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1. CO JE MAJEEDUV SYNDROM?

1.1 Co je to?

Majeedlv syndrom je vzacné, geneticky podminéné onemocnéni.
Pacienti maji projevy chronické rekurentni multifokalni osteomyelitidy
(=chronicky nebakteridlni zanét kosti, CRMO), kongenitalni
dyserythropoetické anémie (vrozena porucha tvorby cervenych krvinek)
a zanétu klze (dermatdzy).

1.2 O jak casté onemocnéni se jedna?
Tato nemoc je velmi vzacna, je popsano jen nékolik rodin z oblasti
Blizkého vychodu (Jordansko, Turecko). Prevalence se odhaduje na
méne nez 1 postizené dité na 1 000 000 zdravych.

1.3 Jakeé jsou priciny nemoci?

Nemoc je zplsobena mutaci genu LPIN2 na kratkém raménku 18.
chromozomu, ktery kéduje tvorbu bilkoviny nazyvané lipin-2. Védci se
domnivaiji, ze tato bilkovina hraje roli v metabolismu tukl. V pripadé
Majeedova syndromu se vSak s poruchou tukl nesetkavame.

Bilkovina lipin-2 se pravdépodobné ucastni také kontroly zanétlivé
reakce organismu a procesu deéleni bunék.

Mutace genu LPIN2 méni strukturu a funkci bilkoviny lipin-2, zatim vSak
neni presné znamo, jakym mechanismem vedou tyto genetické zmény
k zanétu klze, kosti a anémii u pacientl s Majeedovym syndromem.
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1.4 Jedna se o dédicné onemocnéni?

Toto onemocnéni je dédicné, autosomalné recesivné. To znamena, ze
nemoc neni vdzana na pohlavi a také ani jeden z rodi¢l nemusi nutné
mit projevy onemocnéni. Tento typ deédi¢nosti je zalozen na tom, ze
postizeny jedinec s Majeedovym syndromem, ma dva mutované geny,
jeden od matky a druhy od otce. Tedy oba rodie jsou prenaseci
nemoci, ale ne pacienti (prenase¢ ma pouze jednu mutovanou kopii
genu, proto neonemocni). Pfenaseci obvykle nevykazuji priznaky
nemoci, ale nékteri rodice déti s Majeedovym syndromem méli kozni
zaneétlivé projevy - psoriazu (lupénku). Rodice ditéte s Majeedovym
syndromem maiji riziko 25%, ze jejich dalsi dité bude trpét timto
syndromem také. V soucasné dobé je k dispozici prenatalni diagnostika.

1.5 Pro¢ moje dité onemocnélo? Dalo se tomu predejit?
Dité onemocnélo, protoze se narodilo s mutacemi v genu LPIN2, které
zplsobuji Majeedlv syndrom.

1.6 Jedna se o nakazlivé onemocnéni?
Ne, nemoc neni nakazliva.

1.7 Jaké jsou hlavni projevy nemoci?

Majeed(v syndrom se projevuje chronickym recidivujicim zanétem kosti
(CRMO), vrozenou dyserythropoetickou anémii a zanétem klze. Zanét
kosti v ramci syndromu Majeed se liSi od samostatné nemoci CRMO tim,
ze zacCina obvykle v ranéjsim véku (u malych déti), epizody zanétu jsou
castéjsi, remise (obdobi klidu) jsou kratsi, navic se jedna o
pravdépodobné celozivotni projevy vedouci ke kontrakturadm kloubt a
poruse rdstu. Dyserthropoetickd anémie je charakteristicka
mikrocytozou (malou velikosti cervenych krvinek) v kostni dreni i v
periferni krvi. Anémie muUze byt rlzné zavazna od velmi mirné az po
téZkou formu, zavislou na krevnich transfuzich. Zanétlivé zmény na kizi
maji obvykle charakter Sweetova syndromu (akutni onemocnéni
provazené teplotami, zmnozenim neutrofil@ a bolestivymi zarudlymi
papulami na k{zi), ale mohou se projevovat také jako puchyrky.
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1.8 Jaké jsou mozné komplikace nemoci?

CRMO (chronicky zanét kosti) mize vést k poruse rlstu a rozvoji
deformit a omezené hybnosti kloubl (kontraktury); anémie vede k
Unaveé, vycerpani, pocitu slabosti, bledosti a dechovym potizim. Anémie
muUze byt rlzné zdvazna, od velmi mirné az po tézkou.

1.9 Je nemoc stejna u kazdého ditéte?

U rlznych déti mlze intenzita projevi kolisat od mirnych az po zavazné.
Jedna se vsak o velmi vzacné onemocnéni a nase znalosti o variabilité
projevl jsou zatim omezené.

1.10 LiSi se nemoc u déti a u dospélych?

Zatim mame malo informaci o prirozeném pribéhu této nemoci. V
kazdém pripadé u dospélych pacientl se setkdvame se zdvaznéjsim
postizenim a komplikacemi, které vyplyvaji z délky trvani choroby.
2. DIAGNOZA A LECBA

2.1 Jak se nemoc diagnostikuje?

Podezreni na tuto chorobu vyplyne z klinickych projevi u pacienta.
Diagndza je definitivné potvrzena genetickym vysSetrenim, pokud se
prokaze, Zze pacient je nosi¢em 2 mutaci genu, kazdé od jednoho rodice.
Genetické vysetreni pro tuto chorobu je k dispozici jen na
specializovanych pracovistich.

2.2 Jaka vysetfreni jsou dulezita?

Krevni vysetreni jako je sedimentace (FW), CRP, krevni obraz a
fibrinogen jsou dllezitd hlavné v dobé zvysené aktivity choroby k urceni
zavaznosti zanétu a anémie.

Laboratorni vySetreni je potreba pravidelné opakovat, abychom zjistili,
zda doslo k zlepseni nebo Upravé hodnot. Maly vzorek krve je potreba
odebrat také pro genetické vysSetreni.

2.3 Muze byt nemoc lééena a vylééena?
Majeed(v syndrom je mozno |éCit (viz nize), ale ne zcela vylécit, protoze
se jedna o vrozené, geneticky podminéné onemocnéni.
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2.4 Jaka je lécbha?

Pro Majeedlv syndrom neexistuji standardizovana Iéc¢ebna doporuceni.
CRMO (chronicky zanét kosti) se vétsSinou Iéci nesteroidnimi
antirevmatiky (I=15*t1>NSAR ). DUlezita je také fyzioterapie jako
prevence svalové atrofie a kloubnich kontraktur. Pokud CRMO
nereaguje dostatecné na |éCbu NSAR a v pripadé koznich manifestaci,
|ze pouzit 1éCbu kortikosteroidy. Jejich nezddouci Ucinky pfi
dlouhodobém podavni vSak limituji pouziti u déti. V posledni dobé byl
popsan u dvou pribuznych déti dobry efekt 1éCby anti IL-1 preparaty. V
pripadé kongenitalni dyserthropoetické anémie jsou podavany, pokud je
to potreba, transfuse erymasy.

2.5 Jaké jsou nezadouci ucinky lécby?

Podavani kortikosteroidd mlze vést k nezadoucim Ucinklm, nejcastéji
se jedna o vahovy prirlstek, otok obliceje (mésicovity obli¢ej) a zmény
nalady. Dlouhodobé uzivani kostikosteroidd mize mit za nasledek
poruchu rdstu, osteoporézu, zvyseni krevniho tlaku a diabetes.
Nejcastéjsim nezadoucim Ucinkem podavani anakinry je bolestiva
reakce v misté vpichu, srovnatelna s hmyzim Stipnutim. Zvlasté v
prvnich tydnech podavani mdze byt reakce neprijemna a bolestiva. U
pacientd Ié¢enych anakinrou nebo canakinumabem pro jiné choroby
nez Majeedlv sydrom byl pozorovan také zvyseny vyskyt infekci.

2.6 Jak dlouho by meéla lécba trvat?
Lécba je celozivotni.

2.7 Jaké jsou alternativni a doplihkové zpusoby lécby?
V soucasné dobé nejsou dlkazy o priznivém efektu alternativnich
zplsobl 1é¢by u této nemoci.

2.8 Jaké pravidelné kontroly jsou vhodné?
Pacient by mél byt pravidelné sledovan détskym revmatologem
(minimalné 3x rocne), ktery zhodnoti aktivitu choroby a podle toho
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upravi IéCbu. Pravidelné byl mély byt provadény kontroly krevniho
obrazu k posouzeni potreby krevni transfize a kontroly parametrd
zanéetu k vyhodnoceni aktivity choroby.

2.9 Jak dlouho bude nemoc trvat?
Jednd se o celozivotni onemocnéni. Aktivita choroby vSak mize v
pribéhu Zivota kolisat.

2.10 Jaka je dlouhodoba prognéza nemoci?

Dlouhodobéa prognéza nemoci zavisi na zavaznosti klinickych projevd,
predevsim na tizi dyserthropoetické anémie a také pritomnosti
komplikaci. Pokud nemoc neni IéCena, kvalita zivota pacienta se
zhorsuje kvuli recidivujici bolesti kosti, chronické anémii a komplikacim
jako difuzni svalové atrofie a kloubni kontraktury vedouci k poruse
hybnosti.

2.11 Je mozné se zcela uzdravit?
Ne, protoze se jedna o geneticky podminéné onemocnéni.

3. KAZDODENNI ZIVOT

3.1 Jak nemoc ovliviuje kazdodenni zivot ditéte a rodiny?
Velkym problémUm celi pacient i jeho rodina ¢asto hlavné pred
stanovenim diagndzy.

Nékteré déti maji problém s deformitami kosti, které je omezuji v
béznych aktivitach. DalSim problémem je velka psychicka zatéz spojena
s chronickou a celozivotni IéCbou. Informacni programy pro pacienty a
jejich rodice by mély byt zaméreny také na tyto otazky.

3.2 Jak je to se Skolou?

U déti s chronickou chorobou je zasadni pokracovat ve vzdélavani.
Nékteré potize spojené s nemoci mohou byt prekazkou skolni dochazky
a proto je dllezitd spoluprace se skolou a domluva ohledné specifickych
potreb ditéte. RodiCe i kantori by méli mit snahu umoznit ditéti dcastnit
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se normalnich Skolnich aktivit, tak aby bylo schopné zapojit se v dalsim
zivoté. Budouci integrace v profesnim zivoté je pro mladého Clovéka
zasadni a je jednim z cild komplexni péce o chronicky nemocné
pacienty.

3.3 Jak je to se sporty?

Sportovani je dllezitou soucasti kazdodenniho Zivota ditéte. Jednim z
cil( 1é¢by je umoznit nemocnému ditéti vést v co nejvétsi mire normalni
zivot. VSechny fyzické aktivity tedy mdlze pacient provadét podle své
tolerance a moznosti. BEhem fazi zvysené aktivity nemoci vsak je
vhodné sportovani omezit a vice odpocivat.

3.4 Jak je to se stravou?
Neexistuje zadna specialni strava.

3.5 Muze podnebi ovlivnit prubéh nemoci?
Ne, nemUze.

3.6 Muze dité byt oékovano?

Dité mdze byt o¢kovano. Je vSak nutné informovat oSetrujiciho
praktického |ékare o aktualni |éCbé s ohledem na omezeni podavani
zivych vakcin u pacientl |é¢enych biologickou [é¢bou.

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

Zatim je jen malo informaci o vlivu této nemoci na pohlavni Zivot a
téhotenstvi. Obecné plati doporuceni jako u ostatnich
autoinflamatornich onemocnéni. Téhotenstvi je vhodné planovat, tak
aby mohla byt dopredu upravena léCba s ohledem na mozna rizika
biologické IéCby pro plod.
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