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1. CO TO JEST RODZINNA GORACZKA SRODZIEMNOMORSKA

1.1 Co to jest?

Rodzinna gorgczka srédziemnomorska (ang. Familial Mediterranean
Fever, FMF) jest chorobg genetyczng. Pacjenci cierpig z powodu
nawracajgcych przetoméw gorgczkowych, ktérym towarzysza bdle
brzucha lub bdle w klatce piersiowej albo obrzek i bdl stawdéw. Choroba
na og6t dotyka mieszkancéw krajéw basenu Morza Srédziemnego i
Bliskiego Wschodu, w szczegdélnosci Zydéw (zwtaszcza sefardyjskich),
Turkow, Arabow i Ormian.

1.2 Jak czesto choroba wystepuje?

Zapadalnos$¢ na chorobe w populacji wysokiego ryzyka wynosi 1-3
przypadkdéw na 1000 oséb. W innych grupach etnicznych choroba
wystepuje rzadko. Od czasu odkrycia powigzanego z nig genu
diagnozuje sie jg czesciej, nawet w populacjach, w ktérych byta
uznawana za bardzo rzadka, takich jak Wtosi, Grecy czy Amerykanie.

U okoto 90% pacjentéw ataki FMF zaczynajg sie przed ukonczeniem 20.
roku zycia. U ponad potowy pacjentdw choroba pojawia sie w pierwszej
dekadzie zycia. Nieco czesciej wystepuje u chtopcédw niz u dziewczat
(1,3:1).

1.3 Jakie sa przyczyny choroby?

FMF jest chorobg genetyczng. Gen odpowiedzialny za zachorowanie nosi
nazwe MEFV i dotyczy biatka odgrywajgcego role w naturalnym
zwalczaniu stanu zapalnego. Jesli w genie dojdzie do mutacji, jak w
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przypadku FMF, ta funkcja regulacyjna nie dziata prawidtowo, a pacjenci
cierpig z powodu napaddw gorgczki.

1.4 Czy choroba jest dziedziczna?

W wiekszosci przypadkow jest chorobg dziedziczong autosomalnie
recesywnie, Co oznacza, ze u rodzicOw chorego zazwyczaj nie pojawiajg
sie objawy choroby. Ten rodzaj przekazywania oznacza, ze aby dana
osoba zachorowata na FMF, musi mie¢ zmutowane obydwie kopie genu
MEFV (jedng od matki, a drugg od ojca); w zwigzku z powyzszym
obydwoje rodzice muszg byc¢ nosicielami (nosiciel ma tylko jedng kopie
zmutowang, ale nie choruje). Jesli choroba wystepuje w dalszej rodzinie,
moze sie rozwing¢ u rodzehstwa, kuzynostwa, wujostwa lub dalszych
krewnych. Jednak jak wida¢ na przyktadzie matego odsetka przypadkdéw,
jesli jeden rodzic ma FMF, a drugi jest nosicielem, istnieje
50-procentowe prawdopodobiehstwo, ze ich dziecko zachoruje. U
matego odsetka pacjentéw jedna lub nawet obydwie kopie genu wydaja
sie normalne.

1.5 Dlaczego moje dziecko choruje na te chorobe? Czy mozna
jej zapobiec?
Dziecko choruje, poniewaz ma mutacje gendéw powodujgcych FMF.

1.6 Czy choroba jest zakazna?
Nie, nie jest.

1.7 Jakie sa gtowne objawy choroby?

Gtéwnym objawem choroby sg nawracajgce gorgczki, ktérym
towarzyszg bdle brzucha, klatki piersiowej lub stawdw. Ataki
dolegliwosci brzusznych zdarzajg sie najczesciej, wystepujg u okoto 90%
pacjentéw. Napady bdlu w klatce piersiowej wystepujg u 20-40%
chorych, a bél stawéw u 50-60% pacjentow.

Zazwyczaj dzieci uskarzajg sie na ataki okreslonego typu, takie jak
nawracajgce bdéle brzucha i gorgczki. Jednak u niektérych pacjentéw
wystepujg ataki innego rodzaju, pojedynczo lub razem.

Ataki te ustepujg samoistnie (co oznacza, ze przemijajg bez leczenia) i
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trwajg od jednego do czterech dni. Po ataku pacjenci odzyskujg petnie
zdrowia, a miedzy napadami czujg sie dobrze. Niektére ataki moga by¢
tak silne, ze pacjenci i cztonkowie ich rodzin zaczynajg szuka¢ pomocy
lekarza. Ciezkie napady objawdéw brzusznych mogg bardzo przypominac
ostre zapalenie wyrostka robaczkowego, dlatego niektérzy pacjenci
mogg sie poddac niepotrzebnej interwencji chirurgicznej, na przyktad
wyciecia wyrostka robaczkowego.

Jednak niektére ataki, nawet u tego samego pacjenta, mogg by¢ na tyle
tagodne, ze sg mylone ze zwyktym uciskiem w jamie brzusznej. To jeden
z czynnikéw, ktéry utrudnia rozpoznanie FMF. Podczas bélu brzucha
dziecko cierpi zazwyczaj na zaparcia, ale w miare jak bdl ustaje,
pojawiajg sie bardziej miekkie stolce.

Dziecko moze miec bardzo wysoka gorgczke w trakcie jednego napadu i
nieznacznie podwyzszong temperature ciata podczas kolejnego. Bol
klatki piersiowej pojawia sie zwykle tylko po jednej stronie, ale moze
by¢ tak silny, ze pacjent nie jest w stanie wzig¢ gtebszego oddechu.
Objaw ten mija w ciggu kilku dni.

Zazwyczaj objawy pojawiajg sie tylko w jednym stawie (tzw.
jednostawowe zapalenie stawdéw). Zazwyczaj jest to kolano lubstaw
skokowy . Staw moze byc tak spuchniety i bolesny, ze dziecko nie moze
chodzi¢. U okoto jednej trzeciej pacjentéw w obrebie zajetego stawu
pojawia sie czerwona wysypka skdérna. Ataki obejmujgce staw moga
trwac nieco dtuzej niz inne rodzaje atakéw, a catkowite ustgpienie bolu
moze potrwac od czterech dni nawet do dwdch tygodni. U niektdrych
dzieci jedyng oznaka choroby mogg by¢ nawracajgce bdle stawdw i
obrzek, ktdre sg btednie diagnozowane jako ostra gorgczka
reumatyczna lub mtodziencze idiopatyczne zapalenie stawéw.

W okoto 5-10% przypadkdw zajecie stawdw przyjmuje postac
przewlektg i moze powodowac uszkodzenia stawu.

W niektérych przypadkach pojawia sie charakterystyczna dla FMF
wysypka (wykwity skérne) w postaci rumienia przypominajgcego réze,
wystepujgca gtdwnie na dolnych konczynach i stawach. Niektére dzieci
mogg odczuwac bdl ndg.

W rzadszych rodzajach atakédw mamy do czynienia z nawracajgcym
zapaleniem osierdzia (zewnetrznej btony okalajgcej serce), zapaleniem
miesni, zapaleniem opon mdézgowo-rdzeniowych (btony otaczajgce;j
mozg i rdzen kregowy) i zapaleniem ostonki pochwowej jadra.
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1.8 Jakie sa mozliwe powiktania?

U dzieci chorych na FMF czesciej rozpoznaje sie pewne choroby,
charakteryzujgce sie zapaleniem naczyn krwionosnych, takie jak
plamica Schonleina-Henocha i guzkowe zapalenie tetnic.
Najpowazniejszym powiktaniem nieleczonej FMF jest rozwdj amyloidozy.
Amyloid jest szczegdlnym biatkiem, ktére odktada sie w niektérych
narzgdach, takich jak nerki, jelita, skéra i serce, powodujac stopniowe
uposledzenie czynnosci tych organdéw, zwtaszcza nerek. Nie jest to
objaw typowy dla FMF i moze on by¢ powiktaniem innych przewlektych
chordb zapalnych, nieleczonych w odpowiedni sposdb. Obecnos¢ biatka
w moczu moze by¢ kluczem do diagnozy. Wykrycie amyloidu w nerkach
lub jelicie potwierdza diagnoze. U dzieci, ktére otrzymujg odpowiednia
dawke kolchicyny (patrz leczenie farmakologiczne), nie wystepuje
ryzyko rozwoju tego zagrazajgcego zyciu powiktania.

1.9 Czy choroba przebiega tak samo u wszystkich dzieci?
Choroba nie u wszystkich dzieci przebiega tak samo. Ponadto rodzaj,
czas trwania i stopien zaawansowania atakéw moze byc¢ za kazdym
razem inny u tego samego dziecka.

1.10 Czy choroba przebiega inaczej u dzieci i u dorostych?
Ogolnie FMF u dzieci przypomina postac¢ choroby wystepujgca u
dorostych. Jednak pewne cechy choroby, jak zapalenie stawéw i
zapalenie miesni, sg czestsze w okresie dziecinstwa. Czestos¢ atakéw
zazwyczaj maleje z wiekiem pacjenta. Zapalenie ostonki pochwowej
jadra wystepuje czesciej u mtodych chtopcdw niz u dorostych mezczyzn.
Ryzyko wystgpienia amyloidozy jest wyzsze u nieleczonych pacjentéw,
u ktérych choroba wystgpita wczesnie.

2. DIAGNOZA | LECZENIE

2.1 Jak diagnozuje sie te chorobe?
Zasadniczo stosuje sie nastepujgce podejscie:

Podejrzenie kliniczne: FMF mozna podejrzewac dopiero wtedy, gdy
u dziecka wystapig co najmniej trzy ataki. Nalezy wzig¢ pod uwage
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szczeg6towg historie pochodzenia etnicznego oraz przypadki krewnych,
u ktérych wystgpity podobne dolegliwosci lub niewydolnos¢ nerek.
Rodzicow nalezy poprosi¢ o dostarczenie szczegétowego opisu
poprzednich atakdw.

Obserwacja: Dziecko, u ktérego podejrzewa sie wystgpienie FMF,
powinno by¢ monitorowane przed postawieniem ostatecznej diagnozy.
Jesli to mozliwe, w trakcie obserwacji pacjent powinien zosta¢ poddany
badaniu fizykalnemu podczas ataku oraz mie¢ wykonane badania krwi
na obecnos¢ stanu zapalnego. Zasadniczo wyniki testow sg dodatnie w
trakcie napadu, a po jego ustgpieniu wracajg do normy bgdz sg bliskie
normie. Opracowano kryteria klasyfikacji, ktére pomagajg w
rozpoznaniu FMF. Z réznych powodéw nie zawsze istnieje mozliwos¢
przebadania dziecka w momencie wystgpienia ataku. Dlatego tez
rodzicéw prosi sie o prowadzenie dzienniczka z opisem wszystkich
zaistniatych sytuacji i objawow. Rodzice mogq rowniez wykonac badania
krwi, korzystajgc z ustug lokalnego laboratorium.

Odpowiedz na leczenie kolchicyna: Dzieciom z klinicznymi i
laboratoryjnymi objawami wskazujgcymi na wystgpienie FMF przez
okres okoto szesciu miesiecy podaje sie kolchicyne, a nastepnie
ponownie analizuje symptomy choroby. W przypadku zachorowania na
FMF ataki ustajg catkowicie lub zostajg ograniczone pod wzgledem
liczby, stopnia nasilenia i czasu trwania.

Dopiero po spetnieniu powyzszych kryteriéw u pacjenta mozna
zdiagnozowac FMF i przepisa¢ mu kolchicyne, ktérg bedzie zazywat
przez cate zycie.

Poniewaz FMF dotyka réznych uktadéw ciata, w procesy diagnozowania i
leczenia FMF moga by¢ zaangazowani lekarze specjalisci réznych
dziedzin. Sg to zazwyczaj pediatrzy, reumatolodzy ogdlni lub wieku
rozwojowego, nefrolodzy (specjalisci chordb nerek) i gastroenterolodzy
(specjalisci choréb uktadu pokarmowego).

Analiza genetyczna: Od kilku lat istnieje mozliwos¢ przeprowadzenia
analizy genetycznej pacjentéw, dzieki ktérej mozna ustali¢ obecnosc
mutacji uwazanej za czynnik odpowiedzialny za rozwoj FMF.

Diagnoze kliniczng FMF potwierdza sie, jesli pacjent jest nosicielem 2
mutacji, po jednej od kazdego rodzica. Niemniej jednak dotychczas
opisane mutacje stwierdzono u okoto 70-80% pacjentéw z FMF.
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Oznacza to, ze istniejg pacjenci cierpigcy na FMF, u ktérych mutacja
obejmuje jedng kopie genu albo nie wystepuje wcale, dlatego diagnoza
FMF nadal jest stawiana na podstawie oceny klinicznej. Nie w kazdym
zaktadzie opieki zdrowotnej jest mozliwos¢ wykonania analizy
genetycznej.

Bardzo czeste objawy wystepujgce w dziecinstwie to gorgczka i bol
brzucha. Dlatego rozpoznanie FMF jest trudne nawet w populacji
wysokiego ryzyka. Jej zdiagnozowanie moze zajg¢ nawet kilka lat.
Opodznienie to nalezy ograniczad, poniewaz u nieleczonych pacjentéw
rosnie ryzyko wystgpienia amyloidozy.

Istnieje spora liczba innych chordéb cechujacych sie przetomami
gorgczkowymi, bélem brzucha i stawéw. Niektére z tych chordb réwniez
sg dziedziczne i majg pewne wspdlne cechy kliniczne, jednak kazda z
nich posiada wyrdzniajgce jg cechy kliniczne i laboratoryjne.

2.2 Jakie jest znaczenie badan?

W rozpoznaniu FMF wazng role odgrywajg testy laboratoryjne. W czasie
ataku (na 24-48 godzin od poczatku ataku) wazne jest przeprowadzanie
takich badan, jak badanie wskaznika opadania krwinek czerwonych
(OB), biatka C-reaktywnego (CRP), morfologia krwi i fibrynogen,
poniewaz pozwala to oceni¢ nasilenie stanu zapalnego. Testy te
powtarza sie, kiedy objawy ustepujg, aby zaobserwowad, czy wyniki
powrdcity lub zblizyty sie do normy. U okoto jednej trzeciej pacjentéw
wyniki testéw wracajg do normy. U pozostatych dwéch trzecich poziomy
niektérych wskaznikdw znacznie sie obnizajg, utrzymujac sie jednak
powyzej gérnej granicy normy.

Niewielka ilos¢ krwi jest potrzebna rowniez do wykonania analizy
genetycznej. Dzieci leczone kolchicyng powinny oddawac probki krwi i
moczu dwa razy do roku, co umozliwi prawidtowg obserwacje ich stanu
zdrowia.

Probka moczu jest badana réwniez na obecnos¢ biatka i czerwonych
krwinek. Podczas atakow mogg wystepowac okresowe zmiany, ale stale
podwyzszone poziomy biatka w moczu mogg wskazywac na amyloidoze.
Wdéwczas lekarz moze wykonac biopsje nerek lub odbytnicy. Biopsja
odbytnicy polega na pobraniu z odbytnicy malenkiego fragmentu tkanki
i jest bardzo prostym badaniem. Jesli biopsja odbytnicy nie wykaze
obecnosci amyloidu, aby potwierdzi¢ diagnoze trzeba wykonac biopsje
nerki. W przypadku biopsji nerki dziecko musi spedzi¢ w szpitalu jedng
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noc. Tkanki pozyskane w trakcie biopsji sg barwione, a nastepnie
badane pod katem obecnosci nagromadzonego amyloidu.

2.3 Czy chorobe mozna leczy¢ lub wyleczyc¢?

FMF nie mozna wyleczy¢, ale mozna jg leczy¢, podajgc przez cate zycie
kolchicyne. Dzieki temu mozna zapobiega¢ amyloidozie i atakom lub
ograniczac je. Jesli pacjent przerwie stosowanie leku, powrdcg ataki i
ryzyko wystgpienia amyloidozy.

2.4 Na czym polega leczenie?

Leczenie FMF jest proste, niedrogie i nie wigze sie z zadnymi wiekszymi
dziataniami niepozadanymi, o ile lek jest zazywany w odpowiednigj
dawce. Obecnie kolchicyna, produkt naturalny, jest lekiem z wyboru w
leczeniu profilaktycznym FMF. Po postawieniu diagnozy dziecko musi
przyjmowac lek przez reszte zycia. Jesli kolchicyna stosowana jest
prawidtowo, ataki zanikajg u okoto 60% pacjentéw, czesSciowa
odpowiedzZ na leczenie wystepuje u 30% chorych, a u 5-10% pacjentéw
lek okazuje sie nieskuteczny.

Leczenie nie tylko zwalcza napady, ale rowniez eliminuje ryzyko
zachorowania na amyloidoze. Dlatego kluczowg sprawg jest, aby
lekarze wcigz ttumaczyli rodzicom i pacjentom, jak istotne jest
zazywanie leku w przepisanej dawce. Przestrzeganie zasad leczenia jest
niezwykle wazne. Jesli lek przyjmowany jest poprawnie, dziecko moze
prowadzi¢ normalny tryb zycia, a oczekiwana dtugosc¢ zycia rowniez nie
odbiega od normy. Rodzice nie powinni zmienia¢ dawki leku bez
konsultacji z lekarzem.

Dawki kolchicyny nie powinno sie zwieksza¢ w momencie wystgpienia
ataku, poniewaz jest to nieskuteczne. Wazne jest zapobieganie atakom.
U pacjentéw opornych na dziatanie kolchicyny stosuje sie leki
biologiczne.

2.5 Jakie sa dziatania niepozadane leczenia
farmakologicznego?

Trudno jest zaakceptowac fakt, ze dziecko musi przyjmowac leki przez
reszte zycia. RodzicoOw czesto martwig mozliwe dziatania niepozadane
wywotywane przez kolchicyne. Jest to bezpieczny lek, powodujgcy
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niewielkie dziatania niepozgdane, ktore zazwyczaj ustepujg po
zmniejszeniu dawki. Najczestszym dziataniem niepozadanym jest
biegunka.

Niektére dzieci nie tolerujg zalecanej dawki - powoduje ona u nich
czeste rozwolnienia. W takich przypadkach dawke leku nalezy najpierw
zmniejszy¢, az bedzie tolerowana przez organizm pacjenta, a nastepnie
stopniowo zwiekszad, aby uzyskac odpowiednig dawke. Mozna tez
ograniczy¢ spozycie laktozy przez okres okoto trzech tygodni - wéwczas
objawy ze strony przewodu pokarmowego czesto znikajg.

Do innych dziatah niepozgdanych nalezg nudnosci, wymioty i skurcze
miesni brzucha. W rzadkich przypadkach lek moze ostabia¢ miesnie.
Czasem moze sie zmniejszac liczba komérek krwi obwodowej (biatych i
czerwonych krwinek i ptytek krwi), jednak powraca ona do normy po
zmniejszeniu dawki.

2.6 Jak dtugo powinno trwac leczenie?
FMF wymaga leczenia profilaktycznego trwajgcego cate zycie.

2.7 Czy mozna stosowac leczenie niekonwencjonalne lub
uzupetniajace?
Nie jest znane zadne leczenie uzupetniajace FMF.

2.8 Jakie kontrole okresowe sa niezbedne?
Leczonym dzieciom nalezy badac¢ krew i mocz co najmniej dwa razy w
roku.

2.9 Jak dtugo choruje sie na te chorobe?
FMF jest choroba trwajacg do konca zycia.

2.10 Jakie jest dtugofalowe rokowanie (przewidywany skutek i
przebieg) choroby?

Dzieci z FMF, przez reszte zycia odpowiednio leczone kolchicyng, moga
wies¢ normalne zycie. Jesli rozpoznanie przedtuza sie albo pacjent nie
stosuje sie do zalecen dotyczacych leczenia, wzrasta ryzyko
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zachorowania na amyloidoze, co z kolei skutkuje ztym rokowaniem.
Dzieci, u ktérych wystgpita amyloidoza, mogg wymagac przeszczepu
nerki.

Opébznienie wzrostu nie jest gtdbwnym problemem w FMF.

2.11 Czy mozliwe jest catkowite wyleczenie?

Nie, poniewaz jest to choroba genetyczna. Leczenie kolchicyng trwajgce
cate zycie daje jednak pacjentowi szanse na normalne zycie, bez
ograniczen i bez ryzyka wystapienia amyloidozy.

3. ZYCIE CODZIENNE

3.1 Jak choroba moze wptynac na codzienne zycie dziecka i
jego rodziny?

Zanim choroba zostanie zdiagnozowana, dziecko i jego rodzina zmagajg
sie z powaznymi zmartwieniami. Dziecko moze wymagac czestych
konsultacji lekarskich z powodu silnego bdlu brzucha, klatki piersiowej
czy stawéw. Niektdre dzieci przechodzg niepotrzebne zabiegi
chirurgiczne, ktére sg wynikiem ztego rozpoznania. Po postawieniu
diagnozy gtéwnym celem leczenia jest zapewnienie zaréwno dziecku,
jak i jego rodzicom, w miare normalnego zycia. Pacjenci z FMF
wymagajg dtugotrwatego, regularnego leczenia i nie zawsze
przestrzegajg zasad przyjmowania kolchicyny - moze sie to wigzac z
ryzykiem rozwoju amyloidozy.

Istotnym problemem jest psychiczne obcigzenie zwigzane z
koniecznoscig przyjmowania lekéw przez cate zycie. Bardzo przydatne
okazujg sie wéwczas programy edukacyjne skierowane do pacjentdéw i
ich rodzin oraz pomoc psychologa.

3.2 Czy dziecko moze chodzi¢ do szkoty?

Czeste ataki znacznie utrudniajg chodzenie do szkoty, ale kolchicyna
ogranicza ten problem.

Warto poinformowac nauczycieli o chorobie, aby wiedzieli, jak maja
postepowadl w razie wystgpienia ataku choroby.
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3.3 Czy dziecko moze uprawiac sport?

Pacjenci chorzy na FMF i przyjmujgcy kolchicyne moga uprawiac
dowolny sport. Jedyny problem moga stanowi¢ ataki przewlektego
zapalenia stawdw, ktére mogg powodowad ograniczenie ruchomosci
dotknietych stawdw.

3.4 Czy dieta ma wptyw na przebieg choroby?
Nie ma zadnych szczegdlnych zalecen dotyczacych diety.

3.5 Czy klimat ma wptyw na przebieg choroby?
Nie, nie ma.

3.6 Czy dziecko moze byc¢ szczepione?
Tak, dziecko moze byc¢ szczepione.

3.7 Jak choroba wptywa na zycie seksualne, ciaze,
antykoncepcje?

Przed podaniem kolchicyny u pacjentow z FMF mogg wystepowad
problemy z ptodnoscia, ale po rozpoczeciu leczenia ten problem znika.
Zmniejszenie ilosci spermy przy stosowaniu zalecanych dawek leku
zdarza sie bardzo rzadko. Pacjentki nie muszg odstawiac leku na czas
Cigzy i karmienia piersig.
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