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1. MI A CANDLE

1.1 Mi ez?

A lipodisztréfiaval és lazzal jard, krénikus atipusos neutrofil dermatézis
(angol neve: Chronic Atypical Neutrophilic Dermatosis with
Lipodystrophy and Elevated temperature, roviditése: CANDLE) egy ritka
genetikai betegség. Régebben a betegséget a szakirodalomban
Nakajo-Nishimura-szindromakeént, lipodisztréfiaval jaré japan
autoinflammatorikus szindrdmaként (Japanese Autoinflammatory
Syndrome with Lipodystrophy, JASL), illetve izUletzsugorodas,
izomsorvadas, mikrocitas vérszegénység és pannikulitisz altal kivaltott,
gyermekkorban kezd6dg lipodisztréfiaként (,,joint contractures, muscle
atrophy, microcytic anaemia, and panniculitis-induced childhood-onset
lipodystrophy", JMP) is emlitették. A beteg gyermekeknél visszatéré
lazrohamok, tébb napig/hétig tartd, a gydégyulds utan lilas
elvaltozasokat hagyé bértinetek, izomsorvadas, progressziv
lipodisztréfia, izlleti fajdalom és izuletzsugorodas Iépnek fel. Ha nem
kezelik, sulyos rokkantsaghoz, sét akar halalhoz is vezethet.

1.2 Milyen gyakori?
A CANDLE ritka betegség. Jelenleg a szakirodalom kozel 60 eset leirasat
tartalmazza, de valdszinlleg vannak még nem diagnosztizalt esetek.

1.3 Orokletes-e ez a betegség?
A betegség autoszomalis recessziv betegségként oroklddik (ami azt
jelenti, hogy nemtdl fliggetlen, és egyik szilénél sem feltétlendl
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jelentkeznek a tlinetei). A betegségnek ez a fajta atadasa azt jelenti,
hogy a CANDLE kialakulasahoz az egyénnek két mutalt gént kell
hordoznia, egyiket az édesanyjatol, a masikat az édesapjatol. Ennek
megfelel6en mindkét szild hordozza a gént (csak egy mutalt
génmasolata van), de nem beteg. A CANDLE-ben szenvedd gyermek
sziuleinél 25% esély van arra, hogy a masodik gyermeknek is ilyen
betegsége lesz. A szlletés eldtti diagndzis lehetséges.

1.4 Miért van a gyermekemnek ez a betegsége? Megel6zheté6-e
a betegség?

A gyermeknek azért van ez a betegsége, mert olyan génmutacidkkal
szuletett, amelyek CANDLE-t okoznak.

1.5 Fert6z6-e a betegség?
Nem.

1.6 Mik a f6 tunetei?

A betegség a gyermek 2 hetes koratél 6 hénapos koraig terjed6
idészakban jelentkezik. Gyermekkorban a tinetei k6zé tartoznak a
visszatérd |4z és az eritémas, kor alaku bdérfoltok, amelyek néhany
napig vagy hétig tarthatnak, és lilds elvaltozasokat hagyhatnak maguk
utan. Az arcon megjelend jellegzetes tliinetek a duzzadt, lilds szemhéj és
az ajkak megvastagodasa.

A periférias lipodisztréfia (féleg az arcon és a felsd végtagokban)
altaldban a csecsemdkor vége felé jelenik meg és mindegyik betegnél
kialakul, illetve gyakran, kilonb6z6 mértékben lelassitja a novekedést.
A betegek tobbségénél izlleti gyulladas nélkuli iztleti fajdalmat is
feljegyeztek, valamint id6vel jelent6s mértékd izliletzsugorodas is
kialakulhat. Egyéb, kevésbé gyakori tliinetei a kétéhartya-gyulladas
(konjunktivitisz), a csomds inhartyagyulladas (episzkleritisz), a ful és az
orr porcgyulladdsa (kondritisz), valamint az aszeptikus
agyhartyagyulladasos (meningitisz) rohamok. A lipodisztroéfia
progressziv és maradando.

1.7 Mik a lehetséges szovodmények?
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A CANDLE-ben szenvedd csecsemdknek és kisgyermekeknek
fokozatosan megnagyobbodik a maja és egyre jobban csékken a
periférias zsir- és izomtdémege. Kés6bbi életik folyaman egyéb
problémak is felmertlnek, példaul kitdgulnak a szivizmaik,
szivritmuszavarok |épnek fel, és zsugorodnak az izlleteik.

1.8 Minden gyermeknél azonos a betegség?

Minden érintett gyermek valdszinlleg sulyosan megbetegszik. A
tinetek azonban nem mindenkinél egyformak. Még ugyanazon a
csaladon belll sem egyforman betegszik meg minden gyermek.

1.9 Kulonbozik-e a gyermekek és a felnottek betegsége?

A betegség progressziv lefolyasa azt jelenti, hogy gyermekeknél a
klinikai kép részben eltérhet a felndtteknél megfigyelttdl. Gyermekeknél
foleg visszatérd lazrohamok jelentkeznek, csokken a ndvekedés, az
arcot érint6é egyedi elvaltozasok, valamint bértinetek alakulnak ki.
lzomsorvadas, izllletzsugorodas és periférias lipodisztréfia altalaban a
csecsemdbkor végén, illetve feln6ttkorban Iép fel. Felndtteknél akar
szivritmuszavarok is el6fordulhatnak, valamint a szivizom is kitagulhat.

2. DIAGNOZIS ES TERAPIA

2.1 Hogyan diagnosztizalhato6?

El6sz6r a CANDLE gyanujat kell megallapitani a gyermek betegségének
jellemzdi alapjan. A CANDLE-t csak genetikai elemzéssel lehet igazolni.
A diagndzis akkor igazolddik, ha a beteg 2 génmutaciét hordoz, mindkét
szul6jétél egyet-egyet. Nem biztos, hogy a genetikai elemzés
elvégezhetd a harmadlagos ellatast nyujté egészségigyi intézmények
mindegyikében.

2.2 Mi a vizsgalatok jelentésége?

A gyulladas és a vérszegénység mértékének meghatarozasa érdekében
a betegség aktivitasanak ideje alatt vérvizsgalatokat végeznek, példaul
megmeérik a vérsejtsullyedést, a CRP-szintet, a teljes vérsejtszamot és a
fibrinogénszintet; a maj érintettségét a majenzimek vizsgalataval mérik
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fel.

Ezeket a vizsgalatokat iddnként megismétlik annak megallapitasa
érdekében, hogy az értékek visszatértek-e a normal vagy a koéruli
szintre. Kis mennyiségl vérminta a genetikai elemzéshez is szukséges.

2.3 Kezelheto6-e, van-e ra gyogymaod?
A CANDLE nem gydgyithatd, mivel genetikai betegség.

2.4 Milyen kezelések léteznek?

A CANDLE szindrémara nincs hatasos terapias kudra. Nagy dozisu
szteroidok (1-2 mg/kg naponta) adasa utan bizonyos tinetek javultak,
példaul enyhtltek a boérkiUtések, a laz és az izlleti fajdalom, de a dézis
csOkkentése utan ezek a tinetek gyakran kidjulnak. A tumornekrézis
faktor alfa (TNF-alfa) gatlék és IL-1(anakinra) gatlék atmeneti javulast
eredményeztek egyes betegeknél, de a betegség fellangolasat idézték
el6 masoknal. A tocilizumab immunszuppressziv szer minimalis
hatdsossagot mutatott. JAK-kindz-gatlék (tofacitinib) hasznalataval jaré
klinikai vizsgalatok jelenleg is zajlanak.

2.5 Melyek a gyogyszeres kezelés mellékhatasai?

A kortikoszteroidok mellékhatasokat, példaul testsulygyarapodast, az
arcon duzzanatot, illetve hangulatingadozasokat okozhatnak. Ha
hosszabb iddre irnak fel szteroidokat, azok lelassithatjak a névekedést,
valamint csontritkuldst (oszteoporézist), magas vérnyomast és
cukorbetegséget idézhetnek eld.

A TNF-a-gatlékat nem régéta alkalmazzak; ezek a szerek a fertdzés
fokozott kockazataval, a tuberkulézis aktivaléodasaval, valamint
idegrendszeri és mas immunbetegségek esetleges kialakuldsaval
jarnak. Szé6 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?




A kezelés élethosszig tart.

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

Nincs bizonyiték ennek a tipusu terapianak a CANDLE szindrémara
torténd alkalmazasara vonatkozdan.

2.8 Milyen iddszakos vizsgalatok, ellendrzések sziikségesek?
A beteg gyermekeket rendszeresen (legalabb 3-szor évente) ki kell
vizsgaltatni gyermekreumatoldgussal, aki ellendrzi a betegség
enyhulésének mértékét, és beallitja a gydgykezelést. A kezelés alatt
allé gyermekeknél legalabb évente kétszer vér- és vizeletvizsgalatot
kell végezni.

2.9 Mennyi ideig tart a betegség?
A CANDLE élethosszig tartd betegség. Aktivitasa azonban ingadozhat az
id6 muldsaval parhuzamosan.

2.10 Milyen a betegség hosszu tavu progndzisa (elérelathato
kimenetele és lefolyasa)?

A varhato élettartam csokkenhet, és a tébb szervet érintd gyulladas
gyakori esetben okoz halalt. A betegség nagymértékben befolyasolja az
életmindséget, mivel a betegek aktivitasa csokken, és laz, fajdalom,
valamint ismétlédd sulyos gyulladasos epizédok Iépnek fel.

2.11 Lehetséges-e a teljes felépiilés?
Nem, mert a CANDLE genetikai betegség.

3. MINDENNAPI ELETVITEL

3.1 Hogyan befolyasolhatja a betegség a gyermek és a csalad
mindennapi életét?
A gyermek és csaladja sulyos gondokkal kiizd a betegség
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diagnosztizalasa el6tt.

A gyermekek némelyikénél deformalddnak a csontok, ami
nagymeértékben befolyasolhatja a szokasos tevékenységeket.

Egy masik probléma lehet a lelki teher, amelyet az élethosszig tarté
kezelés jelent. A betegeknek és szlleiknek szant ismeretterjesztd
programok segithetnek ebben a kérdésben.

3.2 Mi a helyzet az iskolaval?

Létfontossagu, hogy a krénikus betegségben szenvedd gyermekek
tanittatasa folytatdédjon. Van néhany tényez6, amely gondokat okozhat
az iskolaba jarast illetéen, ezért fontos, hogy elmagyarazzuk a
tanaroknak a gyermek esetleges szikségleteit. A szil6knek és a
pedagdégusoknak minden téllk telhetét meg kell tennitk annak
érdekében, hogy a gyermek szamara lehetévé tegyék az akadalytalan
részvételt az iskolai tevékenységekben, nem csupan azért, hogy sikeres
legyen a tanuldsban, hanem azért is, hogy a tarsai és a felnéttek
egyarant elfogadjak és becsuljék. A jovobeli munkahelyi beilleszkedés
nagyon fontos a fiatal beteg szamara, ezért ez a krénikus betegségben
szenveddk altalanos ellatasanak egyik célja.

3.3 Mi a helyzet a sportolassal?

A sport nélklulozhetetlen eleme a gyermek mindennapi életének. A
terapia egyik célja, hogy a gyermekek - amennyire csak lehetséges -
normalis életet éljenek, és ne érezzék ugy, hogy kulénbdznek tarsaiktadl.
Tehat minden tevékenység megengedett a beteg tliréképességének
megfeleléen. Ugyanakkor, a testmozgas visszafogasara vagy
agynyugalomra lehet szilkség a betegség akut szakaszaiban.

3.4 Milyen étrendet kell kévetni?
Nincs specidlis étrend.

3.5 Befolyasolhatja-e az éghajlat a betegség lefolyasat?
Ismereteink szerint az éghajlat nem befolyasolja a betegség lefolyasat.
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3.6 Kaphat-e védoéoltast a gyermek?
Igen, a gyermek kaphat véddoltasokat. EI§ attenualt vakcinak esetén
azonban a szll8knek értesitenitk kell a gyermek kezel6orvosat.

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

A jelenlegi szakirodalom nem tartalmaz erre vonatkozé informacidkat a
felnétt betegek szdméara. Altaldnos szabély, hogy mas
autoinflammatorikus betegségekhez hasonléan, a bioldgiai szereknek a
magzatot érintd esetleges mellékhatasai miatt érdemes megtervezni a
teherbe esést annak érdekében, hogy a kezelést el6re be lehessen
allitani.
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