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1. CO JE CANDLE

1.1 Co je to?

Chronicka atypicka neutrofilni dermatéza s lipodystrofii a zvysenou
teplotou (CANDLE) patri mezi vzacna dédi¢na onemocnéni. V minulosti
bylo toto onemocnéni v literature uvadéno pod ndzvy Nakajo-Nishimura
syndrom, Japonsky autoinflamatorni syndrom s lipodystrofii (JASL) nebo
Syndrom s kloubnimi kontrakturami, svalovou atrofii, mikrocytarni
anemii a lipodystrofii indukovanou panikulitidou se zaCatkem
onemocnéni v prlibéhu détstvi (JMP). Déti s timto onemocnénim jsou
suzovany opakovanymi epizodami horecek s koznimi projevy, které
trvaji nékolik dnd/tydnt a které se hoji s reziduy na kGzi, které vypadaiji
jako purpura, svalovou atrofii, progresivni lipodystrofii, bolestmi kloub(
a kloubnimi kontrakturami. U nelé¢enych pacientll vede onemocnéni k
tézkym zdravotnim postizenim, mize zapficinit az smrt.

1.2 O jak casté onemocnéni se jedna?

CANDLE patfri mezi vzacnd onemocnéni. Do soucasné doby bylo
popsano kolem 60 pripadl této choroby, predpoklada se vsak
poddianogstikovanost tohoto syndromu.

1.3 Jedna se o dédicné onemocnéni?

Ano, CANDLE patri mezi autosomalné recesivné dédéna onemocnéni,
CcozZ znamena, Zze nemoc neni vazana na pohlavi a ani jeden z rodic(
nemusi mit projevy tohoto onemocnéni. Pri tomto typu dédicného
prenosu jsou pro rozvoj nemoci potrebné dva postizené geny, jeden od
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otce a druhy od matky. Oba rodiCe jsou tedy prenaseci (prenasec ma
jednu ze svych dvou kopii prislusného genu mutovanou, ale netrpi
nemoci). Riziko postizeni dalSiho ditéte téchto dvou rodicd
onemocnénim CANDLE je 25%. Prenatalni diagnostika je mozna.

1.4 Pro¢ moje dité onemocnélo? Dalo se tomu predejit?
Dité onemocnélo, protoze se narodilo s mutovanymi geny, které
zplsobuji onemocnéni CANDLE.

1.5 Jedna se o nakazlivé onemocnéni?
Ne, nejedna.

1.6 Jaké jsou hlavni priznaky onemocnéni?

Onemocnéni se manifestuje v obdobi dvou tydn az Sesti mésicd zivota
ditéte. V pribéhu détstvi se jedna predevsim o klinické obtize
charakteru opakovanych horecek, epizod vysevu zarudlych okrouhlych
koznich skvrn, které mohou trvat od nékolika dni po nékolik tydnt a po
jejichz zhojeni zGstavaji zarudld mista. Charakteristické znaky v obli¢eji
zahrnuji fialové otekla oc¢ni vicka a otok rtd.

Periferni lipodystrofie (predevsim obliceje a hornich koncetin) se
obvykle objevuje v pozdnim détstvi a je pritomna u vsech pacientd,
¢asto v asociaci s riznym opozdénim rdstu.

Bolesti kloubl bez artritidy jsou popsany u vétsiny pacientl. Vyznamné
kloubni kontraktury se vyviji v pribéhu ¢asu. Méné Casto je pritomna
konjunktivitida, nodularni episkleritida, zanét usni a nosni chrupavky a
ataky aseptické meningitidy. Lipodystrofie je progresivni a nevratna.

1.7 Jaké jsou mozné komplikace?

U kojencd a malych déti s CANDLE se postupné rozviji zvétseni jater,
ztrata periferniho tuku a svalové hmoty. Mezi dalSi problémy, které se
obvykle objevuji pozdéji v prlibéhu zivota, mlzeme zaradit dilata¢ni
kardiomyopatii, srdecni arytmie a kloubni kontraktury.

1.8 Je onemocnéni u vSech déti stejné?
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VsSechny postizené déti jsou vazné nemocné, nicméneé pfiznaky
onemocneéni nejsou u vsech déti stejné. Rovnéz i v ramci jedné
postizené rodiny nemusi byt projevy onemocnéni shodné.

1.9 LiSi se nemoc u déti od onemocnéni dospélych?

Z dbvodu vyvoje choroby v pribéhu let jsou u déti patrné jiné klinické
projevy nez u dospélych. Déti se manifestuji predevsim opakovanymi
epizodami horecek, zpomalenym rlstem, charakterickymi priznaky v
obliceji a koznimi projevy. Svalova atrofie, kloubni kontraktury a
periferni lipodystrofie se obvykle objevuji az v pribéhu dopivani ¢i
dospélosti. U dospélych se mlze rozvinout srde¢ni arytmie
(nepravidelnost srdecniho rytmu) nebo dilatacni kardiomyopatie.

2. DIAGNOZA A LECBA

2.1 Jak je onemocnéni diagnostikovano?

Prvni podezreni na onemocnéni CANDLE je zalozeno na zhodnoceni
klinickych projevd. CANDLE mUze byt potvrzeno pouze genetickou
analyzou. Diagnoza CANDLE je potvrzena, pokud ma pacient 2 mutace
daného genu, kazdou od jednoho z rodi¢d. Geneticka analyza neni
dostupnd v kazdém centru.

2.2 Jaky je vyznam vysSetreni?

Krevni testy jako sedimentace, CRP, krevni obraz a fibrinogen slouzi k
zhodnoceni zanétlivé aktivity a objektivizace prfipadné anemie. Jaterni
testy je nutné provadét z ddvodu mozného postizeni jater.

Tyto testy jsou pravidelné opakovany z ddvodu zhodnoceni navratu
laboratornich parametrl k normé. Malé mnozstvi krve je nutné pro
genetickou analyzu.

2.3 Lze nemoc lécit a vylécit?
CANDLE nelze vylécit, protoze se jedna o vrozené onemocnéni.,

2.4 Jaka je lécbha?
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Pro onemocnéni CANDLE neexistuje zadny ucinny |éCebny rezim. Bylo
prokdzano, ze vysoké davky kortikosteroidd (1-2 mg/kg/den) zlepsi
nékteré symptomy jako napr. kozni projevy, horeCku nebo bolesti
kloubU. Jakmile jsou ale tyto davky snizovany, vsechny manifestace se
znovu objevuiji. Inhibitory TNF-alfa poskytly doc¢asné zlepseni stavu u
nékterych pacientl, nicméné u jinych vyvolaly nové vzplanuti této
choroby. Imunosupresivni |ék, tocilizumab ukazal minimalni efekt.
Experimentalni studie s uzitim inhibitort JAK-kindzy (tofacitinib) stale
probihaiji.

2.5 Jaké jsou vedlejsi nezadouci ucinky lécby?

Kortikosteroidy jsou asociované s moznymi vedlejSimi nezadoucimi
ucinky jako je pribyvani na vaze, otoky obliceje a zmény nalad. Pokud
jsou uzivany dlouhodobé, mlze dochéazet k zastaveé rlstu, osteoporoéze,
hypertenzi (vysokému krevnimu tlaku) nebo vyskytu diabetu
(cukrovky).

TNF-alfa inhibitory patri mezi nové léky, jejichz uzivani mlze byt
spojeno se zvySenym rizikem infekce, aktivaci tuberkulézy a moznym
vyvojem neurologického nebo jiného imunitniho onemocnéni.
Potencialni riziko vyvoje nadorl je diskutabilni. V souc¢asné dobé nejsou
k dispozici zadna statisticka data prokazujici zvysené riziko malignit pfi
uzivani téchto 1éka.

2.6 Jak dlouho by méla lécba trvat?
Jedna se o celozivotni |éCbu.

2.7 Jak je to s alternativni a dopinkovou lécbou?
Takova IéCba neexistuje.

2.8 Jaka forma pravidelnych kontrol je treba?

Déti s timto onemocnénim by mély dochazet pravidelné (nejméné 3x do
roka) na kontrolu ke svému détskému revmatologovi z dévodu
monitorace zanétlivé aktivity a zhodnoceni Ucinnosti terapie. U déti,
které jsou IéCeny by mélo byt pravidelné (alespon dvakrat rocne)
provedeno vysetreni krve a modi.
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2.9 Jak dlouho bude nemoc trvat?
Jedna se o celozivotni onemocnéni, nicméné aktivita choroby mize
kolisat.

2.10 Jakeé jdou dlouhodobé perspektivy (prognéza) nemoci?
Kvalita zivota je do znac¢né miry ovlivnéna snizenou télesnou
vykonnosti, opakovanymi horeCkami, bolestmi a opakovanymi
epizodami tézkych zanétlivych stavi, které mohou vydustit v
multiorganovy zanét ohrozujici pacienta az smrti.

2.11 Je mozné se zcela uzdravit?
Ne, protoze se jedna o vrozené onemocneéni.

3. KAZDODENNI ZIVOT

3.1 Jak muze nemoc ovlivnit kazdodenni zZivot ditéte a jeho
rodiny?

Pro dité a jeho rodinu byva nejobtiznéjsi obvykle obdobi pred
stanovenim diagndzy.

Nékteré déti se musi potykat s deformitami kosti, které mohou vazné
zasahovat do jejich béznych aktivit.

Jinym problémem mUze byt psychicka zatéz pacienta a jeho rodiny
spojena s nutnosti celozivotni |éCby. Pacienti a rodiCe by méli byt
edukovani i v této oblasti.

3.2 Jak je to se skolou?

Predevsim je dUlezité pokracovat ve vzdélavani déti i pres jejich
chronické onemocnéni. Existuje nékolik faktord, které mohou pCsobit
problémy se skolni dochazkou, a proto je nezbytné vysvétlit uciteli
vSechny pripadné potreby ditéte. Rodice a ucitelé by méli udélat
vSechno pro to, aby se dité mohlo Ucastnit Skolnich aktivit bez omezeni.
Budouci integrace v zaméstnani je nezbytna a je jednim z cild globalni
péce o chronicky nemocné pacienty.
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3.3 Jak je to se sporty?

Sport a pohyb patfi mezi zakladni aspekty kazdodenniho Zivota ditéte.
Jednim z cil( 1éCby je umoznit détem, aby vedly normalni Zivot stejné
jako jejich vrstevnici, jak jen je to mozné. VSechny cCinosti Ize tedy
provadét dle tolerance ditéte s vyjimkou akutni faze onemocnéni, kdy je
nezbytné fyzickou aktivitu omezit.

3.4 Je nutné dodrzovat néjakou specialni dietu?
Ne, neni.

3.5 Muze podnebi ovlivnit pridbéh nemoci?
Ne, nemUze.

3.6 Muze byt dité ockované?
Ano, mize, nicméné je nutné, aby rodic¢e kontaktovali oSetrujiciho
|ékare z dldvodu podani zivych oslabenych vakcin.

3.7 Jak je to s pohlavnim zZivotem, téhotenstvim a
antikoncepci?

Dostupné literarni zdroje dosud neuvadeéji informace tykajici se této
problematiky. Ridime se, podobné jako u jinych autoinflamatornich
onemocnéni, obecnym pravidlem, ze je lepsi téhotenstvi planovat z
dbvodu prizplsobeni Ié¢by a moznym vedlejSim Gc¢inkdm lé¢by na plod.
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