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1. CO JE CANDLE?

1.1 Co to je?

Chronicka atypicka neutrofilna dermatéza s lipodystrofiou a zvysSenou
teplotou (CANDLE), je raritné, geneticky podmienené ochorenie. V
minulosti sa uvadzalo v literatdre ako Nakajov-Nishimurov syndrém,
alebo ako Japonsky autoinflamacny syndrom s lipodystrofiou (JASL),
alebo tiez ako JMP (Syndrém s kontraktirami kibov, atrofiou svalov,
microcytovou anémiou, panikulitidou indukovanou lipodystrofiou
zacCinajucou v detskom veku). Postihnuté deti trpia opakujlcimi sa
epiz6dami horucky, koznymi prejavmi, ktoré trvaju niekolko dni/tyzdnov
a hoja sa pretrvavajdcimi rezidualnymi koznymi |éziami charakteru
purpury, svalovou atrofiou, progresivnou lipodystrofiou, bolestami a
kontraktdrami kibov. Nelie¢end choroba méze viest k tazkému
postihnutiu, ba dokonca aj k smrti.

1.2 Ako je to casté?

CANDLE je raritné ochorenie. Doteraz bolo v literature popisanych
takmer 60 pripadov, avsak je pravdepodobné, ze existuju aj dalsie
nediagnostikované pripady.

1.3 Je to dedicné?

Ide o0 autozémovo recesivne dedicné ochorenie (Co znamena, ze prenos
nie je viazany na pohlavie a teda ani jeden z rodicov nemusi mat
vyznacené priznaky choroby). Tento typ prenosu vlastne znamena, ze
aby mal jedinec CANDLE, musi mat dva mutované gény, pricom jeden
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zdedi od matky a druhy od otca. Z tohto dévodu suU obaja rodicia tzv.
nosic¢mi (nosi¢ ma len jednu mutovanu képiu, ale nema ochorenie) a nie
pacientmi. AvSak u rodiCov, ktori maju dieta s CANDLE existuje 25%
riziko, Zze aj ich druhé dieta bude mat CANDLE. Prenatélna diagnostika
je mozna.

1.4 Preco ma moje dieta tuto chorobu? Da sa jej vzniku
predist?

Dieta trpi tymto ochorenim, pretoze sa narodilo s mutovanymi génmi,
ktoré zapricinuju CANDLE.

1.5 Je to infekcné?
Nie, nie je.

1.6Aké su hlavné priznaky?

Ochorenie zacina v prvych 2 tyzdnioch az 6 mesiacoch zivota. Pocas
detského veku mézu byt pritomné prejavy zahfhajlce opakujlce sa
horucky a ataky zacervenanych, prstencovych koznych plakov, ktoré
mozu byt pritomné po dobu niekolkych dni az tyzdnov a zanechavaiju
zvyskové purpurické |ézie. Medzi charakteristické Crty tvare patria
opuchnuté fialové vieCka a pIné pery.

Periférna lipodystrofia (hlavne tvare a hornych koncatin) sa zvycajne
objavuje az v neskorsom dojcenskom veku a je pritomna u vSetkych
pacientov a Casto spojena s variabilnym oneskorenim rastu.

U vad&siny pacientov sa tieZ zaznamenévaju bolesti kibov bez artritidy a
v priebehu ¢asu sa vyvijaju vyznamné kontraktary kibov. Medzi dalsie
menej Casté prejavy patri napriklad zapal spojiviek, nodularna
episkleritida, chondritida usi a nosa a ataky aseptickej meningitidy.
Lipodystrofia je progresivna a nezvratna.

1.7 Aké su mozné komplikacie?

U dojciat a malych deti s CANDLE sa rozvija progresivne zvacsenie
pecCene a progresivna strata periférneho tuku ako aj svalovej hmoty.
Daldie problémy ako je napriklad rozsirenie srdcového svalu, srdcové
arytmia a kontraktury kibov sa mézu objavit neskér v priebehu Zivota.
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1.8 Je choroba rovnaka u kazdého dietata?

Vsetky postihnuté deti budld pravdepodobne vazne choré. Avsak,
priznaky choroby nie sU u kazdého dietata rovnaké. Aj v ramci tej istej
rodiny, nebude kazdé postihnuté dieta rovnako choré.

1.9 Je choroba rozdielna u deti a dospelych?

Progresivny priebeh ochorenia znamena, ze klinicky obraz u deti sa
mobze ciastocne lisit od toho, ktory pozorujeme v dospelosti. Deti sa
prejavuju predovsetkym opakujlucimi sa epizédami horucky, zastavenim
rastu, jedinecnymi rysmi tvare a koznymi prejavmi. Svalova atrofia,
kontraktury kibov a periférna lipodystrofia sa zvy&ajne objavuju az v
priebehu neskorsieho detstva alebo v dospelosti. U dospelych sa
dokonca moéze vyvinut srdcova arytmia (zmeny v srdcovom rytme) a
rozsirenie srdcového svalu.

2. DIAGNOZA A LIECBA

2.1 Ako sa ochorenie diagnostikuje?

V prvom rade musi existovat podozrenie na CANDLE zalozené na
pritomnych priznakoch ochorenia u dietata. CANDLE mé&Ze potvrdené
iba genetickou analyzou. Diagnéza CANDLE sa potvrdi vtedy, ak je
pacient nositelom 2 mutacii - jednej od kazdého rodica. Geneticka
analyza nemusi byt k dispozicii v kazdom centre terciarnej
starostlivosti.

2.2 Aky je vyznam testov?

Krvné testy, ako napriklad sedimentacia erytrocytov (FW), CRP, krvny
obraz a fibrinogén, sa vykondvaju pocas aktivity ochorenia, aby sa
vyhodnotil rozsah zapalu a anémia. PeCenové enzymov sa vykonavaju
za UCelom ohodnotenia postihnutia pecene.

Tieto testy sa periodicky opakuju, aby sa ohodnotila ich pripadna
Uprava, alebo priblizenie k normalnym hodnotam. Malé mnozstvo krvi je
tiez potrebné na genetickd analyzu.
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2.3 Da sa choroba liecit alebo vyliecit?
Nakol'ko ide o genetické ochorenie, CANDLE nie je mozné vyliecit.

2.4 Aké su moznosti liecby?

Neexistuje ziadny Ucinny lieCebny rezim pre syndrém CANDLE. Vysoké
davky kortikosteroidov (1-2 mg/kg/den) su spojené so zlepsenim
urc¢itych priznakov, vratane koznej vyrazky, horacky a bolesti kibov, ale
ako nahle sa davky znizia, tieto prejavy sa Casto vracaju. Inhibitory
tumor nekrotizujuceho faktora alfa (TNF-a) a ainterleukinu 1 (IL-1,
anakinra) poskytli doCasné zlepSenie niektorym pacientom, avsak viedli
aj k vzplanutiu ochorenia u inych. U imunosupresivneho
liekutocilizumabu sa preukazala len minimalna Gc¢innost. Stale
prebiehaju studie s vyuzitim inhibitorov JAK-kinaz (tofacitinib).

2.5 Aké su vedlajsie ucinky farmakoterapie?

Kortikosteroidy su spojené s moznymi vedlajsimi Gcinkami, ako je
prirastok na vahe, opuch v tvari a kolisanie nalad. Ak su steroidy
predpisované pocas dlhSieho obdobia, mézu sposobit potlacenie rastu,
osteopordzu, vysoky krvny tlak a cukrovku.

Inhibitory TNF-[] sU novsie lieky. M6zu sa spdjat so zvysenym rizikom
infekcie, aktivaciou tuberkulézy a moznym vyvojom neurologickych
alebo inych imunitnych chor6b. Diskutovalo sa aj potencialne riziko
rozvoja zhubnych nadorov. V sucasnej dobe vSak nie su k dispozicii
ziadne Statistické Udaje dokazujlce zvysenie riziko zhubnych nadorov v
suvislosti s tymito liekmi.

2.6 Ako dlho by mala liecba trvat?
LieCba je celozivotna.

2.7 Co nekonvenéna alebo doplnkova lie¢ba?
Tento typ lieCby pre syndrom CANDLE nie je dokladovany

2.8 Aky druh pravidelnych prehliadok je nevyhnutny?




Deti by mali byt pravidelne (aspon 3x ro¢ne) sledované detskym
reumatoldgom, aby sa zaistil monitoring kontroly ochorenia a

nastavenie medikamentéznej lieCby. U lieCenych deti by sa mali
najmenej dvakrat ro¢ne vykonat krvné testy a vysetrenia mocu.

2.9 Ako dlho ochorenie trva?
CANDLE je celozivotnym ochorenim, hoci jeho aktivita mbze v priebehu
Casu kolisat.

2.10 Aka je dlhodoba prognoza (predpokladané dosledky a
priebeh) choroby?

DiZzka Zivota moze byt negativne ovplyvnend, pricom Umrtie je ¢asto
désledkom multiorganového postihnutia zapalom. Kvalita zivota je
ovplyvnena do znacnej miery, nakolko pacienti trpia znizenou aktivitou,
horudckou, bolestami a opakovanymi epizédami tazkého zapalu.

2.11 Je mozné uplne sa z choroby zotavit?
Nie, nie je, nakolko choroba je geneticky podmienena.

3. KAZDODENNY ZIVOT

3.1 Ako moze choroba ovplyvnit dieta a kazdodenny zZivot
rodiny?

Dokial' je choroba diagnostikovanad, dieta i rodina Celia velkym
problémom.

Niektoré deti sa musia vysporiadat s kostnymi deformitami, ktoré mézu
vazne narusat ich normalne aktivity.

Dal3im problémom méze byt psychologické bremeno dozZivotnej lie¢by.
VyrieSit tento problém mo6zu napriklad vzdelavacie programy pre
pacientov a rodicov.

3.2 A co skola?
Je zédsadné, aby deti s chronickym ochorenim pokracovali vo svojom
vzdeldvani. Je niekol'ko faktorov, ktoré mézu spdsobovat problémy so
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Skolskou dochadzkou, a preto je velmi dolezité vysvetlit pripadné
potreby dietata aj ucitelom. Rodicia aj ucitelia by mali urobit vSetko pre
to, aby sa dieta zucastriovalo Skolskych aktivit podl'a moznosti
normalnym sposobom tak, aby bolo Uspesné nielen akademicky, ale
aby bolo prijaté a ocenované dospelymi ako aj rovesnikmi. Buduca
integracia v pracovnom svete je pre mladych pacientov zdsadna a
zaroven je jednym z cielov komplexnej starostlivosti o chronicky
chorych pacientov.

3.3 A co Sport?

Sportovanie je zakladnym aspektom kazdodenného Zivota kazdého
dietata. Jednym z cielov liecby je umoznit detom, aby viedli ¢o naj
VSetky Cinnosti je teda mozné vykonavat podla tolerancie. Méze vsak
byt nevyhnutna redukcia fyzickej aktivity alebo odpocinok pocas
akutnej fazy ochorenia.

3.4 A co diéta?
Neexistuje Specificka diéta.

3.5 Mo6zu klimatické podmienky ovplyvnit priebeh choroby?
Pokial' je zndme, klimatické podmienky nemo6zu ovplyvnit priebeh
ochorenia.

3.6 Mo6ze byt dieta ockované?
Ano, dieta m6ze byt ockované. Avsak, rodiCia by mali kontaktovat
oSetrujuceho lekdra ohladom zivych atenuovanych vakcin.

3.7 A co sexualny zivot, tehotenstvo a antikoncepcia?

V dostupnej literature zatial nie su k dispozicii ziadne informacie o
tomto aspekte u dospelych pacientov. Ako vseobecné pravidlo plati,
rovnako ako pri inych autoinflamacnych ochoreniach, ze s ohladom na
mozné vedlajsie ucinky biologickych latok na plod, je lepsSie tehotenstvo
planovat, aby sa mohla v predstihu upravit liecba.
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