Cockaynuv syndrom

Cockaynliv syndrom (téZ CS, Weber-Cockayntv syndrom nebo
Neill-Dingwalliv syndrom!3)) je vzacné, autozomalné recesivni,
multisystémové onemocnéni charakterizované trpaslictvim, retinitis
pigmentosa, "ptaé¢im" obli¢ejem a fotosenzitivitou.*!

Patofyziologie

Cockayn(v syndrom je autozomalné recesivni onemocnéni spojené s
defektem v opravé DNA (excize nukleotidd). V ddsledku tohoto defektu
jsou pacienti fotosenzitivni na UV Cast spektra (podobné jako xeroderma
pigmentosum nebo trichothiodystrofie).l*) Nemoc je zplsobena mutaci
genu ERCC6 nebo ERCCS.!!!

Nékdy se Cockayn@v syndrom povaZzuje za variantu Pelizaeus-
Merzbacherovy choroby pro podobny nélez ostriivkovité
demyelinizace centralniho i periferniho nervového systému, nicméné
patogeneticky mechanismus je jiny.[®!

Dochazi ke kalcifikacim v globus pallidus, mozecku a malych arteriich.
Déle mGze dojit k bizarni, difuzni proliferaci astrocytd a tvorbé
neurofibrilarnich uzli¢kt (podobné jako u Alzheimerovy choroby).[®!

Formy

= Cockaynuv syndrom I (Klasicky Cockayniiv syndrom) - prvni
priznaky se objevi ke konci prvni dekady Zivota charakteristickymi
zménami na obliceji a téle, tento subtyp se projevuje predevsim
progresivni neurodegeneraci. Smrt nastava ve druhé nebo treti
dekadé Zivota.l!

= Cockayniv syndrom Il - se projevuje uz perinatalné rychlymi
zmé&nami na obli¢eji a téle, pacient umird v 6-7 letech!4!

= Cockayniv syndrom Il - mirngjsi varianta s pozdnim za¢atkem,
malo definovanal!!

= Xeroderma pigmentosum-Cockayniiv syndrom (XP-CS)!®!

Klinicky obraz

Habitus pacientd je typicky: mikrocefalie, uzky nos a velké usi
(pfipomina Mickey mouse ®)!4!

Ktize je fotosenzitivni, objevuji se erytémy, hyperpigmentace,
teleangiektazie a atrofie. Atrofie podkozi je zodpovédnd za vpadlé oci a
stary, progericky vzhled.*!

Muskuloskeletalni systém je postizen mikrocefalii, nizkym
vzristem, dlouhymi koncetinami s kontrakturami kloub, pacienti
maji velké ruce a nohy, kyfézu, ztlusténou lebku, sklerotické
epifyzy prsti a miZe byt osteoporéza.l*

Neurologicky je patrna intrakranialni kalcifikace a difuzni
demyelinizace. Projevem je ataxie, tremor a efekt ozubeného kola.
MUzZe se objevit mentalni retardace a progresivni hluchota.[*!
Reflexy mohou byt malo vybavné, vyplyva to s kombinovaného
poskozeni centralniho a periferniho. Nekonstantné se vyskytuje
normotenzni hydrocefalus!®!

Oftalmologicky se mohou objevit na pigmentu retiny skvrny charakteru
"stl a pepfi", mioza, katarakta, atrofie optiku, kornealni opacity,
nystagmus a blefarokonjunktivitidy. [*! M{iZe se objevit porucha
slzeni.l®!

MUzZe byt pfitomna kazivost zub.[!

Endokrinologicky nélez predstavuje u muzd ve 30% hypogonadismus
a u zen nepravidelny menstruaéni cyklus.!¥

Diagnostika
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Autozomalné recesivni dédicnost
u Cockaynova syndromu
Klinicky trpaslictvi, retinitis
obraz pigmentosa, ptaci

oblicej,
fotosenzitivita
defektem v opraveé
DNA (excize
nukleotidd),
mutace genu
ERCC6 nebo
ERCC8!!!

Diagnostika klinicky obraz
(postnatalni
poruchy rdstu a
progresivni
neurologické
dysfunkce),
testovani DNA na
pritomnost mutace
v genu ERCC6 a
ERCCS8

Incidence 1/200 000
ve svété (Evropa)?!
Klasifikace a odkazy
MeSH ID D003057 (https://w
ww.medvik.cz/bmc
/link.do?id=D0030
57)
OMIM 216400 (https://om
im.org/entry/2164
00), 133540 (https
://lomim.org/entry/
133540)
ORPHA191 (http://
www.orpha.net/co
nsor/cgi-bin/Diseas
e_Search.php?Ing=
EN&data_id=638)
Medscape 1115866 (https://e
medicine.medscap
e.com/article/1115
866-overview)

orphanet



https://www.wikiskripta.eu/w/Soubor:Autorecessive.svg
https://www.wikiskripta.eu/index.php?curid=32398&useskin=printer#cite_note-pubmed-1
https://www.wikiskripta.eu/index.php?curid=32398&useskin=printer#cite_note-2
https://www.medvik.cz/bmc/link.do?id=D003057
https://omim.org/entry/216400
https://omim.org/entry/133540
http://www.orpha.net/consor/cgi-bin/Disease_Search.php?lng=EN&data_id=638
https://emedicine.medscape.com/article/1115866-overview
https://www.wikiskripta.eu/index.php?curid=32398&useskin=printer#cite_note-genlab-3
https://www.wikiskripta.eu/w/AR
https://www.wikiskripta.eu/index.php?curid=32398&useskin=printer#cite_note-med-coc-4
https://www.wikiskripta.eu/w/DNA
https://www.wikiskripta.eu/w/Xeroderma_pigmentosum
https://www.wikiskripta.eu/index.php?title=Trichothiodystrofie&action=edit&redlink=1
https://www.wikiskripta.eu/index.php?curid=32398&useskin=printer#cite_note-med-coc-4
https://www.wikiskripta.eu/index.php?curid=32398&useskin=printer#cite_note-pubmed-1
https://www.wikiskripta.eu/w/Pelizaeus-Merzbacherova_choroba
https://www.wikiskripta.eu/index.php?curid=32398&useskin=printer#cite_note-Goetz-5
https://www.wikiskripta.eu/w/Astrocyt
https://www.wikiskripta.eu/w/Alzheimerova_choroba
https://www.wikiskripta.eu/index.php?curid=32398&useskin=printer#cite_note-Goetz-5
https://www.wikiskripta.eu/index.php?curid=32398&useskin=printer#cite_note-med-coc-4
https://www.wikiskripta.eu/index.php?curid=32398&useskin=printer#cite_note-med-coc-4
https://www.wikiskripta.eu/index.php?curid=32398&useskin=printer#cite_note-pubmed-1
https://www.wikiskripta.eu/index.php?curid=32398&useskin=printer#cite_note-med-gen-6
https://www.wikiskripta.eu/index.php?curid=32398&useskin=printer#cite_note-med-coc-4
https://www.wikiskripta.eu/w/Teleangiektazie
https://www.wikiskripta.eu/w/Atrofie
https://www.wikiskripta.eu/index.php?curid=32398&useskin=printer#cite_note-med-coc-4
https://www.wikiskripta.eu/w/Osteopor%C3%B3za
https://www.wikiskripta.eu/index.php?curid=32398&useskin=printer#cite_note-med-coc-4
https://www.wikiskripta.eu/w/Kalcifikace
https://www.wikiskripta.eu/w/Tremor
https://www.wikiskripta.eu/index.php?curid=32398&useskin=printer#cite_note-med-coc-4
https://www.wikiskripta.eu/w/Hydrocephalus_normotensivus
https://www.wikiskripta.eu/index.php?curid=32398&useskin=printer#cite_note-Goetz-5
https://www.wikiskripta.eu/w/Mioza
https://www.wikiskripta.eu/w/Katarakta
https://www.wikiskripta.eu/w/Nystagmus
https://www.wikiskripta.eu/index.php?curid=32398&useskin=printer#cite_note-med-coc-4
https://www.wikiskripta.eu/index.php?curid=32398&useskin=printer#cite_note-Goetz-5
https://www.wikiskripta.eu/index.php?curid=32398&useskin=printer#cite_note-med-coc-4
https://www.wikiskripta.eu/index.php?curid=32398&useskin=printer#cite_note-med-coc-4

Cockaynlv syndrom je diagnostikovatelny na zakladé klinického nalezu, tedy postnatalni poruchy rlistu a
progresivni neurologické dysfunkce. Atypické pripady mohou vyzadovat testovani DNA na pritomnost mutace v
genu ERCC6 (75% pfipad(l) a ERCC8 (25% pfipadd).[!

Bunky u Cockaynova syndromu vykazuji po ozareni UV svétlem nizsi syntézu DNA i RNA. Zkoumany takto mohou
byt uz fetaIni buniky plodové vody.*!

CT mize prokézat kalcifikace a kortikaIni atrofii.[]
Diferencialni diagnéza

= Xeroderma pigmentosum - narozdil od XP neni Cockayndv syndrom asociovan s koznimi nadory

= Trichothiodystrofie - podobné jako u Cockaynova syndromu neni zvySené riziko vzniku kozniho nadoru, ve
vlasech je vSak deficit siry (sulfatovych skupin) a jsou kfehké, nerozviji se progresivni hluchota jako u
Cockaynova syndromu ¢i XP

Bloomiv syndrom

Hartnupova nemoc

Rothmund-Thompsoniv syndrom

UV-senzitivni syndrom

Wernertv syndrom!#!

Terapie

Kurativni terapie (ani kauzalni) v dnedni dobé neexistuje. Terapie je pouze symptomaticka.>!

Jako podplrna Ié¢ba slouzi fotoprotekce v podobé ochrannych krémd a obleceni. Poruchu sluchu mUze alespon
¢4ste¢né kompenzovat kochlearni implantat.!*!

Odkazy
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Souvisejici €lanky

= Pelizaeus-Merzbacherova choroba
» |Leukodystrofie

Externi odkazy
= cockaynesyndrome.net (http://cockaynesyndrome.net/LOKUZ/OdOTZ/SQONj/main/AboutCS.aspx,)
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