 
rýchle progredujúce demencie, je po-
trebné na nich v diferenciálnej diagnos-
tike myslieť, diagnostikovať ich a včas za-
hájiť liečbu.

Správne rozpoznanie prionového ocho-
renia má zásadný význam pre pacienta 
s týmto ochorením a jeho rodinu. Keďže 
neexistuje kauzálna liečba, pacienta ne-
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1.	 PrPC sa od PrPSC líši:
a)	 počtom aminokyselín
b)	 sekvenciou aminokyselín
c)	 konformáciou
d)	 pomerom α-helixu a β-štruktúry

2.	 Najčastejšia forma Creutzfeld-
tovej-Jakobovej choroby je:

a)	 genetická
b)	 iatrogénna
c)	 sporadická
d)	 familiárna

3.	 Pre diagnózu definitívnej sCJch 
platí:

a)	 rýchlo progredujúca demencia 
s myoklonom

b)	 rýchlo progredujúca demencia 
a pyramídové alebo extrapyramídové 
príznaky

c)	 rýchlo progredujúca demencia 
a ataxia

d)	 pozitívny proteín 14-3-3 v likvore 
bez iných príznakov 

4.	 U sporadickej CJch rozlišujeme 
dva hlavné subtypy:

a)	 kognitívny a subtyp s myoklonom
b)	 kognitívny a extrapyramídový
c)	 kognitívny a subtyp s dominujúcou 

ataxiou
d)	 subtyp extrapyramídový a subtyp 

s dominujúcou ataxiou

5.	 K diagnostickým MR kritériám 
sCJch nepatrí:

a)	 hyperintenzita  signálu 
v ktoromkoľvek jadre thalamu

b)	 hyperintenzita signálu v hipokampe
c)	 hyperintenzita signálu v cerebele
d)	 hyperintenzita aspoň v dvoch 

kôrových oblastiach mozgu

6.	 K diagnostickým MR kritériám 
sCJch patrí:

a)	 hyperintenzita v ktoromkoľvek 
z bazálnych ganglií

b)	 príznak kolibríka
c)	 príznak Pandy
d)	 „hot cross bun“ sign 

7.	 Diagnózu sCJch podporuje:
a)	 prítomnosť proteinu 14-3-3 v likvore 
b)	 hypoglykorachia  
c)	 prítomnosť oligoklonálnych protilá-

tok v likvore
d)	 prítomnosť tau  proteinu v likvore

8.	 Medzi rizikové faktory iCJch 
nepatrí:

a)	 liečba ľudským rastovým hormónom 
získaným z kadáverov

b)	 liečba interferónom beta
c)	 liečba štepom dura mater získaným 

z kadáverov
d)	 liečba ľudským gonadotropínom 

získaným z kadáverov

9.	 Z histopatologického hľadiska sú 
pre sCJch typické:

a)	 spongioformné zmeny 
b)	 floridné plaky 
c)	 numerická strata neurónov
d)	 glióza 

10.	 K diagnostickým kritériám vCJch 
patrí:

a)	 trvanie ochorenia viac ako dva roky
b)	 ataxia
c)	 negatívna biopsia tonzíl
d)	 príznak „pulvinar thalami“ pri MR 

mozgu 

11.	 Biopsia mozgu sa robí:
a)	 štandardne u každého pacienta pri 

podozrení na CJch
b)	 vždy pri podozrení na liečiteľnú príčinu 

rýchle progredujúcej demencie 
c)	 z dif. dg. dôvodov pri nejasnej etio

lógii rýchle progredujúcej demencie 
pri zvážení benefitu a rizika biopsie 

d)	 sa v súčasnosti už nerobí 

12.	 Typické EEG zmeny – PSWCs sú 
typické pre:

a)	 všetky subtypy sCJch
b)	 pre iCJch
c)	 pre MM1 a MV1 subtypy s CJch
d)	 vCJch vo včasnom štádiu ochorenia

13.	 Imunohistochemické vyšetrenie:
a)	 je len pomocných vyšetrením v dia

gnostike CJch
b)	 má rozhodujúch úlohu pri stanovení 

diagnózy CJch 
c)	 využíva rôzne typy protilátok na 

dôkaz patologického PrP v tkanive 
mozgu

d)	 sa používa na dôkaz spongioform-
ných zmien 

14.	 vCJch sa od sCJch odlišuje: 
a)	 len klinickým obrazom 
b)	 histologicky, imunohistochemicky 

a imunologicky 

c)	 prítomnoťou patologického PrP 
v niektorých periférnych štruktúrach 

d)	 prítomnosťou floridných plakov pri 
histopatologickom vyšetrení 

15.	 Najčastejším haplotypom gene
tickej formy CJch je mutácia: 

a)	D 178-129V
b)	E 200K-129V 
c)	E 200K-129M
d)	 homozygozita metionín/metionín

16.	 Od haplotypu D178-129V treba 
odlíšiť:

a)	A lzheimerovu chorobu
a)	 demenciu s Lewyho telieskami
c)	 frontotemporálnu demenciu
d)	 kognitívny deficit pri hypovitaminóze B

17.	 Trvanie nového variantu CJch je 
v priemere:

a)	 5 mesiacov
b)	 14 mesiacov
c)	 24 mesiacov
d)	 2–3 roky

18.	 Príznak pulvinar thalami na MR 
je príznakom:

a)	 multisystémovej atrofie
b)	 progresívnej supranukleárnej obrny
c)	 vCJch
d)	H untingtonovej choroby

19.	 K príčinám progresívnej demen-
cie patrí:

a)	 hypovitaminóza B12
b)	 paraneoplastická limbická encefalitída
c)	 encefalopatia reagujúca na liečbu 

steroidmi (SREAT)
d)	C reutzfeldtova-Jakobova choroba

20.	 U pacientov s CJch:
a)	 bežné diagnostické vyšetrenia nepred-

stavujú riziko pre zdravotnícky personál 
b)	 sa pri vyšetreniach používajú jedno-

razové pomôcky a nástroje 
c)	 bežné diagnostické vyšetrenia sa robia 

za zvýšených bezpečnostných opatrení 
d)	 materiál použitý pri vyšetrení 

sa umiestňuje do plastových 
vriec s označením „biologicky 
nebezpečný“ a likviduje sa spálením
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