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Obr. 1. Casovd os priebehu genetickej CJD. Vyvoj klinického obrazu (hornd ¢ast) a neurologicky manazment (dolnd cast)
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formy (mutacia E200K potvrdena v 18 pripa-
doch - 100,0 %).

Obyvatelstvo SR ma zvysené specifické ri-
ziko CJD (patogénna mutdacia E200K), ako aj
nespecifické riziko CJD (polymorfizmus M129V).
Z geografického aspektu ide o teritoridlne ne-
rovnomernu distribuciu zvyseného rizika so
zndmym ,clusterom” v severnej ¢asti stredného
Slovenska (dominantne regién Oravy). V praci
(Kosorinova et al., 2021) analyzovali celorepub-
likovy geneticky subor 2 915 novorodencov.
Vysledky ukazali 13 nositelov E200K (9 zregionu
Orava) a rozlozenie polymorfizmu M129V bolo
nasledovné (MM 48 %, MV 44 % a VV 8 %). Pri
predpokladanej penetrancii mutdcie E200K az
70 % moze byt v buducnosti symptomatickych
9 jedincov (su udaje o vzostupe penetrancie
v zavislosti od veku). Uvedené informacie maju
vyznam v genetickom poradenstve alebo pri
moznom budidcom objave preventivneho te-
rapeutického zasahu.

Incidencia CJD v severnej Casti stredného
Slovenska bola 12,7/1000000/rok. V regio-
ne Oravy je to az 16,6/1000000/rok, pricom
globalna incidencia ochorenia sa pohybuje
v priemere medzi 1,0 — 2,0/1000000/rok
(Uttley et al., 2020). Pomerne vysoky vyskyt
CJD v okrese Martin (regién Turiec) —incidencia
6,1/1000000/rok — je mozné dat do vztahu aj
s geografickou blizkostou regiéonu Orava. Az
7 pacientov s genetickou formou malo po-
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zitivnu rodinnd alebo migra¢ni anamnézu
(v zmysle priameho prepojenia s Oravou). Zo
zvysnych 3 pacientov mali 2 sporadicku for-
mu CJD a 1 genetickd formu CJD. Analyza vy-
skytu CJD na vychodnom Slovensku v rokoch
2004 - 2016 ukazala 29 pripadov (ztoho 78,0 %
genetickej CJD s mutaciou E200K a azv 38,0 %
srodinnym vyskytom) (Feketeova et al., 2018).
Trend rastu vyskytu genetickej formy CJD
s mutaciou E200K je pozorovany v SR dlhodo-
bo. V roku 1990 bola incidencia 0,75/1 000000
a v roku 2018 uz 2,75/1 000000 obyvatelov
(Kosorinova et al., 2021).

Narast vyskytu CJD je opisany aj celosve-
tovo. Evidentna je zavislost od starnutia po-
puldcie (uvadza sa vzostup populacie starsej
ako 60 rokov o 34 % do roku 2030), ale zasad-
ny vyznam ma aj zlep3enie diagnostiky CJD
(povedomie odbornej, ale aj laickej verejnosti
o ochoreni, ako aj dostupnost sofistikova-
nych diagnostickych metéd) (Nishimura et al.,
2020). Regiondlne zvysenie vyskytu CJD
moze byt charakteristické pre tzv. izolovane
Zijuce populacie (s moznostou ,inbreeding”
a ,genetic shift”) (Madar et al., 2003). Medzi
mozné exogénne rizikové faktory vzniku CJD
v nasich podmienkach bola zaradena napr. aj
nadmerna expozicia vybranym kovom, resp.
vzostup tzv. nerovnovahy alebo indexu Mn/
Cu. Vy3etrenie obsahu Mn a Cu v mozgu zomre-
tych os6b s CJD ukazalo vyznamny vzostup Mn
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anormalnu koncentraciu Cu, teda nérast ¢iselnej
hodnoty indexu Mn/Cu (Slivarichova et al., 2011).

Vacsina geneticky podmienenych foriem
CJD vznika na podklade bodovych mutaciia su
autozémovo dominantne dedi¢né. Najcastejsou
genetickou mutaciou (haplotypom) v SR je
mutacia E200K s polymorfizmom na koddne
129MM. Tato genetickd CJD je klinicky takmer
neodlisitelnd od fenotypov sporadickej formy
CJD (Goldfarb et al., 1990; Kovacs et al., 2011;
Lloyd, Mead et Collinge, 2013). Mutacia E200K
(vymena glutamatu za lyzin) predstavuje naj-
CastejSiu mutdciu v Eurdpe, zatial ¢o napriklad
v Azii su &astejsie mutacie D178N a T188K
(Gao et al., 2019). Celkovo su opisané tri haplo-
typy mutdcie E200K. Ide o stredomorsky (pévod
z regiénu dnesného Spanielska - rozsireny pri
masivnej migracii sefardskych Zidov v zavere
15. storocia), zdpadoeurdpsky a vychodoeu-
répsky, ktory dominuje na Slovensku (p6évod
z Rumunska a Ruska pocas migracie obyva-
telstva v 13. az 16. storoci). Vychodoeurépsky
haplotyp charakteristicky pre slovensku po-
pulaciu bol opisany aj v jednej polskej rodine
(Leeetal,, 1999).V naSom subore pacientov bol
polymorfizmus 129MM v 45 pripadoch (80,0 %)
av 11 pripadoch bol MV (20,0 %). Mutacia E200K
bola pozitivna u 54 pacientov z 56 - 96,4 %.
V 2 pripadoch bola mutécia E200K negativna
(polymorfizmus kodénu 129 bol MM) a bola
potvrdena sporadicka forma CJD.
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