Choroba Fabry’ego holistycznie:
od diagnostyki do terapii -
uktadanka multidyscyplinarna
,plus Wasze pytania”

Dr n.med. Katarzyna Muras-Szwedziak

Zaktad Genetyki Klinicznej
Poradnia Chorob Rzadkich
Centralny Szpital Kliniczny
Uniwersytet Medyczny w todzi

Zjazd Stowarzyszenia Rodzin z Chorobg Fabry’ego
Miedzyborow, 27.06.2025

Wyktad na zlecenie firmy Takeda, ktora pokryta koszty przygotowania i wygtoszenia niniejszej prezentaciji. w

Materiat o charakterze edukacyjnym przeznaczony dla pacjentéw wytacznie do prezentaciji, nie do dystrybucji.
Copyright © 2025 Takeda Pharmaceutical Company Limited. Wszystkie prawa zastrzezone. Wszystkie znaki handlowe sa wtasnosciami ARETISEASENY DAL
C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025 ich prawowitych wiascicieli. Takeda Pharma Sp. z 0.0. ul. Prosta 68, 00-838 Warszawa, Polska telefon: + 48 22 608 13 00 lub 01



Lizosomalne choroby spichrzeniowe
(LSD, ang. lysosomal storage diseases) - @

- T & i “n i .
. * B St | L o ¥ :u o
il :' t ‘ “"“l' i =1 & "t LAMRL i
< 1 B 2, e e e
i T ol _E-:.‘ : Nt ‘C\
* to grupa okoto szes$édziesieciu juz zdefiniowanych choréb metabolicznych, =Ty g e

* wynikaja z defektu genetycznego skutkujacego brakiem lub znacznym
niedoborem aktywnosci biatek dpowiadajacych za prawidtowe
funkcjonowanie lizosomow

* Geny zwigzane z LSD koduja rézne biatka lizosomalne, w tym enzymy i biatka
btony lizosomalnej

» glikozydazy lisosomalne,
* proteazy, integralne biatka btonowe, transportery,
* modyfikatory lub aktywatory enzymow

Platt, F.u., d¥zzo, A, Davidson, B.L. ef 3l Lysosomal storage diseases. Naf Rev Dis
Primers 4, 27 [2018). https://doi.org10.1038/=41672-018-0025-4 dostep 02/2023
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LSD i choroba Fabry’ego (FD

* Druga co do czestosci a wg niektorych zrodet
najczestsza z LSD
* Mnogosc zajetych narzadéw

* Objawy czesto bardzo niecharakterystyczne -
wcigz sprawiajgce duze trudnosci diagnostyczne

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025
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Typy choroby Fabry'ego

TYP KLASYCZNY - catkowity brak lub istotne zmniejszenie - <1% aktywnosci alafa-
galaktozydazy A i znaczng kumulacjg GL-3 w wielu komérkach i narzadach.

e Postac ta czesto manifestuje sie ciezkim przebiegiem i obserwowana jest przewaznie w
populacji meskiej.

* Objawy tej postaci obserwowane s3 juz czesto w dziecinstwie lub we wczesnej mtodosci

TYP O POZNYM POCZATKU - zmniejszenie aktywnosci enzymatycznej alfagalaktozydaza A, z
objawami klinicznymi pojawiajgcymi sie najczesciej juz w dorostym zyciu.

» Stopien zajecia narzadow i uktadow jest zmienny, czasem trudny do przewidzenia -
odmienny nawet w obrebie tej samej rodziny i takich saméw wariantéw w genie GLA.

* Fenotypy nieklasyczne z dominacjg objawow ze strony serca i nerek majg zwykle 2-20%
aktywnosci a-galaktozydazy A

1. Desnick R.J., loannou Y.A., Eng C.M. Alpha-galactosidase A deficiency: Fabry disease. In: Scriver C.R., Beaudet A.L., Sly W.S., Valle D., Childs B., Kinzler K.W., Vogelstein B., editors.
The Metabolic and Molecular Bases of Inherited Disease. McGraw Hill; New York, NY, USA: 2001,;3733-3774.
GL-3- globotriaozyloceramid 2. Mehta A, Clarke JTR, Giugliani R, et al. Natural course of Fabry disease: changing pattern of causes of death in FOS — Fabry Outcome Survey. Journal of Medical Genetics 2009, 46:548-552.
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Patogeneza zmian

Niedobor enzymu

Kumulacja
substratu

Zapalenie

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025 Opracowanie wiasne Autora



\

Powiktania nerkowe:
* Albuminuria, biatkomocz

Choroba Fabry’ego - rozwdj powiktan
narzadowych decyduje o

* Postepujace zmniejszenie filtracji (GFR)
* Postepujgca niewydolnos¢ nerek, do

—_—__\
G S - - -

schytkowej
N 7/

N Il N S S S S S S S -y

,’Powikiania sercowe: \
| Przerost lewej komory

1 Zaburzenia rytmu

I

|

\

Akumulacja GL-3 => wczesne objawy
=> powiktania zagrazajace zyciu®3

* Niedokrwienie, zawat m. sercowego
* Niewydolno$¢ zastawek
* Niewydolnosc¢ krazenia

\_____

\____________

Nasilenie choroby

_ Il I I I S S S - - -y,

/ ° L] ]
Powiktania neurologiczne:
* Bol (przewlekty, ataki)

\

* Zaburzenia zotadkowo -jelitowe

* Zaburzenie wydzielania potu

Niemowle Dziecko Miodziez Dorosty © Zaburzeniaczucia _ o
* Udar, przemijajace epizody niedokrwienia

* Ubytki istoty biatej

* Nieprawidtowosci naczyn moézgowych

\ /
Ortiz A. et al. Mol Gen Metabol 2018; 123:416-427, Wanner C et al., Clin Ther. 2007;29 Suppl A:S2-5. SN e e ===
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Choroba Fa bry’ego - skrocenie czasu przezycia
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Age (Years) Age (Years]

Szacowany sredni (mediana) okres przezycia pacjentow z Choroba
Fabry'ego

* mezczyzni - 50 lat (- 20 lat w poréwnaniu z populacja ogolna)
« kobiety -701lat (- 15 lat w poréwnaniu z populacja ogélna) 2

1. MacDermot et al. J Med Genet 2001;38:750-60; 2. MacDermot et al. J Med. Genet 2001;38:769-75..
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Cechy starzenia sie w

FD communication
Kobiety - kompensacyjnie zwiekszona aktywnosc¢ telomera przez to @

. iety - yjnie zwieksz YW Zy - przez —~ N
porownywalna diugoéjé telomerow @ a

* Mezczyzni - istotnie skrécona dtugosé telomerow w poréwnaniu z

kobietami chorymi i osobami zdrowymi B"‘l! ' *
'
senescence alterations

Genomic instability

« Zaréwno u kobiet jak i mezczyzn z FD kazdy z tych elementow jest %
zaburzony T

Loss of
proteostasis

dysfunction

Dl_!regulamq
* U mezczyzn jednak bardziej niz u kobiet

* [stotnie obnizona w poréwnaniu z populacjg oséb zdrowych

* Obnizona poréwnywalnie - bez wzgledu na pteé

* Przetozenie na praktyke??

* Przewlekty stres oksydacyjny, przewlekty stan
ﬁa%alny - bardziej nasilone w grupie mezczyzn niz
obiet

Nephron 2020;144:1-4
DOl 10.1159/000503290
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Jednak.... \Q,'d
$

e CHORUJA

 Wymagaja wnikliwej opieki

e Jesli nie sg kwalifikowane do leczenia - regularne badania co 6 -12
miesiecy

e (Czesto brak zmian w ECHO serca - a zmiany w EKG i rezonansie
serca, czasem tylko rezonansie

 Bezobjawowe kobiety - stanowig wyjatek a NIE sa reguta jak kiedys
sadzono

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025 Doswiadczenia wiasne Autora




ZAJECIE UKEADU SERCOWO-
NACZYNIOWEGO

////////////////////////////



Objawy, ktore moze (ale nie musi) zauwazy¢
osoba chora

Uczucie kotatania serca
Zawroty gtowy

Meczliwosc

Zastanow sie, na ktore pietro mozesz wejs¢
samodzielnie bez odpoczynku?

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025 Opracowanie wtasne Autora



Zmiany w badaniach obrazowych |
laboratoryjnych

Czasem zmiany
widoczne dopiero

Zmiany w W rezonansie
holterze EKG magnetycznym
Zmiany w ECHO serca

(USG serca)

Zmiany w samym
EKG (!)

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025

Podwyzszenie

enzymow
sercowych

Opracowanie wtasne Autora



Wskazania do pogtebienia diagnostyki - doSwiadczenia
wiasne

e Dysfunkcja miesnia sercowego u osoby mtodej

* Pogorszenie tolerancji wysitku

* Trudnos$¢ w wykonywaniu dotychczasowych czynnosci -
Objawy towarzyszace:
czesto nagty postep choroby

e Bole
e Zaburzenia rytmu serca e Zmiany skérne
e Udary niedokrwienne

 Powiekszenie wymiarow serca stwierdzone przypadkowo :
€ Y Przyp e Biatkomocz

« Kardiomiopatia przerostowa opisana w ECHO  Uposledzenie czynnosci
nerek
* Wywiad rodzinny e Objawy gastryczne bez

ewidentnej przyczyny
e Niedostuch

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025 Opracowanie wiasne Autora



Powiktania nefrologiczne

(d  Zaburzenia czynnosci nerek obserwuje sie u okoto 48% pacjentow

d Czynnos$¢ nerek zmniejsza sie stopniowo wraz z uptywem czasu i moze ostatecznie doprowadzi¢ do
schytkowej niewydolnosci nerek (ESRD) u prawie wszystkich mezczyzn i niektérych kobiet

 Przewlekta choroba nerek ujawnia sie najczesciej miedzy 20. a 30. rokiem zycia

Po 8-10 latach:

nagromadzenia . .
& schytkowa niewydolnos¢

glikosfingolipidéw w Uszkodzenie bariery Biatkomocz spadek filtracji nerek. wvmagaiaca
podocytach i naczyniach filtracyjnej ktebuszkowej I’ec;leni ag 13
TN nerkozastepczego!!

1. Mehta A et al. ] Med Genet 2009;46:548-52

2. Branton MH et al. Medicine (Baltimore) 2002;81:122-38

3. Sunder-Plassmann. In: Mehta et al., editors.

4. Fabry disease: perspectives from 5 years of FOS. Oxford: Oxford PharmaGenesis, 2006
C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025



Uwaga - pamietajmy!

Zarowno przeszczepienie nerki jak 1 serca jest
mozliwe w tej populacji chorych i sama choroba
nie stanowi przeciwskazania do przeprowadzenie
tych procedur a takze kontynuacji lub wtgczenia
leczenia - enzymatyczna terapig zastepcza -

de novo



Zajecie uktadu nerwowego

*Osrodkowy uktad nerwowy

e Udar niedokrwienny

» Udar krwotoczny

e Padaczka

e Zaburzenia funkcji poznawczych
e Zaburzenia zachowania

Obwodowy uktad nerwowy

* Bolesna neuropatia cienkich wtokien
e Zaburzenia autonomiczne

MacDermot et al. ] Med Genet 2001;38:750-760.; Mehta et al. Eur J Clin Invest 2004;34:236-242.; Hoffmann et al. Clin J Pain 2007;23:535-542.; Ramaswami et al. Acta Paediatr 2006;95:86-92.

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025



* Chroniczny bdl dtoni i stop (akroparestezje),

zdarza sie, ze pacjenci maja tzw. przetomy bolowe

207 | * Okresy silnego bolu trwajacego od kilku dni do
kilku tygodni, po czy obserwujemy catkowite
X ustgpienie objawdw, co usypia czujnosc

diagnostyczng lekarza i samego pacjenta

* Bardzo czesto nasilajg sie w trakcie infekcji z

B O L towarzyszaca goraczka, podczas wysitku,

gwattownych - nagltych zmian temperatury

otoczenia, podczas wysitku

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025 Doswiadczenia wiasne Autora



U ok 80% jest pierwsza kliniczng manifestacja
FD

« Ujawnia sie w dziecinstwie lub w wieku
mtodzienczym

, * Mezczyzni Srednio 14.8r. z., kobiety 19.8r. z.
BOI * Wystepuje regularnie u 65-81% pacjentow

neuro patycz ny (dominuje zajecie stop i rak)

* Napady bolu: mezczyzni >70%, kobiety 52.6%

e Béle stawow (mezczyzni 27.2%, kobiety
24.1%), bole brzucha (mezczyzni 40.9%,
kobiety 32.0%)

MacDermot et al. ] Med Genet 2001;38:750-760.; Mehta et al. Eur J Clin Invest 2004;34:236-242.; Hoffmann et al. Clin J Pain 2007;23:535-542.; Ramaswami et al. Acta Paediatr 2006;95:86-92.

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025



Neuropatia cienkich wtdkien

Diameter

Speed

g Proprioreceptors
iensory Receptors | sieletal muscle

Luciano C.A. et al. Physiological characterisation of neuropathy in Fabry disease. Muscle Nerve 2002; 26: 622-629; Toyooka K., Said G. Nerve biopsyin hemizygotus and heterozygotus patients with Fabry disease. J

Mechano-
receptors

0.21.5
0.5-2

pain

' temp

itch

» wczesne uszkodzenie nerwow: cienkich witdkien
nerwowych oraz uktadu autonomicznego

* utrata niezmielinizowanych (C) i matych
zmielinizowanych widkien (A-8)

* W PODSTAWOWYM BADANIU PRZEWODNICTWA

UWAGA!

- OTRZYMACIE PRAWIDEOWY WYNIK!!!H!

Neurol 1997;244:464-468; Politei J. Et CNS Neuroscience & Therapeutics22(2016) 568-576; https://thesalience.wordpress.com/neuroscience/the-senses/somatic-sensory-system/ , data dostepu 06/2025
https://medical-dictionary.thefreedictionary.com/a+bundle+of+nerves , data dostepu 06/2025
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Zajecie uktadu autonomicznego
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harmuje ruchy jelic
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akroparestezje/bol

rzadko: dysfunkcja seksualna i

trawienrych

rdzer

kregowy

soktw raviennyc dysautonomia uktadu sercowo-
naczyniowego

Cable W.J. et al. Fabry disease: impaired autonomic function. Neurology 1982;32:498-502.;
Macdermot K.D. et al. Anderson -Fabry disease: clinical manifestations and impact of disease in a cohort of 98 hemizygous males. J Med Genet 2001;38:750-60.; Low P.A.,

Opfer-Gehrking T.L. The autonomic laboratory. Am J Electroneurodiagnostic Technol 1999;39:65-76. Yamamoto K et al. Possible mechanism of anydrosis in a symptomatic female carrier of Fabry disease: an assessment by
skin sympathetic nerve activity and sympathetic skin response. Clin Auton Res 1996;6:107-10.; https.//epodreczniki.pl/a/uklad-nerwowy/D10MW?9iVy data dostepu 06/2025

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025



https://epodreczniki.pl/a/uklad-nerwowy/D10MW9iVy

Dlaczego w chorobie Fabry’ego moga
powstawac udary w mtodym wieku?

WS ITE WETTER
HAEERIATEASITY

Dsreaed Hosd flow B

Corsbiral srall veswsl dnsass

Frsrang s nne

L i d el |

e

niedroznos¢, zakrzepica naczyn

(przebudowa, dysfunkcja srédbtonka, zmieniony
sktad krwi)

zatorowos¢, udar kardiogenny poszerzenie naczyn

(zawat mieénia sercowego, arytmia, choroby zastawek, kregowo-podstawnych (7
kardiomiopatia przerostowa lub | CBF —dysfunkcja
i rozszerzenie waskulopatia (akumulacja Gb3) srodbtonka nadkrzepliwos$é—

zatorowosc, zakrzepica)

Gb3 - globotriaozyloceramid;

Campbell, B.C.V. et al. Ischaemic stroke. Nat Rev Dis Primers 5, 70 (2019); Kolodny E.H. & Pastores G.M. Anderson-Fabry disease: extrarenal, neurologic manifestations.
J Am Soc Nephrol 2002;13:53-150.; Kalliokoski R.J. et al. Structural and functional changes in peripheral vasculature of Fabry patients.
J Inherit Metab Dis 2006;29:660-6.; Germain P. fabry Disease; Germain Orphanet Journal of Rare Diseases 2010, 5:30

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025



Narzad wzroku | narzad stuchu

Uktad slimakowo - przedsionkowy

e Utrata stuchu nagta i postepujaca
e Zawroty glowy
e SZzumy uszne

Narzad wzroku

e Cornea verticillata (# 70% pacjentéw)
e Za¢ma przednia i tylna podtorebkowa
e KretosS¢ naczyn spojowki i siatkowki

MacDermot et al. ) Med Genet 2001;38:750-760.; Mehta et al. Eur J Clin Invest 2004;34:236-242.; Hoffmann et al. Clin J Pain 2007;23:535-542.; Ramaswami et al. Acta Paediatr 2006;95:86-92.
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M. Hilz et al. / idigestive and Liver (Nsease 50 [2008) 429-437

8
1

W Overal
W Males
W Femalea
B Adults

O Children
B

Any gastro-  Abdominal Marrhoea Constipation Nausea Womiting

intestinal pain
syrmptom

Zajecie przewodu
pokarmowego

Prevalence of symploms (%)

= 3 &5 8 3
T 1

Sa obok bolu pierwszymi, a czasem jedynymi
objawami choroby w jej poczatkowych stadiach

Najczesciej:

Popositkowe
boéle brzucha

Biegunki Zaparcia Nudnosci Wymioty

C-ANPROM/PLIFABI0069, 06/2025 M.J. Hilz et al. / Digestive and Liver Disease 50 (2018) 429-437



Objawy

e Bble brzucha: najczesciej popositkowe,
kurczowe,napadowe

* Okresowo bez zadnych dolegliwosci -
usypia czujnos¢ lekarzy

* BIEGUNKA - Pojawia sie u nawet 20%
chorych

* Naglace parcie

Zaburzenia kontroli oddawania stolca
* Nawet do 15 razy w ciggu doby!

 Nawet do 60% dzieci z choroba
Fabry’ego

 Objawy nawet u dzieci w wieku
od 1. do 4. roku zycia

* Bardzo czesto pojawiaja sie zaraz
po objawach boélowych konczyn
lub rownoczasowo - co moze
sugerowac inne podtoze bolu
brzucha

Hopkin RJ, Bissler J, Banikazemi M, Clarke L, Eng CM, Germain DP, Lemay R, Tylki-Szymanska A, Wilcox WR. Characterization of Fabry
disease in 352 pediatric patients in the Fabry Registry. Pediatr Res. 2008

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025



Patofizjologia

Objawy wynikaja z:

Kumulacji ztogdw GI-3 w komérkach i naczyniach

Zmiany mikroflory

Zmniejszona ruchomos¢ kosmkow jelitowych

| Sawetoch pooaos

Kumulacji ztogdw w splotach nerwowych - dysregulacja

Kumulacja wewnatrzkomodrkowa glikolipidow prowadzi do
przewlektego stanu zapalnego i ma dziatanie prozakrzepowe

M.J. Hilz et al. / Digestive and Liver Disease 50 (2018) 429-437
C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025



Co warto suplementowac - najnowsze

doniesienia

1. Witaminy z grupy B (zwtaszcza B6, B12, kwas foliowy)

* Dlaczego: pacjenci z chorobg Fabry’ego moga miec
podwyzszone stezenie homocysteiny, co zwigksza ryzyko
sercowo-naczyniowe.

* Cel suplementaciji: obnizenie poziomu homocysteiny i wsparcie
funkcji neurologicznych.

* Uwaga: przed suplementacjg warto oznaczy¢ poziom
homocysteiny, B12 i kwasu foliowego.

2. Witamina D3 + wapn

* Dlaczego: chorzy czesto maja ograniczong aktywnosc¢ fizyczna z
owodu bélu neuropatycznego, co moze wptywac na gestosc
osci.

+ Dodatkowo: u kobiet z choroba Fabry’ego o

osteopenia/osteoporoza moze wystepowac czescie;j.

+ Dawkowanie: zgodnie z poziomem 25(OH)D; zwykle
2000-4000 IV dziennie, z wapniem tylko przy niedoborach
dietetycznych.

3. Koenzym Q10

* Dlaczego: fpomc.).cn){ przy zmeczeniu, ostabieniu migsni i
wsparciu funkcji mitochondrialnych.

« Dane naukowe: ograniczone, ale niektorzy pacjenci zgtaszaja
poprawe energii przy jego stosowaniu.

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025

¢ 4. Kwasy ttuszczowe omega-3

Dlaczego: dziatanie przeciwzapalne i ﬁotencjalnie ochronne dla
uktadu sercowo-naczyniowego i nerek.

Dawkowanie: 1-2 g dziennie kwaséw EPA/DHA (z ryb lub
suplementow).

¢ 5. Magnez

Dlaczego: moze tagodzi¢ skurcze miesni, ktére u niektorych
pacjentéw sg objawem choroby.

UwaEa: nalezy zachowac ostroznos¢ u pacjentéw z niewydolnoscia
nerek.

6. Karnityna

Dlaczego: potencjalnie pomocna w przypadku zmeczenia
miesniowego; niedobory bywajq wtdrne do dysfunkcji
mitochondrialne;.

Uwaga: brak jednoznacznych zalecen, ale bywa stosowana
indywidualnie.

hydroksymaslan sodu (!)

Opracowanie wtasne Autora



ZMIANY SKORNE
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Objawy skorne - na co zwrdci¢ uwage?

O Wynikajg z miejscowego poszerzenia naczyn krwionosnych
w powierzchownych warstwach skoéry

O Stwierdza sie je u okoto 2/3 mezczyzn i 1/3 kobiet

O Skupiska punkcikowatych, ciemnoczerwonych
lub sinych, niekiedy lekko sie tuszczagcych zmian

Zajety obszar:

» szczegolnie w okolicy pepka i narzgdéw moczowo-ptciowych
* ale réwniez na skorze klatki piersiowej

* pogranicze czerwieni wargowej,

* btona Sluzowa jamy ustnej

* Spojowki

L Na ogot sg symetryczne i nie bledng po uci$nieciu

Dtsch Arztebl Int 2009; 106(26): 440-7; DOI: 10.3238/arztebl.2009.0440

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025




OBJAWY NIETYPOWE
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Zajecie uktadu oddechowego

e Zajecie ptuc, szczegdlnie matych drog oddechowych

OBJAWY:
* Dusznoscé, kaszel, Swiszczacy oddech, zmeczenie
* Nietolerancja wysitku fizycznego

 Restrykcyjna choroba ptuc (zredukowana TLC i VC) oraz uposledzona
wymiana gazowa (zmniejszona DLCO)

J Inherit Metab Dis (2008) 31 (Suppl 2):5369-S374

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025



EUROPEAN

CLINICAL RESPIRATORY
JOURNAL

FUELISHING

REVIEW ARTICLE
Fabry disease, respiratory symptoms, and airway
limitation — a systematic review

Camilla Kara Svensson'*, Ulla Feldt-Rasmussen? and Vibeke Backer'

'Department of Respiratory Medicine, Bispebjerg Hospital, Copenhagen, Denmark; “Department of
Endocrinology, Rigshospitalet, Copenhagen, Denmark

Kumulacja ztogoéw : prowadzi do choréb matych

i Srednich drég oddechowych poprzez dwa mechanizmy:
magazynowanie Gb3 i hiperplazja drog oddechowych

Clinical Report
Pulmonary Manifestations of Fabry Disease and
Positive Response to Enzyme Replacement Therapy

Woojin Kim,'* Reed E. Pyeritz,”* Barbara A. Bernhardt,? Michael Casey,* and Harold I. Litt!

O ANPROMIPLIEABI0069. 0612025 J Inherit Metab Dis (2008) 31 (Suppl 2):5369-5374



Zaburzenia psychiczne a choroba Fabry’ego

Eur Child Adolese Psychiatry {2017

D:;Ivﬂl 11::':30(}787-016-{}9(}8-4 A D H D
Autyzm

Can psychiatric cl

of metabolism?  Zaburzenia przyjmowania
A. Simons'** + F. Eyskens' + pokarméw

TrudnosSci w nauce
Psychoza

I Autism i 359 101
| Eating disorders | 1513 18
I Learning disorders I 726 49

Psychosis 1327 47

l Total (including review) 4dd1 249

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025

aof abstracts viewed

Numbers of articles included for review

10
19

17
20
71




Maski choroby Fabry’ego

o zmiany demielinizacyjne w oun, po wykluczenie stwardnienia rozsianego - zasadne jest

przeprowadzenie diagnostyki w kierunku FD

o choroby reumatologiczne - jak toczen, choroby zapalne, rodzinna gorgczka srodziemnomorska.

o niektore z ktebuszkowych zapalen nerek - np. ogniskowe segmentalne stwardnienie ktebuszkéw

nerkowych (z ang. FSGS) —
{ UWAGA!

Wedtug doniesien pacjenci z chorobg Fabry’ego bardzo czesto
trafiajg w trakcie swojej drogi diagnostycznej wtasnie na
oddziaty reumatologiczne i to miedzy innymi witasnie tam

powinniSmy czesciej wykonywac badania przesiewowe.

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025 Doswiadczenia wtasne Autora



Objawy reumatologiczne w
chorobie Fabr'ego

////////////////////////////



Uktad immunologiczny

: _. _fi;* 4(5”\ Antibodies
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https.//www.bbiosciences.com/en-ca/learn/research/immunology dostep 06/2025
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Molecular Genetics and Metabolism 122 (2017) 19-27

Contents lists available at ScienceDirect

Molecular Genetics and Metabolism

5
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Contribution of inflammatory pathways to Fabry disease pathogenesis ) ‘;\\ e
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Fibrosis and sclerosis

Immune inflammatory response

Molecular Genetics and Metabolism 122 (2017) 19-27
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Fibrosis and sclerosis

Immune inflammatory response

Molecular Genetics and Metabolism 122 (2017) 19-27



FD a objawy kierujace do reumatologa?

sie [

®~ i

TGF-B signaling - :‘f:’ IL-18, IL-1B 1

Sjogren]

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025

IL-1g 1
IL-1Ra | IL-1p
Glycolysis T
DNA methylation
H3K4me3
| H3K27ac I
Inc-RNAs :
Glycolysis T Glycolysis 1
OXPHOS | Innate OXPHOS 1
DNA methylation H3K4me3
Immune DNA methylation
Memory
mikNAs Inc-RNAs
DNA methylation DNA methylation
H3K4me3
,TNF 1 H3K27ac
Type 1 IFNsT

cell free
DNA

apoptotic
particles

ROS, IL-6, TNF 1

. =@

=z, m

-1 1
IL-6, TNF T +—

Wykazano wiele punktow wspdlnych dla choroby
Fabry’'ego i:

* Tocznia uktadowego,
 Reumatoidalnego zapalenia stawow,
e Zespotu Sjogrena

* Twardziny uktadowej

IM. Badii, O. Gaal, R.A. Popp et al. Joint Bone Spine 89 (2022) 105364

2Martinez P, Aggio M, Rozenfeld P. High incidence of autoantibodies in
Fabry disease patients. J Inherit Metab Dis. 2007 Jun;30(3):365-9.

3Medeea Badii, Orsolya Gaal, Radu A. Popp, Tania O. Crisan, Leo A.B.
Joosten,

Trained immunity and inflammation in rheumatic diseases, Joint Bone
Spine,

Volume 89, Issue 4, 2022



Wyniki badan pacjentow z objawami
reumatologicznymi

* W badaniu Vordenbaumen i wsp. przeprowadzili sekwencjonowanie GLA u 798 dorostych
pacjentow z wczesnym niezroznicowanym zapaleniem stawow (zdefiniowali jako
kliniczne zapalenie stawow trwajace <26 tygodni w 22 stawach lub 1 staw ze sztywnoscig
poranng >30 min)

* Ponadto przeanalizowali retrospektywnie dokumentacje medyczng 107 dorostych
pacjentdw z rozpoznaniem FD, w tym 70 mezczyzn i 37 kobiet w wieku od 18 do 69 lat
(mediana 37 lat)

* 96 ze 107 pacjentow (89,7%) miato historie klasycznego fenotypu FD z dziecinstwa lub
okresu dojrzewania

* Wystapito jednak znaczne opdznienie w rozpoznaniu, siegajace 51 lat (mediana 18 lat)
http.//dx.doi.org/10.1136/annrheumdis-2019-

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025
271K5K51A



http://dx.doi.org/10.1136/annrheumdis-2019-215516
http://dx.doi.org/10.1136/annrheumdis-2019-215516

Wyniki badan c.d.

W momencie rozpoznania pacjenci zwykle prezentowali obraz kliniczny choroby
ogolnoustrojowej z tagodnym do umiarkowanego biatkomoczem z zaburzeniami
czynnosci nerek lub bez (86%), przerostem lewej komory (54,2%), zmianami w

istocie biatej w badaniu MRI mézgu (48,6% ) i/lub udar w wywiadzie (16,8%)

* nawet 25% prezentowato objawy choroby reumatycznej i tak byto leczonych

* Czestymi przyczynami skierowan do reumatologa byty wysypka skorna i bol

neuropatyczny, bol StaW6W, o bj aw Raynauea o arideri0.1007/s40620-020-01508-9 dostep 06/2025

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025



https://link.springer.com/article/10.1007/s40620-024-01908-9

Inne maski choroby
Fabry’'ego

» Aseptyczne zapalenia szyjki gtowy kosci udowej (w FD
dochodzi do niedokrwienia na skutek dysfunkcji w
Scianie naczyn i wtornego niedokrwienia ---- > pacjent
czesto diagnozowany reumatologicznie

* Osteopenia, osteoporoza - wtérna:

do zaburzenh wchtaniania w FD, do przyjmowania
karbamazepiny z powodu bélu neuropatycznego,
przewlektej choroby nerek, niskiej masy ciata, niskiej
aktywnosci fizycznej, ale rowniez z powodu kumulacji Gb3
w kosciach

e Zaburzenia wzrastania i dojrzewania - poszukiwanie
min. przyczyn kostnych

i

W

C-ANPROM/PL/FA m/
1 I -

T AR A



Objawy stomatologiczne

////////////////////////////



/miany w Jamie ustnej

1.Hipohydrozja i kserostomia (suchos¢ w
ustach) - uszkodzenie gruczotéw
Slinowych prowadzi do zmniejszonego
wydzielania sliny, co zwieksza ryzyko
prochnicy i infekcji jamy ustne;.

2.Angiokeratomy w jamie ustnej - drobne,
czerwono-fioletowe zmiany naczyniowe
moga wystepowac na btonie Sluzowej
jamy ustnej, wargach i jezyku.

3.Parodontoza i zwiekszona podatnos¢ na
infekcje dzigset - ze wzgledu na
ostabiong funkcje odpornosciows i
niedostateczne nawilzenie jamy ustne;j.

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025



c.d.

1. Nieprawidtowosci w budowie zebéw - np.
zmniejszona mineralizacja szkliwa, co moze
prowadzi¢ do nadwrazliwosci zebow i
zwiekszonego ryzyka prochnicy.

2.Dysestezja (b6l neuropatyczny w jamie
ustnej) - pacjenci moga odczuwac pieczenie,
mrowienie lub bél w jamie ustnej i jezyku,
niezwigzane z typowymi problemami
stomatologicznymi.

3.Zaburzenia smaku - wynikajace z uszkodzenia
nerwow czuciowych.

4.Problemy z gojeniem ran - np. po
ekstrakcjach zebdéw lub innych zabiegach
stomatologicznych.

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025



Kobiety z choroba Fabry’ego

////////////////////////////



Przypomnienie - kobiety choruja z catym spektrum
objawow FD

1 l}\lw

o P = Left Ventricular hypertrophy

Ob|awy: = Arrhhythmia

= Transient ischemic attacks
= Stroke
= White matter lesions

» kardiologiczne

Gastrointestinal
Tract

Central Nervous
System

* neurologiczne >

r-& = Abddominal cramping

= Nausea and vomiting = Renal hyperfiltration

* nefrologiczne e s e ki
. Peripheral Nervous
» gastrologiczne System
e okulistyczne Eyes and Ear
. E P » Neuropathic acroparethesia » Hearing loss ? /
° Ia ryngO|OgIC2ne i = Angiokeratomas = Cornea verticillata v

Genes 2024, 15, 37

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025



Dlagnostyka FD

* Wociaz Sredni czas od wystgpienia objawéw do rozpoznania choroby Fabry’ego to okoto

12 - a wedtug niektérych zrodet - nawet 15 lat

* Choroba Fabry’ego potwierdzana jest u mezczyzn poprzez ocene aktywnosci a
galaktozydazy A w osoczu (metoda suchej kropli krwi), w leukocytach lub fibroblastach

lub w przypadku stwierdzenia deficytu enzymatycznego w badaniu genetycznym.

» U kobiet, potwierdzenie rozpoznania opiera sie na ocenie genetycznej mutacji w genie

GLA, gdyz aktywnos$¢ enzymu moze pozostawacé w zakresie wartosci prawidtowych

C-APROM/PL/FAB/0197, 03/2023 Doswiadczenia wiasne Autora



Sciezka diagnostyczna w chorobie Fabry’ego -
pamietajmy, ze inna u kobiet i mezczyzn!!

Mezczyzni Kobiety
Typowo aktywno$c Aktywno$c¢
enzymatyczna enzymatyczna moze
u mezeczyzn <1% by¢ prawidfowa lub
l obnizona
a-galaktozydaza Analiza DNA

osocze, leukocyty, fibroblasty,
sucha kropla

l

Ocena genetyczna

Zmniejszona
aktywnos¢ Potwierdzenie choroby
\ Fabry’ego
Analiza DNA

Ocena genetyczna

1.Gal et al. J Inherit Metab Dis 2011;34:509-14; 2. Oqvist et al. Nephrol Dial Transplant 2009;24:1736-43;
3. Reuser et al. Mol Genet Metab 2011;104:144-8.; A. Ortiz et al MGM 2018

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025



Algorytm diagnostyczny u kobiety z FD

Clinically suspected women

Activity of AGLA in leukocytes or plasma

Low level

Diagnosis of FD confirmed — Sequencing of GLA gene

¥
Causative
mutation

i

Fabry diagnosis established

f

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025

l

Normal level

}

»  No mutation — NoFD

l

GLA variations of unknown
significance (VUS)

|

Y

Individual evaluation

|
\

* Tissue biopsy of the affected organ to evident
intracellular GB3 inclusions

* Family history of FD effected women

» Biomarkers- lysoGb3lysoGb3 isoforms
evaluation

. v
Yes No -+ NoFD

* UWAGA!

pacjentki objawowe, z wynikiem - wariantu o
niejasnej patogennosci - wskazanie do

ponownej oceny i indywidualnej konsultacji (!)

potwierdzenie narzadowych naciekow lyso-gb3

- moze wystarczyc¢ do kwalifikacji do terapii

Genes 2024, 15, 37



Duze rozbieznosci w wynikach enzymatycznych -
pteC zenska - wybrane wyniki

i Result | Unit Cut-off value
alpha-Galactosidase i 1.2 i umol/L/h =98
lyso-GL-3 : 9.0 : ng/mL <35

| |

| |

i Result | Unit Cut-off value
alpha-Galactosidase ! 1.6 i Mmol/L/h >2.8
lyso-GL-3 i 5.2 i ng/mL <35

| |

| |

E Result E Unit Cut-off value
alpha-Galactosidase ! 0.4 I umol/L/h >2.8
lyso-GL-3 i 22.7 i ng/mL <35

| |

| |

i Result E Unit Cut-off value
alpha-Galactosidase ! 1.2 ! umol/L/h >2.8
lvso-GL-3 | 9.0 i na/mL < 3.5

Materiaty wtasne Autora.

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025



Podstawowe informacje

* Wedtug danych z Fabry Outcome Survey (FOS):

Beck et al. Orphanet Journal of Rare Diseases (2022) 17:238
https://doi.org/10.1186/513023-022-02392-9 Orpha;aert eJ %l-llgggé gsf

REVIEW Open Access

Twenty years of the Fabry Outcome Survey e
(FOS): insights, achievements, and lessons
learned from a global patient registry

Michael Beck!, Uma Ramaswami®"®, Elizabeth Hernberg-Stahl?, Derralynn A. Hughes?, Christoph Kampmann®,

Atul B. Mehta®, Kathleen Nicholls®, Dau-Ming Niu’, Guillern Pintos-Morell®, Ricardo Reisin®, Michael L. West'®,
Jorn Schenk!", Christina Anagnostopoulou'", Jaco Botha'' and Roberto Giugliani'?

* 56,6% nieleczonych kobiet spetniato kryteria do rozpoczecia

leczenia, mimo ze nie otrzymywaty terapii

* 59% kobiet miato zajecie serca w wieku srednio 33,5 lat
* 14% kobiet doswiadczyto powaznych zdarzen sercowych w wieku

Srednio 54 lat

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025



Females with Fabry disease:
" 1 1 an expert opinion on diagnosis,
W InneJ ocenic clinical management, current
challenges and unmet needs

Antonino Tuttolomondo™, Cristina Chimenti’, Vittoria Cianci®,
Maurizio Gallieni*, Chiara Lanzillo®, Antonella La Russa®,
Giuseppe Limongelli’, Renzo Mignani®®, lacopo Olivotto™,
Federico Pieruzzi™” and Antonio Pisani”

* W wieloo$rodkowym badaniu w Niemczech - 34% kobiet (224) nie otrzymywato ERT -

mimo ewidentnych wskazan do leczenia

* 42% z leczonych miato juz na wstepie minimum dwie lub trzy rozne powazne

manifestacje choroby

W Hiszpanii - 57% kobiet z FD nie otrzymato leczenia - POMIMO POWAZNEGO zajecia

narzadowego

Tuttolomondo et al.
C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025



Rozpoznanie i co dalej?

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025

Rozwazenie

Wariant patogenny (SCzeie

w genie GLA,
zajecie narzadowe:
nerki, serce, mozg

Historia rodzinna
ciezkiego przebiegu
choroby.

Bal, Obserwowane
Akroparastezje, powolne cechy
neuropatia progresji choroby

Zmiany w MRI - bez

Podwyzszone lyso- objawow choroby
Gb3 Narastanie lyso-
Gb3*

Odroczenie

leczenia

Brak objawow
klinicznych i brak
zajecia
narzgdowego

Prawidtowe
wartosci Lyso-Gb3

Stabilne parametry
przez 1-2 lata
monitoringu

Opracowanie wtasne Autora



Wariant patogenny
w genie GLA,
zajecie narzgdowe:
nerki, serce, mozg

Bol,
Akroparastezie,

Kogo leczyc?
Ale nie tylko

Podwyzszone lyso-
Gb3

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025 Opracowanie wtasne Autora



Stopniowe odstepowanie od odmiennego

kwalifikowania kobiet

OBJAWY narzadowe -
markery stosowane w
praktyce

Brak przeciwskazan

Leczenie

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025

Clinical work-up findings

Urine: Albuminuria (albumin-creatinine-ratio in spontane-
ous urine; A1-A3) /proteinuria (protein-creatinine ratio in
spontaneous urine)

Blood: hyperfiltration or decreased glomerular filtration rate
determined by eGFR (G1-G5)

Kidney ultrasound: parapelvic cysts only in men with
classic FD

Cardiac imaging (ECHO, CMR): hypertrophic cardiomyopa-
thy; low longitudinal myocardial function; low longitudinal
strain (mainly at basal inferolateral wall level); cardiac fibrosis
(LGE mainly at basal inferolateral wall level on cardiac MRI);
low T1 values at native MRIT1 mapping

ECG: short PR, LVH, ST-T changes, bradycardia, chronotropic
incompetence, cardiac arrhythmia (atrial fibrillation, non-
sustained ventricular tachycardia)

Biomarkers: high BNP/NT-proBNP, high-sensitivity troponin

High pulse-wave velocity

EMG: sensation neuropathy
Sudoscan

Cerebral imaging: white matter lesions, TIA, ischemic stroke,
and (less frequently) hemorrhagic stroke

Microbleeds

Stroke

Brand et al. Orphanet Journal of Rare Diseases (2025) 20:7



Zmiana podejscia - nawet bez typowych
objawow
e Czekanie na petnoobjawowe uszkodzenie narzadow nie powinno mie¢ miejsca

* U nieleczonych kobiet ryzyko powiktan i zgonu jest podwyzszone

* U kobiet z p6zno ujawniajaca sie (,late-onset”) odmiang choroby Fabry’ego
zaleca sie wdrozenie ERT przy dowolnych dowodach uszkodzenia nerek, serca
lub OUN zwiazanych z choroba - nawet jesli brak typowych objawoéw klinicznych,
o ile zmiany te mozna przypisac¢ Fabry’emu

* Odejscie od sztywnej zasady , tylko przy objawach klinicznych” w kierunku
wczesniejszej interwencji u pacjentek najbardziej zagrozonych

Front. Cardiovasc. Med., 12 March 2025

Sec. Hypertension

Volume 12 - 2025 | https://doi.org/10.3389/fcvm.2025.1536114
OUN — osrodkowy uktad nerwowy
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Wptyw momentu rozpoczecia terapii na
rozwoj powiktan w FD

severe
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Mol Genet Metab . 2022 Feb;135(2):163-169. doi: 10.1016/j.ymgme.2021.12.004. Epub 2021 Dec 17



A jak to wygladato stowami Pacjentek?

e powiedziano mi, ze kobiety nie choruja, wiec na lata przestatam sie
kontrolowac, nie zbadatam tez corki, bo nie wiedziatam, ze musze”

e powiedziano mi, ze jak planuje dziecko nie powinnam rozpoczynac
leczenia”

» chciatam przebadac swoje dziecko, ustyszatam, ze skoro to
dziewczynka to powinnam poczekac do 18 roku zycia”

e chciatabym wystac, kiedys do psychiatry tych wszystkich lekarzy,
ktorzy przez lata wysytali mnie”

i asne Autora

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025



Ocena jakosci zycia i objawdw psychicznych:
* Wypetnienie kwestionariuszy QoL (miedzy innymi nasilenie bélu, ocena samopoczucia,

mozliwos$¢ pracy, codziennego funkcjonowania psychospotecznego)

« WAZNE! Odpowiednio formutowane, bezposrednio zadane pytania ujawniaja np.
postepujgce ograniczenie tolerancji wysitku, epizody bolu, ktorych pacjentka moze nie

zgtosi€ samoistnie
* Wsparcie psychologiczne powinno stanowic integralng czes¢ opieki nad chora

* W razie koniecznosci mozliwos¢ leczenia psychiatrycznego

Brand, E., Linhart, A., Deegan, P. et al. Clinical management of female patients with Fabry
disease based on expert consensus. Orphanet J Rare Dis 20, 7 (2025).
https.//doi.org/10.1186/s13023-024-03500-7

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025



Objawy gastrologiczne - rowniez u kobiet -
wskazanie do leczenia - przede wszystkim do ERT

@ Therapeutic Advances in Gastroenterology Review
Understanding the gastrointestinal g
manifestations of Fabry disease: promoting s esizsa

©Th Ath rls), 2016.
nramnt diananncie e e ermissiane

of dysmotility that are encountered in many other disorders. The gastrmntestmal symptoms
can often be one of the presenting signs of the disease in childhood, but can be misdiagnosed
by gastroenterologists for many years due to their nonspecific presentation. As the chief
treatment for Fabry is enzyme-replacement therapy that has been shown to stabilize and

possibly reverse disease course, recognition of these symptoms and early diagnosis in an

attempt to prevent progression with treatment, is critical..

chief

treatment for Fabry is enzyme-replacement therapy that has been shown to stabilize and
possibly reverse disease course, recognition of these symptoms and early diagnosis in an
attempt to prevent progression with treatment, is critical.

ERT - enzymatyczna terapia zastepcza

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025



Czy kobiety w ciazy moga kontynuowac¢ ERT?

* Tak - w wybranych przypadkach ERT moze by¢ kontynuowana w ciazy, ale decyzja musi
by¢ indywidualna i zalezy od:

» aktywnosci choroby

* ryzyka progresji w czasie cigzy

* dobrostanu ptodu i matki

* ERT nie jest formalnie przeciwwskazana w ciazy

* ERT w niewielkim stopniu przenikajg przez tozysko
* ERT nie ma dziatania teratogennego

* dostepne sa opisy przypadkow kobiet, ktore bezpiecznie kontynuowaty ERT w ciazy -przy
aktywnej chorobie (biatkomocz, b6l neuropatyczny, zajecie serca)

* Migalastat - przeciwwskazany w ciazy i nalezy go odstawic przed planowana ciaza (kat. X
- brak danych bezpieczenstwa), konieczna antykoncepcja w trakcie leczenia

https://ec.europa.eu/health/documents/community-register/2019/20190328144555/anx_144555 pl.pdf dostep 06/2025
Opracowanie wtasne Autora
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A czy kobiety podczas ERT powinny stosowac
antykoncepcje?

* Formalnie - NIE

* ERT nie ma przeciwwskazan do stosowania w ciazy, jednak:

 dlatego wiekszos¢ wytycznych i charakterystyk produktu leczniczego (ChPL)
zaleca unikanie cigzy w trakcie leczenia ERT, o ile nie ma pilnych wskazan do
jego kontynuowania w tym okresie

» Zalecenie praktyczne: kobiety w wieku rozrodczym przyjmujace ERT
powinny stosowac¢ skuteczna antykoncepcje, jesli nie planuja ciazy

Opracowanie wtasne Autora
C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025



Zalecane metody antykoncepc sz = ooy
u ko b i et Z F D RESEARCH Open Access

: : _ : ®
Contraceptive use in women with inherited @
metabolic disorders: a retrospective study
and literature review

Jessica |. Gold" @, Nina B. Gold? Diva D. DeLeon* and Rebecca Ganetzky*®

Metoda Rekomendacja UWAGI

Wktadka TAK Wysoka skutecznos¢, brak

wewnatrzmaciczna interakcji

Antykoncepcja barierowa TAK Mniejsza skutecznos¢ -

+ spermicydy zalecane taczenie metod

Tabletki hormonalne (dwu Ocena ryzyka Ryzyko sercowo

lub jednosktadnikowe) naczyniowe i powiktania

zakrzepowe

Implant, plastry, krazek Tylko u wybranych Jesli nie ma p/wskazan

dopochwowy pacjentek kardiologicznych

Sterylizacja TAK, jesli kobieta nie W sytuacji, gdy nie ma
planuje cigzy planéw prokreacyjnych

C-ANPROM/PL/FAB/0069, 06/2025



Zabiegi medycyny estetycznej w FD

. é 1. Laseroterapia
* Potencjalne zagrozenia:

* U pacjentow z chorobg Fabry’ego wystepuja zaburzenia mikrokrazenia i zmiany
gkorne (angiokeratoma), ktére moga wptywac na gojenie i reakcje na zabiegi
ermiczne.

e Ryzyko opdznionego gojenia, przebarwien lub nadmiernego stanu zapalnego.
e Zalecenia:
» Unikac¢ agresywnych zabiegdéw frakcyjnych lub gtebokich peelingdbw laserowych.

* Preferowac delikatne tryby (np. lasery niskiej mocy, IPL) po wczesniejszej
konsultacji dermatologicznej.

* Nie stosowac w miejscach z angiokeratoma lub gdzie skora jest zmieniona
chorobowo.

Opracowanie wtasne Autora
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Zabiegi c.d.

. \%, 2. Toksyna botulinowa (botoks)
* Potencjalne zagrozenia:

* Brak danych wskazujgcych na bezposrednie interakcje z patofizjologia
choroby Fabry’ego.

* U pacjentéw z polineuropatia czuciowa (czesta w Fabrym) - teoretycznie
wieksza wrazliwos¢ na toksyne botulinowa.

» Zalecenia:
* Moze byc¢ stosowany, ale ostroznie - rozpocza¢ od minimalnych dawek.

* Nalezy poinformowac lekarza wykonujacego zabieg o neuropatii i innych
objawach Fabry’ego.

Opracowanie wtasne Autora
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C.d.

3. Kwas hialuronowy
* Potencjalne zagrozenia:

* Ryzyko obrzekdw i przedtuzonego stanu zapalnego moze by¢ nieco
zwiekszone przy zaburzeniach limfatycznych i naczyniowych.

* Wypetniacze moga byc¢ gorzej metabolizowane, ale nie ma twardych
danych o zwiekszonym ryzyku powiktan u pacjentéw z Fabrym.

» Zalecenia:

* Wybiera¢ produkty z udokumentowanym profilem bezpieczenstwa.

» Unika¢ duzych objetosci i gtebokich iniekcji u pacjentek z objawami
obrzekowymi, np. w konczynach.

Opracowanie wtasne Autora
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BARDZO WIELE ZALEZY OD NAS

katarzyna.muras-szwedziak@umed.lodz.pl
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Pracownia Choréb Rzadkich
Osrodek Terapii Jednodniowej

Centralny Szpital Kliniczny UM w todzi
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