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1. Ml A BLAU-SZINDROMA/FIATALKORI SZARKOIDOZIS

1.1 Mi ez?

A Blau-szindrdma genetikai betegség. A betegeknél egyszerre lép fel
boérkittés, artritisz és uveitisz. A betegség mas szerveket is érinthet,
valamint dtmenetileg laz is felléphet. A Blau-szindroma a betegség
csaladi formaira hasznalt kifejezés, de ritka formai is el6fordulhatnak,
amelyeket korai kezdetl szarkoiddzisnak (Early Onset Sarcoidosis, EOS)
neveznek.

1.2 Milyen gyakori?

A gyakorisaga nem ismert. Nagyon ritka betegség, amely életlk korai
szakaszaban (leginkabb 5 éves kor el6tt) tdAmadja meg a gyermekeket,
és rosszabbodhat, ha nem kezelik. A betegséggel 6sszefliggd gén
felfedezése 6ta gyakrabban diagnosztizaljak, ezért jobban meg lehet
majd becsulni az el6fordulasat és a természetes el6zményeit.

1.3 Mik a betegség okai?

A Blau-szindrdma genetikai betegség. A felel6s gén a NOD2 (ugyanaz,
mint a CARD15), amely egy a gyulladasra adott immunvalaszban
szerepet jatszo fehérjét kodol. Ha ez a gén mutaciét hordoz, amint ez
Blau-szindréma esetén fennall, a fehérje nem mikodik megfeleléen, és
a betegeknél krénikus gyulladas jelentkezik, ami granulémak
képz6désével jar a test kilonb6z8 szoveteiben és szerveiben. A
granuldmak gyulladasos sejtek jellegzetes, tartésan fennallé
sarjdaganatai, amelyek szerepet jatszanak a gyulladasban, és
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karosithatjak klildonb6z6 szovetek és szervek egészséges szerkezetét és
mukodését.

1.4 Orokletes-e ez a betegség?

A betegség autoszomalis dominans betegségként 6rokolt (ami azt
jelenti, hogy nemtdl figgetlen, és legalabb egyik szilénél jelentkeznie
kell a betegség tlineteinek). A betegségnek ez a fajta atadasa azt
jelenti, hogy a Blau-szindroma kialakuldsahoz az egyénnek csak egy
génmutaciot kell hordoznia, vagy az édesanyjatél, vagy az édesapjatol.
A betegség ritka formaja, az EOS esetében a mutacié magaban a
betegben jelenik meg, mig a szlilei mindketten egészségesek. Ha a
beteg hordozza ezt a gént, akkor ki fog alakulni nala a betegség. Ha az
egyik szulének Blau-szindrdmaja van, 50% az esély arra, hogy a
gyermekének is lesz.

1.5 Miért van a gyermekemnek ez a betegsége? Megel6zheté-e
a betegség?

A gyermeknek azért van ez a betegsége, mert hordozza azokat a
géneket, amelyek a Blau-szindrémat okozzak. Jelenleg a betegség nem
megeldzhetd, de a tinetei kezelhetbk.

1.6 Fert6z6-e a betegség?
Nem.

1.7 Mik a fo tunetei?
A betegség f6 tlineteit az artritisz, dermatitisz és uveitisz klinikai
harmasa képezi. A kezdeti tiinetek magukba foglalnak egy jellegzetes
exantémat apro, kerek, szinikben halvany rézsaszintdl sargasbarnaig
terjedd elvaltozasokkal, vagy erdteljes eritémat. Az évek folyaman a
boérkittés mérete n6, majd csokken. Az artritisz (iztleti gyulladas) a
leggyakoribb tinet, amely az élet els6 évtizedében jelentkezik. Az izulet
duzzanata kezdetben nem okoz mozgdaskorlatozottsagot. Idével viszont
korlatozdédhat a mozgas, valamint izlleti deformitas és erézié alakulhat
ki. A legveszélyesebb tiinet az uveitisz (a szem szivarvanyhartyajanak
gyulladasa), mivel gyakran jar szovédményekkel (szlrke halyog,
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fokozott szembelnyomas), és ha nem kezelik, l[atasromlast okozhat.
Emellett a granulomatézus gyulladas szamos mas szervet is érinthet,
egyéb tlineteket, példaul tidé- vagy vesem(ikddési zavart, magas
vérnyomast vagy visszatéro lazat okozva.

1.8 Minden gyermeknél azonos a betegség?

A betegség nem azonos minden gyermeknél. A tlnetek tipusa és
sulyossdaga is valtozhat az életkor el6rehaladtaval. A kezeletlen
betegség sulyosbodik, ahogy a tlinetei is.

2. DIAGNOZIS ES TERAPIA

2.1 Hogyan diagnosztizalhaté?

A Blau-szindrdma diagnosztizalasahoz altaldban az aldbbi mddszert
kovetik:

a) Klinikai gyanu: Blau-szindromat akkor érdemes gyanitani, amikor a
gyermeknél tinetek (izileti, bér, szem) kombinacidja all fenn a
jellegzetes klinikai harmasbdl. Alaposan meg kell vizsgalni a csaladi
kértorténet, mivel a betegség nagyon ritka, és autoszomalis dominans
maddon 6roklédik. b) Granuldmak kimutatasa: a Blau-szindréma/EOS
diagndzisanak felallitasdhoz elengedhetetlen a jellegzetes granuldmak
jelenléte az érintett szovetben. A granuldmak a bdrelvaltozasbdél vagy
gyulladt izlletbdl vett biopszias mintabdl mutathatdk ki.
Mdasgranulomatézus gyulladast (példaul tuberkulézis, immunhiany vagy
egyéb gyulladasos betegségek, koztik egyes vaszkulitiszek) alapos
klinikai kivizsgalassal és megfeleld vérvizsgalatokkal, képalkoto
vizsgalatokkal és egyéb tesztekkel ki kell zarni. c) Genetikai elemzés: az
utébbi par évben lehetévé valt, hogy genetikai elemzést végezzenek a
betegeknél azoknak a mutacidknak a kimutatasa céljabdl, amelyek a
feltételezések szerint felel§sek a Blau-szindréma/EQOS kialakulasaért.
2.2 Mi a vizsgalatok jelentéosége?

a) Bérbiopszia: a bdrbiopszia soran egy nagyon kis darab szdvetet
vesznek a bdrbdl; ezt nagyon konnyU elvégezni. Ha a bdrbiopszia
granuldmakat mutat ki, akkor fel lehet allitani a Blau-szindréma
diagnézisat minden mas, granuldmak képzoédésével jard betegség
kizarasa utan. b) Vérvizsgalat: a vérvizsgalatok fontosak ahhoz, hogy ki
lehessen zarni a granulomatézus gyulladassal jaré egyéb betegségeket
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(példaul immunhianyt vagy Crohn-betegséget). A vérvizsgalatok azért is
|ényegesek, mert a segitségiikkel meg lehet hatarozni a gyulladas
meértékét és az egyéb szervek (példaul a vese vagy a maj)
érintettségét. c) Genetikai teszt: a Blau-szindréma diagndzisat minden
kétséget kizaréan megerdsité egyetlen teszt az a genetikai teszt, amely
kimutatja a NOD2 gén mutacidjanak jelenlétét.

2.3 Kezelheto6-e, van-e ra gyogymaod?

Nem gydégyithatd, de kezelhetd az iziletek, a szem és barmely mas
szerv gyulladasat enyhité gydgyszerekkel. A gydgyszeres kezelés célja
a tunetek csillapitasa és a betegség sulyosbodasanak
megakadalyozasa.

2.4 Milyen kezelések léteznek?
Jelenleg semmilyen bizonyiték nincs a Blau-szindrdma/EOS optimalis
kezelését illetéen. Az izlleti problémakat gyakran lehet nem szteroid
gyulladascsokkentd szerekkel és metotrexattal kezelni. A metotrexatrol
ismert, hogy enyhiti az artritiszt sok, gyermekkori idiopatias artritiszben
szenvedd betegnél; hatasossaga a Blau-szindréma kezelésében
kevésbé kiemelkedd. Az uveitiszt nagyon nehéz kezelni; a helyileg
alkalmazott szerek (szteroid szemcseppek vagy helyi szteroid injekciék)
nem biztos, hogy elegendbek sok betegnél. A metotrexat hatasossaga
az uveitisz kezelésére nem mindig megfeleld, ezért a betegeknek
esetleg kortikoszteroidokat kell szedniuk szajon &t a sulyos
szemgyulladas enyhitése érdekében.

Azoknal a betegeknél, akiknek nehezen kezelhetd szem- és/vagy izuleti
gyulladasa van, valamint azoknal, akiknél belsd szervek is érintettek,
hatasos lehet citokingatlék, példaul TNF-a-gatlok ( infliximab,
adalimumab) alkalmazasa.

2.5 Melyek a gydgyszeres kezelés mellékhatasai?

A metotrexat leggyakrabban megfigyelt nemkivanatos hatasai a
hanyinger és a hasi problémak a gydgyszer bevételének napjan. A
majfunkcio és a fehérvérsejtek szamanak ellenérzéséhez
vérvizsgalatokat kell végezni. A kortikoszteroidok mellékhatasokat,
példaul testsulygyarapodast, az arcon duzzanatot és
hangulatingadozasokat okozhatnak. Ha hosszabb iddre irnak fel
szteroidokat, azok lelassithatjak a ndvekedést, valamint csontritkulast




(oszteoporézist), magas vérnyomast és cukorbetegséget idézhetnek
elo.

A TNF-a-gatlékat nem régéta alkalmazzak; ezek a szerek a fert6zés
fokozott kockazataval, a tuberkulézis aktivaldodasaval, valamint
idegrendszeri és mas immunbetegségek esetleges kialakuldsaval
jarnak. Sz6 volt arrél, hogy fennall a rosszindulatl betegségek
lehetséges kialakuldsanak kockazata; jelenleg nincsenek statisztikai
adatok, amelyek bizonyitandk a rosszindulatu betegségek
kialakulasanak fokozott kockazatat ezeknek a szereknek az
alkalmazasakor.

2.6 Mennyi ideig tartson a kezelés?
Jelenleg nincsenek adatok a kezelés optimalis id6tartamanak
alatdmasztasara. A gyulladas kezelése elengedhetetlen az
izUletkarosodas, a latasvesztés, illetve mas szervek karosodasanak a
megelbzése érdekében.

2.7 Mi a helyzet a nem konvencionadlis (nem szokvanyos),
illetve kiegészito terapiakkal?

Nincs bizonyiték ennek a tipusu terapianak a Blau-szindrémara/EOS-re
torténd alkalmazasara vonatkozéan.

2.8 Milyen iddszakos vizsgalatok, ellendrzések szukségesek?
A beteg gyermekeket rendszeresen (legalabb 3-szor évente) ki kell
vizsgaltatni gyermekreumatoldgussal, aki ellendrzi a betegség
enyhulésének mértékét, és beallitja a gydégykezelést. Fontos a
rendszeres szemészeti vizsgalat is a szemgyulladas sulyossaganak és
alakulasanak megfelel6 gyakorisaggal. A kezelés alatt allé
gyermekeknél legalabb évente kétszer vér- és vizeletvizsgalatot kell
végezni.

2.9 Mennyi ideig tart a betegség?
A Blau-szindrdma/EOS élethosszig tarté betegség. Aktivitasa azonban
ingadozhat az id6 mulasaval parhuzamosan.
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2.10 Milyen a betegség hosszu tavu progndzisa (elérelathato
kimenetele és lefolyasa)?

Kevés adat all rendelkezésre a betegség hosszu tavu progndzisat
illetéen. Néhany gyermeket tobb mint 20 éve kdvetnek, és az 6
novekedéslk és pszichomotoros fejlédésik nagyjabdl normalis médon
alakult, életmin6séguik pedig megfeleld volt jél beallitott orvosi kezelés
mellett.

2.11 Lehetséges-e a teljes felépulés?

Nem, mert a Blau-szindroma/EOS genetikai betegség. A megfeleld
orvosi utankdvetés és kezelés azonban jé életmindséget biztosit a
betegek tobbsége szamara. A Blau-szindrémas betegek k6zott vannak
eltérések a betegség sulyossagat és alakulasat illetéen; jelenleg
lehetetlen megjésolni a betegség lefolyasat egy adott betegnél.

3. MINDENNAPI ELETVITEL

3.1 Hogyan befolyasolhatja a betegség a gyermek és a csalad
mindennapi életét?

A gyermek és csaladja sulyos gondokkal szembesulhet a betegség
diagnosztizalasa el6tt. A diagndzis megallapitasa utan a gyermeknek
rendszeresen kell orvosi vizsgalatra jarnia (gyermekreumatolégushoz és
szemorvoshoz) a betegség aktivitdasanak ellendrzése és az orvosi
kezelés beallitdasa érdekében. A nehezen kezelhetd izlleti betegséggel
kizd6 gyermekeknél fizioterapiara lehet szlikséqg.

3.2 Mi a helyzet az iskolaval?

A betegség krénikus lefolyasa hatranyosan befolyasolhatja az iskoldba
jarast és az iskolai teljesitményt. A betegség megfeleld kezelése
elengedhetetlen az iskolaba jaras lehetdvé tétele érdekében. Hasznos
lehet a betegséggel kapcsolatos tajékoztatas az iskoldban, kilondsen a
tanacsadas a tunetek jelentkezése esetén teendd I1épésekkel
kapcsolatosan.
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3.3 Mi a helyzet a sportolassal?

A Blau-szindrdmas betegeket batoritani kell arra, hogy sportoljanak; az
aktivitas korlatozottsaga a betegség aktivitdsanak kézben tartasan
mulik.

3.4 Milyen étrendet kell kévetni?
Nincs specidlis étrend. A kortikoszteroidot szedd gyermekek azonban
kertljék a tulzottan édes és sés ételeket.

3.5 Befolyasolhatja-e az éghajlat a betegség lefolyasat?
Nem.

3.6 Kaphat-e védoéoltast a gyermek?
A gyermek kaphat véddéoltast, kivéve az él6 vakcinakat kortikoszteroid-,
metotrexat-, illetve TNF-a-gatldé kezelés ideje alatt.

3.7 Mi a helyzet a nemi élettel, a terhességgel és a
fogamzasgatlassal?

A Blau-szindrdmasoknadl a betegség nem okoz termékenységgel
kapcsolatos problémakat. Metotrexat-kezelés esetén megfeleld
fogamzasgatlé modszert kell alkalmazni, mivel ennek a gyégyszernek
lehetnek a magzatot érintdé mellékhatasai. A TNF-a-gatldk terhesség
alatti szedésének biztonsagossagardl nincsenek adatok, ezért a
betegeknek abba kell azt hagyniuk, amikor teherbe kivannak esni.
Altaldnos szabély, hogy érdemes megtervezni a teherbe esést, elére
bedllitani a kezelést, és utankdvetést javasolni a betegség alakulasanak
megfelelden.
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