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Deficit mevalonatkinazy (MKD) (nebo Hyper IgD syndrom, HIDS)

Co je to?

Deficit mevalonatkinazy je dédicné onemocnéni. Jedna se o vrozenou poruchu biochemickych
procesti v organizmu. Pacienti trpi opakovanymi zachvaty vysoké horecky, provazenymi
dal§imi rtznorodymi projevy. Mezi ty patii bolestivé zduieni miznich uzlin (zejména na
krku), kozni vyrazka, bolesti hlavy a v krku, bolest bficha, zvraceni, prijem, bolest i otok
kloubti. Pfi zavazném postizeni se mize uz v kojeneckém véku rozvinout obraz Zzivot
ohrozujicich horecek, vyvojové opozdéni, porucha zraku a poSkozeni ledvin. U mnoha
nemocnych je nalezeno zvyseni imunoglobulinu D (IgD), které dalo vznik alternativnimu
pojmenovani nemoci ,,Hyper IgD syndrom*.

O jak casté onemocnéni se jedna?

Nemoc postihuje jedince vSech etnickych skupin a je relativné ¢asta u Nizozemcd. Nicméné i
v Nizozemi je Cetnost této choroby nizka. Celosvétové byla MKD diagnostikovédna u ....
osob. Priznaky se u vétSiny pacientd objevi do 6 let véku, nejcastéji v prvnim roce Zivota.
Chlapci a divky jsou postiZeni stejné.

Jaké jsou pric¢iny nemoci?

Deficit mevalonatkinazy je genetickym onemocnénim. Postizeny gen se oznacuje jako MVK
a koduje protein mevalonatkindzu, ktery je enzymem. Tento enzym umoziiuje chemickou
reakci, ktera je dulezitd pro zdravi jedince. Jedna se o preménu kyseliny mevalonové na
fosfomevalonovou. U pacienti s MKD jsou obé kopie genu poSkozeny, coz zplsobuje
nedostateCnou aktivitu (ucinnost) vysledného enzymu. Dusledkem toho je hromadéni
mevalonové kyseliny (mevalonat), kterd se objevi v moci. Klinicky se to projevi opakovanou
hore¢kou. Cim vétsi je poskozeni genu MVK, tim zavaznéji jsou projevy onemocnéni. I kdyz
se jedna o vrozené onemocnéni, ataky horecky byvaji Casto vyvolany o¢kovanim, infekcemi,
poranénim nebo citovym stresem.

Jedna se o dédi¢né onemocnéni?

Deficit mevalonatkindzy se dédi autozomalné recesivné. To znamena, Ze pro rozvoj nemoci je
nezbytna pfitomnost dvou mutovanych geni, jednoho od otce a druhého od matky.
V takovém piipadé jsou oba rodice prenaseci (pienasSe¢ ma pouze jednu ze dvou kopii genu
mutovanou a je tedy klinicky zdrav). U takového paru je riziko postizeni dalSiho ditéte
deficitem mevalonatkindzy 25% (1:4).

Pro moje dité onemocnélo? Dalo se tomu predejit?

Dité je nemocné, protoze ob¢€ kopie jeho genu pro mevalonatkindzu jsou zménény mutaci.
Nemoci se neda predejit. U rodin se zavaznou formou onemocnéni je mozné zvazit prenatalni
diagnostiku.

Jedna se o nakazlivé onemocnéni?
Ne, nejedna.



Jaké jsou hlavni piiznaky?

Hlavnim pfiznakem je horecka, kterd casto zacne tiesavkou a zimnici. Trva 3-6 dni a vraci se
v nepravidelnych intervalech (tydny az meésice). Ataky horecky jsou provazeny dalSimi
ptiznaky, jako je bolestivé zdufeni miznich uzlin (zejména na krku), vyrézka, bolesti hlavy,
bolest v krku, viidky v tstech, bolest bticha, zvraceni, prijem, bolest a otok kloubl. U
zavazné postizenych jedincii se mize rozvinout zivot ohrozujici obraz jiz v kojeneckém véku
s horeCkami, vyvojovym opozdénim, poruchou zraku a postizenim ledvin.

Je nemoc stejna u vSech déti?
Nemoc neni u vSech déti stejnd. Navic vzhled ataky, jeho trvani a zadvaznost se mohou od sebe
pokazdé lisit 1 u jednoho a té¢hoz pacienta.

LiSi se nemoc u déti od nemoci u dospélych?

S ristem a vyvojem ditéte se obvykle zdvaznost a frekvence atak snizuji. Piesto urCitd miry
aktivity nemoci pietrvavd u vétsSiny, ne-li u vSech pacienti, po cely zivot. U nékterych
dospélych pacientil se mlize rozvinout amyloidoza, provazena postizenim organt ukladanim
abnormalni zanétlivé bilkoviny amyloidu.

Jak se nemoc diagnostikuje?

Diagnoéza je stanovena na zaklad¢é biochemickych testi ¢i genetické analyzy. Svéd¢i pro ni
nalez vysSiho vylucovani kyseliny mevalonové moci v dobé horecky. Ve specializovanych
laboratofich se da aktivita vlastniho enzymu MVK vySetfit v krevnich buiikdch nebo ve
vzorku kiize. Genetickd analyza odhali mutace v genu MVK ve vzorku DNA pacienta.
Vysetteni IgD v krvi jiz neni povazovéano za diagnosticky test u MKD.

Jaky je vyznam testi?

a) Krevni testy: Laboratorni testy, jak je uvedeno vySe, maji svlij vyznam v diagnostice
MKD. Vysetfeni jako sedimentace erytrocyti (FW), C-reaktivni protein (CRP), sérovy
amyloid A (SAA), kompletni krevni obraz a fibrinogen v priitb¢hu ataky charakterizuji
zévaznost zanétu. Tyto testy jsou obvykle opakovany po Ustupu projevi, aby se overil
pokles k normélnim hodnotam.

b) VySetfeni moci: Ve vzorku moci je vySetfena pritomnost bilkoviny a krve. Béhem
ataky muze byt v moci piechodny nalez, u pacienti s amyloidézou nalez bilkoviny
v moci (proteinurie) pietrvava i v klidovém obdobi.

Da se nemoc l1éc¢it a vylécit?
MKD nelze vylécit ani neni k dispozici prokazatelné¢ ucinnd metoda, kterd by zmirnila
aktivitu onemocnéni.

Jaka je 1écba?

V 1écbé MKD jsou pouzivana nesteroidni antirevmatika, kortikosteroidy (prednizon), statiny
(simvastatin), biologika jako je etanercept (Enbrel®) nebo anakinra (Kineret®). Zadny
zuvedenych 1€k vSak neni univerzalné U¢inny, vSechny ale prokazaly pomohly nékterym
pacientim. Jednoznacny prikaz jejich G€innosti a bezpec¢nosti u MKD stale chybi.

Jaké jsou vedlejsi ucinky 1écby?

Zélezi na pouzitém léku. Nesteroidni antirevmatika mohou zpiisobit bolesti hlavy, zalude¢ni
viedy a poskodit ledviny. Kortikosteroidy a biologicka 1é¢ba zvySuji vnimavost k infekcim.
Kortikosteroidy maji ptfi dlouhodobém podavani navic fadu dalSich vedlejSich nezadoucich
ucink.

Jak dlouho by méla 1é¢ba trvat?



Nejsou k dispozici informace podporujici nutnost celozivotni 1écby. Vzhledem k ptirozené
tendenci nemoci zmirfiovat se s pfibyvajicim vékem se jevi byt rozumné zkusit 1é¢bu vysadit,
jakmile se pacient zd4 byt v dlouhodobém klidovém obdobi.

Jak je to s alternativnimi a dopliikovymi 1é¢ebnymi metodami?

O ucinnosti takové 1écby nejsou k dispozici publikované informace.

Jaké pravidelné kontroly jsou tieba?
Pacienti na dlouhodobé¢ 1é¢be by méli mit vysetfeni moci a krve alesponi 2x rocné.

Jak dlouho bude nemoc trvat?
Jedna se o celozivotni onemocnéni, 1 kdyz s ptibyvajicim vékem se projevy mohou mirnit.

Jaky je dlouhodoby vyvoj (progno6za) nemoci?

MKD je nemoci na cely zivot, i kdyz s v€kem se intenzita atak mize snizovat. Velmi vzécné
se rozvine poSkozeni organil, zejména ledvin, diky amyloidéze. U velmi zavazné postizenych
jedinct se miize rozvinout mentalni opozdéni a nocni slepota.

Je mozné se uplné vylécit?
Ne, protoze se jedna o vrozené onemocnéni.

Jak miize nemoc ovlivnit kaZzdodenni Zivot ditéte a jeho rodiny?

Casté ataky naru$uji normalni rodinny Zivot a mohou interferovat s profesnim uplatnénim
pacienta nebo rodi¢e. Casto dlouhé opozdéni diagndzy vede k uzkosti rodi¢t a nékdy i
k nepfiméfenym lécebnym opatfenim.

Jak je to se Skolou?

Casté ataky obvykle komplikuji $kolni dochazku. S nasazenim G&inné 16¢by tento problém
ustupuje.

Ucitelé¢ by méli byt informovani o nemoci ditéte a o tom, jakd opatifeni jsou vhodnd, pokud
ataka zac¢ne ve skole.

Jak je to se sporty?
Sportovni aktivity nejsou v zdsadé omezeny, ale Casté absence na zapasech a trenincich
mohou negativné ovlivnit ucast v zdvodné provozovaném sportu.

Jak je to s dietnimi opatienimi?
Nedoporucuje se Zadna zvlastni dieta.

MiizZe byt pribéh nemoci ovlivnén podnebim?
Ne, nemiize.

Muze byt dité ockovano?
Ano, dit¢ mize byt a mélo by byt ockovano, i kdyz ockovani miize vyvolat ataku.

Jak je to s pohlavnim Zivotem, téhotenstvim a antikoncepci?

Pacienti s MKD nejsou v sexudlnich aktivitich omezeni a mohou mit vlastni déti. Béhem
té¢hotenstvi se ataky obvykle zmiriiuji. Pravdépodobnost snatku s partnerem, ktery je
pfenaSecem MKD, je extrémné nizkd, s vyjimkou partnera, ktery je Clenem Sir§i rodiny
pacienta. Pokud partner pacienta neni pfenaseCem MKD, nemuze jejich dité touto chorobou
onemocng¢t.



