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Kiedy Twoje dziecko zachorowato na nowotwor pojawito sie wiele pytan:

Co spowodowato nowotwor u mojego dziecka?
Czy moje dziecko rozwinie kolejny nowotwor?

A co z moimi pozostatymi dzieémi?

Czy w mojej rodzinie jest zwiekszone ryzyko zachorowania na raka?

Temat predyspozycji do rozwoju howotworu i rekomendacji postepowania u pacjentéw

z potwierdzonymi predyspozycjami jest szczegolnie istotny w przypadku dzieci i mtodziezy.
Dzieki wiedzy pogtebianej od kilku lat poznano szereg zespotow, w przebiegu ktorych
ryzyko rozwoju nowotworu jest bardzo duze. Nadzor nad tg grupg dzieci pozwala na
wczesne wykrywanie nowotworu, co moze skutkowac¢ znacznie lepszymi wynikami
leczenia.

Wiedza o predyspozycji do nowotwordw u dzieci gwattownie rosnie w miare odkrywania
nowych genow, a znane zespoty chorobowe zyskujg nowe rekomendacje odnosnie
prowadzenia badan przesiewowych. Rozwoj szeroko rozumianych technik genetycznych,
umozliwiajgcych zastosowanie paneli do sekwencjonowania duzej liczby gendw,
mikromacierzy i sekwencjonowania catego genomu powoduje, ze coraz wiecej dzieci

z zespotami predysponujgcymi do nowotwordw zostaje zidentyfikowanych.

Wyleczalno$¢ dzieci z chorobami nowotworowymi zwiekszyta sie znaczgco w ostatnich
latach. Majgc na uwadze mozliwg obecnos¢ u ozdrowiencéw zmian germinalnych

w genomie, tym dobitniej nalezy poradzi¢ sobie z problemami i wyzwaniami tej szczegolnej
populacji.

B To w tej grupie dzieci i nastolatkéw, a dalej mtodych dorostych konieczna jest ocena
ryzyka ponownego wystgpienia nowotworu i to zaréwno u ozdrowiencow jak
i ich potomstwa.

B To tej grupie pacjentow nalezy zapewni¢ szczegdlng edukacje i doradztwo medyczne.

Pomimo stale rosngcej wiedzy o zespotach predyspozycji do nowotworzenia, istnieje nadal
niedostatek wytycznych dotyczacych badan przesiewowych i dalszego postepowania

z tg grupg chorych. Mamy nadzieje, ze w przysztosci genetyczne badania bedg mogty byc¢
wykonywane u wszystkich dzieci chorych na raka po to, by wcze$nie wykrywac czywrecz
zapobiegaé wystgpieniu nowotworu.

W poradniku przedstawiliSmy najczestsze zespoty predyspozycji do nowotworzenia

u dzieci i mtodych dorostych, wskazali§my drogi mozliwego postepowania, ktére majg nacelu
umozliwienie wykrycia nowotworu we wczesnym stadium rozwoju.



Naszym celem jest:

B pomdc Tobie ustalié, czy Twoje dziecko moze by¢ zagrozone wystgpieniemnowotworu,

B zapobiegac¢ nowotworowi u Twojego dziecka,
B  wykry¢ nowotwodr wczesniej,

B uzyskac najlepszy mozliwy wynik leczenia.

Co to jest zespot predyspozycji do nowotworu?

B To wrodzona sktonno$é do rozwoju nowotworu.
B To rodzinnie wystepujgca predyspozycja do nowotworu.

B To mutacja genetyczna, ktéra zwieksza szanse zachorowania na nowotwor
w mitodszym wieku, w porownaniu do ryzyka dla populacji ogolne;j.

Kiedy nalezy mysle¢ o predyspozycji do nowotworzenia?

Podejrzenie jest szczegodlnie mocne w przypadku:

B istotnego wywiadu rodzinnego na temat wystepowania nowotworu we wczesnym
wieku lub tego samego lub pokrewnego typu nowotworu u wielu bliskich krewnych,

B wystepowania nowotworu o silnym uwarunkowaniu genetycznym (siatkdwczak, guz
chromochtonny, guz rhabdoidalny, rak kory nadnerczy, blastoma optucnej i ptuc,rak
rdzeniasty tarczycy),

B wystgpienia nowotworu wieloogniskowego, obustronnego,

B Wwystgpienia guza we wczesnym okresie zycia dziecka (nowotwor typowy dla
dorostych u dziecka, miesniakomiesak prgzkowanokomdrkowy u dziecka ponizej3 roku
zycia,

B wystgpienia wielu nowotworéw, szczegdlnie gdy drugi nowotwdr ma pochodzenie
hematopoetyczne (biataczki, chtoniaki),

B wystgpienia u jednego lub wiecej cztonkdw rodziny we wczesnym wieku zespotu
niewydolnosci szpiku lub zespotu mielodysplastycznego (MDS),

B dziecka z nowotworem i opéznieniem rozwojowym / autyzmem, wadami wrodzonymi
lub cechami dysmorficznymi, takimi jak zmiany skorne, makroglosia (powiekszenie
jezyka), makrocefalia (powiekszenie obwodu gtowy) lub plamy typu kawy z mlekiem,

B braku oczekiwanej odpowiedzi na leczenia nowotworu,

B wystepowania nadmiernej toksycznosci leczenia nowotworu.



Testy genetyczne

B pomagajg zidentyfikowaé mutacje genetyczne, pomagajg
B zidentyfikowaC zagrozonych cztonkdw rodziny,

B zwiekszajg szanse na wczesne wykrycie, wczesng interwencje i przezycie.
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Rysunek: Pani doktor patrzgca przez mikroskop, wokdét usmiechniete chromosomy.

Po rozpoznaniu dziedzicznego zespotu predyspozycji do howotworzenia

B rodziny stajg w obliczu cierpienia i niepokoju 0 nowe zachorowanie na raka u ich
dziecka oraz informacji na temat zwiekszonego ryzyka rozwoju drugich nowotworéw
u dziecka oraz u innych cztonkéw rodziny,

B to cierpienie mozna ztagodzi¢ czesciowo przez kompleksowe doradztwo genetyczneoraz
informacje na temat ryzyka zachorowania na raka w celu zaplanowania badan
przesiewowych i profilaktycznego postepowania,

B poradnictwo genetyczne powinno by¢ procesem ciggtym i zalecamy, aby pacjenci
otrzymywali powtarzajgce sie porady genetyczne w wieku miodzienczym i ponownie,gdy
nadejdzie moment planowania rodziny.

Pamietaj!

Jesli Ty lub Twoj lekarz sgdzicie, ze Twoje dziecko moze mie¢ wrodzong posta¢ nowotworulub
moze mieC zwiekszone ryzyko zachorowania na raka, a rozwazasz posiadanie dziecii chcesz
lepiej zrozumie¢ potencjalne ryzyko dla swoich dzieci, popros o konsultacje

w poradni genetycznej.



Najczestsze zespoly predyspozycji do nowotworzenia

Neurofibromatoza typu 1

Neurofibromatoza typu 1 (NF1), zwana inaczej nerwiakowatowtokniowatoscig, jest wywotana
mutacjg w genie NF1, znajdujgcym sie na chromosomie 17, genie, ktéregoprodukt biatkowy
uczestniczy w procesie wzrostu i dzielenia sie komorek. Choroba tawystepuje z czestoscig
jeden na 3000 zywych urodzen, pojawia sie zaréwno

u dziewczynek jak i u chtopcow wszystkich ras, a charakteryzuje sie wystepowaniem:

B zmian skornych, takie jak plamy cafe-au-lait (jasnobrgzowe plamy na skorze) i piegiw
okolicy pach lub pachwin,

guzkéw Lischa (guzkowate zmiany teczowki oka), nieprawidtowosci
szkieletowych, w tym skoliozy i stawow rzekomych,powiekszenia
obwodu gtowy,

trudnosci w uczeniu sie dziecka,

nadcisnienia,

napadow padaczkowych,

udaru mézgu i zmian w naczyniach krwionosnych mozgu.

Osoby z NF1 sg narazone na zwigekszone ryzyko rozwoju niektérych tagodnych nowotworéwuktadu
nerwowego, w szczegolnosci:

B neurofibroma (tagodne nowotwory nerwdéw w postaci guzkow pod skorg),

B glejakdéw szlaku wzrokowego (guzy tworzgce sie wzdtuz nerwu wzrokowego),
B Jglejakow o niskim stopniu ztosliwosci w innej lokalizacji (Quzy mozgu).

Inne nowotwory wystepujgce w przebiegu NF1 to:

[l ztosliwe guzy ostonek nerwéw obwodowych,

pheochromocytoma (guzy nadnerczy),

biataczka, zwtaszcza mtodziencza biataczka mielomonocytowa,rak

piersi,

guzy typu GIST (nowotwory tworzgce sie w przewodzie pokarmowym),

miesak prgzkowanokomorkowy (guzy tkanek miekkich).



W jaki sposob dziedziczy sie neurofibromatoza typu 17?

Okoto 50 procent osob z neurofibromatozg typu 1 odziedziczyto zmieniong kopie genuNF1
od rodzica, ktory rowniez ma neurofibromatoze typu 1. U pozostatych 50 procent osob,
nerwiakowtokniakowatosS¢ typu 1 jest wynikiem rozwoju "nowej" mutacji w genie NF1.
Osoby — nosiciele jednej zmienionej kopii genu NF1 majg 50 procent szans na
przekazanie tej samej zmiany kazdemu ze swoich dzieci.

Kiedy nalezy podejrzewaé neurofibromatoze typu 1?

Jesli u Twojego dziecka stwierdzono:
B sze$¢ lub wiecej plam ,kawy z mlekiem” mierzacych co najmnie;j:

B 5 milimetrow w najwiekszej $rednicy u oséb przed pokwitaniem,

B 15 milimetréow w najwiekszej Srednicy u oséb po przebytym okresie pokwitania,

dwa lub wiecej guzkow neurofibroma lub jeden o charakterze neurofibromaplexiforme,
piegi pod pachami lub w pachwinach,

glejak nerwu wzrokowego,

dwa lub wiecej guzkow Lischa teczowki,

specyficzne zmiany kostne, takie jak dysplazja skrzydtowo-klinowa (nieprawidtowos$c
kosci czaszki) lub stawy rzekome kosci piszczelowej,

udaj sie do Poradni Genetycznej celem porady i wykonania badan genetycznych.

Rysunek: Chtopiec z brgzowymi plamami pod pacha.

Pamietaj!

Wyniki badan genetycznych poza potwierdzeniem NF1 u Twojego dziecka mogag
dostarczy¢ waznych informacji dla innych cztonkéw rodziny. Jesli zostanie zidentyfikowana
mutacja odpowiedzialna za nerwiakowtdkniakowatosc¢ typu 1, krewni pierwszego lub
drugiego stopnia mogg zostac przebadani pod katem tej samej zmiany genetycznej.



Zalecane badania profilaktyczne

Chociaz wiekszo$¢ guzéw zwigzanych z neurofibromatozg typu 1 jest tagodna, osoby

z NF1 powinny by¢ monitorowane pod katem rozwoju nowotworéw. Niekiedy guzy te moga
powodowac komplikacje, takie jak utrata widzenia. Wazne jest réwniez monitorowanie guzow
pod katem oznak, ktére mogg swiadczy¢ o przemianie w kierunku zmian ztosliwych.

Zalecany protokoét badan przesiewowych dla pacjentow NF1 obejmuje: coroczng

B ocene stanu ogdélnego (w tym monitorowanie cisnienia krwi),

B coroczne badania okulistyczne, zwtaszcza we wczesnym dziecinstwie, rzadziej
u starszych dzieci i dorostych,

B regularng ocene postepow rozwojowych i szkolnych u dzieci, monitorowanie
B o0s6b z zaburzeniami osrodkowego ukfadu nerwowego, uktadu
kostnego lub uktadu sercowo-naczyniowego przez odpowiedniego lekarza specjaliste

(w tym, jesli lekarz uzna za wiasciwe, wykonywanie badan MR, USG i innych),

B porade lekarza genetyka dla osob w okresie reprodukcyjnym.

Neurofibromatoza typu 2

Neurofibromatoza typu 2 (NF2) jest spowodowana przez mutacje w genie NF2, ktéry
znajduje sie na chromosomie 22. Biatko kodowane przez gen NF2 uczestniczy gtéwnie w
kontroli wzrostu i dzielenia sie oraz $mierci komérek. Choroba ta wystepuje z czestoscigjeden
na 60 000 zywych urodzen, pojawia sie zarbwno u dziewczynek jak i u chtopcow
wszystkich ras, a charakteryzuje sie wystepowaniem:

B nerwiakow (tagodne guzy tworzgce sie wzdtuz nerwow) w mozgu, rdzeniu kregowymi
innych obszarach ciata,

B nerwiakéw nerwu przedsionkowego,

oponiakow (fagodne nowotwory rozwijajgce sie w oponach otaczajgcych mézg i rdzenkregowy),

B wyscittczakéw lub gwiazdziakdw (nowotwory powstajgce w mozgu lub rdzeniu
kregowym),

B zaémyw miodym wieku lub tzw. hamartoma siatkdwki (tagodne guzy oka),
mononeuropatii lub polineuropatii (uszkodzenie jednego lub wielu nerwow).

W jaki sposob dziedziczy sie neurofibromatoza typu 27?

Okoto 50 procent oséb z neurofibromatozg typu 2 odziedziczyto zmieniong kopie genu
NF2 od rodzica, ktory réwniez ma neurofibromatoze typu 2. U pozostatych 50 procent
0s6b, nerwiakowtdkniakowato$¢ typu 2 jest wynikiem rozwoju "nowej" mutacji w genie
NF2. Osoby — nosiciele jednej zmienionej kopii genu NF2 majg 50 procent szans na
przekazanie tej samej zmiany kazdemu ze swoich dzieci.



Kiedy nalezy podejrzewac neurofibromatoze typu 27?

Jesli u Twojego dziecka przy braku rodzinnie wystepujgcej NF2 stwierdzono:

B obustronne guzy typu schwannoma wzdtuz nerwu przedsionkowego,

B jednostronny guz typu schwannoma wzdtuz nerwu przedsionkowego i dowolne
ze zmian:

oponiak,
schwannoma,

|

|

B glejak,
B neurofibroma,
|

zacma,

B wiele oponiakéw i jednostronny guz typu schwannoma wzdtuz nerwu
przedsionkowego,

B nerwiak,

B glejak,

B neuroblastoma,
|

zaéma

udaj sie do Poradni Genetycznej celem porady i wykonania badan genetycznych.

Pamieta;j!

Wyniki badan genetycznych poza potwierdzeniem NF2 u Twojego dziecka mogg
dostarczy¢ waznych informaciji dla innych cztonkéw rodziny. Jesli zostanie zidentyfikowana
mutacja odpowiedzialna za nerwiakowtdkniakowatosc¢ typu 2, krewni pierwszego lub
drugiego stopnia mogg zostac przebadani pod katem tej samej zmiany genetycznej.

Zalecane badania profilaktyczne

Osoby z neurofibromatozg typu 2 zwykle rozwijajg guzy wzdtuz nerwéw w mdzgu, rdzeniu
kregowym i innych czesciach ciata. Czesto guzy te muszg by¢ usuniete, aby zapobiec powaznym
problemom medycznym, ale zwykle sg tagodne. W nielicznych przypadkach nowotwory te
ulegajg zeztosliwieniu.



Zalecany protokot badan przesiewowych dla pacjentéw z NF2 obejmuije:

coroczne badanie MR mozgu (poczynajgc do wieku 10 lat do co najmniej 40 roku
zycia),

badanie MR rdzenia kregowego przy rozpoznaniu i powtorne w przypadku pojawienia
sie objawow,

coroczna ocena stuchu od momentu diagnozy NF2,

coroczne badanie wzroku, zwtaszcza we wczesnym dziecinstwie, rzadziej u starszychdzieci
i dorostych,

monitorowanie oséb z zaburzeniami osrodkowego ukfadu nerwowego, uktadu
kostnego przez odpowiedniego lekarza specjaliste (w tym, jesli lekarz uzna za
wiasciwe, wykonywanie badan MR, USG i innych),

porade lekarza genetyka dla osob w okresie reprodukcyjnym.

Zespot Li-Fraumeni

Zespot Li-Fraumeni (LFS) jest rzadko wystepujgcym schorzeniem dziedzicznym

W przebiegu, ktdrego istnieje zwigekszone ryzyko wystgpienia nowotworow. Zespét ten jest
wywotany mutacjg w genie TP53, zlokalizowanym na chromosomie 17. Normalng rolg genu
TP53 jest wytwarzanie biatka regulujgcego wzrost i podziat komérek. Zespot ten pojawia
sie zarowno u dziewczynek jak i u chtopcow wszystkich ras, a charakteryzuje sie
wystepowaniem:

nowotworéw zwigzanych z zespotem Li-Fraumeni u dzieci lub mtodych dorostych,
miodszych w poroéwnaniu do oséb zdrowych w populacji ogéinej,
wielu nowotworéw w ciggu zycia, okreslonych

rodzajow nowotwordw jak:

miesaki tkanek miekkich,

osteosarcoma (guzy kosci),

nowotwor mézgu,

|

|

B rak piersi,
|

B  guzy kory nadnerczy,
|

ostre biataczki,



B innych, rzadziej wystepujgcych postaci nowotwordw jak:

B czerniak,

B rakpluca, zotadka, okreznicy, trzustki, przetyku i tarczycy,guzy

B zarodkowe,

B chtoniak.
W jaki sposob dziedziczy sie zespét Li-Fraumeni?
Okoto 50 procent oséb z zespotem Li-Fraumeni odziedziczyto zmieniong kopie genu TP53
od rodzica, ktory rowniez ma zespot Li-Fraumeni. U pozostatych 50 procent oséb, zespoét
Li-Fraumeni jest wynikiem rozwoju "nowej" mutacji w genie TP53. Osoby — nosiciele jedne]

zmienionej kopii genu TP53 majg 50 procent szans na przekazanie tej samej zmiany
kazdemu ze swoich dzieci.

Kiedy nalezy podejrzewac zespét Li-Fraumeni?Jesli:
B uTwojego dziecka stwierdzono nowotwér w mtodszym niz spodziewanym wieku,

B wielu cztonkow rodziny w dwéch lub wiecej pokoleniach choruje z powodu
nowotworu, zwiaszcza ze spektrum zespotu Li-Fraumeni,

B cztonkowie rodziny mieli dwa lub wiecej nowotworéw podczas zycia,

B osoby w rodzinie chorujg na rzadkg postac raka

udaj sie do Poradni Genetycznej celem porady i wykonania badan genetycznych.

Pamietaj!

Wyniki badan genetycznych poza potwierdzeniem zespotu Li-Fraumeni u Twojego dziecka
mogq dostarczy¢ waznych informacji dla innych cztonkéw rodziny. Jesli zostanie
zidentyfikowana mutacja odpowiedzialna za zespét Li-Fraumeni, krewni pierwszego

lub drugiego stopnia mogg zosta¢ przebadani pod katem tej samej zmiany genetyczne;.

Zalecane badania profilaktyczne

Zalecenia dla os6b z rodzin dotknietych zespotem obejmuja:
B coroczne kompleksowe badanie lekarskie u dzieci i dorostych,
B badania przesiewowe w kierunku raka piersi u kobiet od wieku 25 lat,

B badania przesiewowe w kierunku raka jelita grubego od wieku 25 lat,

B porada lekarza genetyka dla oséb w okresie reprodukcyjnym,

B unikanie radioterapii w celu zmniejszenia ryzyka wtérnych nowotworéw wywotanych
promieniowaniem.



Zespot Beckwitha - Wiedemanna

Zespot Beckwitha-Wiedemanna (BWS - Beckwith - Wiedemann syndrome) jest
zaburzeniem genetycznym, zwykle rozpoznawanym w momencie urodzenia. Zespot
Beckwitha-Wiedemanna wystepuje u okoto 1 na 11 000 urodzen, z takg samg czestoscigu
chtopcow oraz dziewczat i wywotany jest zmianami w metylacji i ekspresiji jednego lub
wiecej gendw w regionie chromosomu 11. Inne zmiany mogg obejmowac delecje (brakujgcy
materiat genetyczny), duplikacje (dodatkowy materiat genetyczny), translokacje(geny w
niewtasciwym miejscu) i inwersje (zmieniony materiat genetyczny).

Cechy zespotu Beckwitha - Wiedemanna obejmuja:
B duzg mase urodzeniowg (makrosomia),
przerost jednej strony lub jednej czesci ciata (hemihypertrophia / hemihyperplasia),

powiekszony jezyk (makroglossia),

niski poziom cukru we krwi (hipoglikemia) w okresie noworodkowym, a czasem
dtugotrwata hipoglikemia (z powodu hiperinsulinizmu),

B wady w Scianie brzusznej takie jak przepuklina pepkowa lub przepuklina pachwinowa,
B powiekszone narzady jamy brzusznej, takie jak nerki, watroba i trzustka,

B zmarszczki ptatka ucha lub za uchem,
N

zwiekszone ryzyko zachorowania na niektére nowotwory w dziecinstwie.

Przyczyny i ryzyko wystgpienia zespotu Beckwitha - Wiedemanna

B w85% przypadkow zespot Beckwitha-Wiedemanna wystepuje przypadkowo i bez
rodzinnej historii choroby,

B osoby ze sporadycznym zespotem Beckwitha-Wiedemanna i izolowanym potowiczym
przerostem ciata prawdopodobnie nie przekazg choroby swoim dzieciom,

B rodzice dzieci ze sporadycznym zespotem Beckwitha-Wiedemanna lub izolowang
hemihipertrofig nie sg narazeni na zwiekszone ryzyko posiadania innych dzieci z tym
zespotem,

B uokoto 15% pacjentdéw z zespotem Beckwitha-Wiedemanna choroba moze
by¢ przekazywana z rodzicéw na dzieci,

B w takich przypadkach istnieje 50% szans, ze rodzic dotkniety chorobg Beckwitha -
Wiedemanna lub bedacy nosicielem przeniesie nieprawidtowo$¢ genetyczngna
dziecko,

B wiekszo$¢ przypadkéw dziedzicznych zespotu Beckwitha-Wiedemanna wigze siez
mutacjg w genie CDKN1C zlokalizowanym na chromosomie 11.



Rysunek: Dziecko z wiekszg jedng dtonig i reka.

Pamieta;j!

B przerost potowiczy ciata moze wystepowac jako izolowana cecha zespotu Beckwitha -
Wiedemanna,

B wszystkie dzieci z przerostem potowiczym ciata powinny mie¢ porade lekarzagenetyka
w celu ustalenia prawidtowej diagnozy,

[ badania genetyczne mogg rowniez poméc w:
B  ustaleniu, czy i w jaki sposob te zaburzenia wystepujg w rodzinie,

B dostarczeniu informacji o szansie wystgpienia zespotu u innych dzieci,

B prawidiowy wynik badania genetycznego nie wyklucza rozpoznania zespotu
Beckwitha - Wiedemanna - zaleca sie wéwczas wykonanie badan z innej tkanki niz
krew.

Dzieci z zespotem Beckwitha - Wiedemanna i izolowanym przerostem potowiczym ciata
majg zwiekszone ryzyko zachorowania na niektére nowotwory w dziecinstwie. Ryzyko
zachorowania szacuje sie na okoto 10 procent. Nowotwory wystepujgce u dzieci z
zespotem Beckwitha - Wiedemanna i izolowanym przerostem potowiczym ciata to:

B guz Wilmsa (nowotwdr nerki); 95% guzéw Wilmsa wystepuje u pacjentéw z zespotemBeckwitha
- Wiedemanna do 7 roku zycia dziecka,

hepatoblastoma (nowotwor watroby), zwykle rozwija sie przed 2 rokiem zyciadziecka,
rak kory nadnerczy, zwykle rozwija sie przed 2 rokiem zycia dziecka,neuroblastoma

(zwojak zarodkowy),

miesak prazkowanokomdrkowy (guz tkanek miekkich).



Zalecane badania profilaktyczne

Zalecenia dla dzieci z zespotem Beckwitha - Wiedemanna lub izolowanym przerostem
ciata obejmuija:

B regularne badania przesiewowe w celu wczesnego wykrycia potencjalnych
nowotwordéw:

B USG jamy brzusznej nalezy wykonywaé co trzy miesigce do ukonczenia 8 lat,

B do 4 roku zycia badanie USG powinno obejmowaé obraz watroby, nerek i innychnarzgdow
wewnetrznych jamy brzusznej,

B pomiar stezenia alfa - fetoproteiny we krwi (AFP) nalezy wykonywac co trzy
miesigce, az do ukonczenia przez dziecko 4 lat,

B niektdre dzieci z zespotem Beckwitha - Wiedemanna lub izolowanym przerostem
potowiczym ciata mogg potrzebowac leczenia przez innych lekarzy specjalistow

B terapii choréb nowotworowych,
M leczenia ortopedycznego (przy duzych réznicach w dtugosci konczyn),

B leczenia chirurgii plastycznej u dzieci z powiekszonym jezykiem, zwtaszcza przyproblemach
Z karmieniem, mowg i snem,

leczenia endokrynologicznego hipoglikemii,

porady lekarza genetyka dla os6b w okresie reprodukcyjnym.

Zespoty WT1 zwigzane z guzem Wilmsa

Zespoty WT1 zwigzane z guzem Wilmsa stanowig grupe dziedzicznych zaburzen wywotanych
przez zmiany w genie WTL1. Pacjenci z tymi zespotami majg wieksze ryzykorozwoju

ztosliwego guza nerki WT1 znanego jako guz Wilmsa.
Qﬂ%
-\

B zespot WAGR

B Zzespot Denys - Drash (DDS - Denys - Drash syndrome)
B zespot Frasier (FS - Frasier syndrome)
N

zespot nieprawidtowosci uktadu moczowo - ptciowego

Rysunek: Chtopiec z duzym brzuszkiem.



Zalecenia dla dzieci z zespotami WT1 zwigzanymi z guzem Wilmsa obejmuja:
I regularne badania przesiewowe w celu wczesnego wykrycia potencjalnego guza:
B  USG jamy brzusznej nalezy wykonywac co trzy miesigce do ukonczenia 8 lat,

B do 4 roku zycia badanie USG powinno obejmowaé obraz watroby, nerek i innychnarzgdow
wewnetrznych jamy brzusznej,

B niektore dzieci z zespotami WT1 zwigzanymi z guzem Wilmsa mogg potrzebowac
leczenia przez innych lekarzy specjalistow celem:

M leczenia endokrynologicznego,
leczenia urologicznego,
leczenia nefrologicznego,
leczenia neurologicznego,

leczenia psychologicznego,

porady lekarza genetyka dla os6b w okresie reprodukcyjnym.

Zespot Downa

Zespot Downa to zespot wad wrodzonych spowodowany obecnoscig dodatkowegofragmentu
lub catego chromosomu 21. Czesto$¢ zespotu Downa szacuje sie na 1 przypadek na 800 -
1000 zywych urodzen.

Zespot Downa charakteryzuje sie szeregiem cech, sposrod ktorych najczestsze to:

umiarkowane matogtowie,

krotka szyja,

ptaski profil twarzy,

mongoidalne ustawienie skosnych, waskich szpar powiekowych,zmarszczka

nakgtna w obrebie kgtéw nosa,

nisko osadzone, skosne, szeroko rozstawione oczy,

zez, oczoplas, zaburzenia refrakcji, wrodzona zacma, atrezja przewodu tzowego,maty,
krotki nos z szerokg nasada,

ostabione napiecie miesniowe,

wystajacy jezyk,

nisko osadzone, mate matzowiny uszne,



zaburzenia stuchu,
niedorozwoj umystowy,

pojedyncza bruzda dtoni, nazwana tez bruzdg matpig,

wrodzone wady serca, przewodu pokarmowego, uktadu kostnego i
moczowopiciowego,

niedoczynnos¢ tarczycy,

zaburzenia odpornosci.

zaburzenia stuchu,
niedorozwaoj umystowy,

pojedyncza bruzda dtoni, nazwana tez bruzdg matpig,

wrodzone wady serca, przewodu pokarmowego, uktadu kostnego i
moczowopiciowego,

niedoczynnos$¢ tarczycy,

zaburzenia odpornosci.

Rysunek: Dziecko z cechami zespotu Downa (mongoidalne ustawienie szpar
powiekowych) nosi okulary.



U wielu dzieci z zespotem Downa:

B obserwowane sg nieprawidtowosci w produkcji komérek krwi,

B chociaz biataczka rozwija sie tylko u mniejszosci z tych dzieci, ryzyko rozwoju biataczki
u dziecka z zespotem Downa jest znacznie wieksze niz u zdrowych dzieci,

B dzieci z zespotem Downa majg 150-krotnie zwiekszone ryzyko wystgpienia ostrej
biataczki szpikowej i 30-krotnie podwyzszone ryzyko wystgpienia ostrej biataczki
limfoblastycznej,

B u okoto 8-10% noworodkoéw z zespotem Downa wystepuje przejsciowe zaburzenie
mieloproliferacyjne (TMD - transient myeloproliferative disorder), zaburzenie to

spontanicznie ustepuje w okoto 70% przypadkéw, ale w 30% pozostatych przechodzi
do ostrej biataczki.

Zalecane badania profilaktyczne
Zalecenia dla dzieci z zespotem Downa obejmujg regularne badania morfologii krwi co

2-3 miesigce do 5 roku zycia. Niektdre dzieci z zespotem Downa mogg potrzebowaé
leczenia przez innych lekarzy specjalistow celem:

B leczenia endokrynologicznego,
leczenia urologicznego,
leczenia nefrologicznego,
leczenia neurologicznego,

leczenia psychologicznego,

porady lekarza genetyka.




Wrodzony zespo6t niedoboru naprawy (CMMRD) i Zesp6t Lyncha

Wrodzony zespét niedoboru naprawy (CMMRD - Constitutional Mismatch Repair
Deficiency) to rzadkie schorzenie, zwigzane z mutacjg w obrebie genéw MLH1, MSH2,MSH6
lub PMS2 i rzadko w genie EPCAM.

W zespole tym dziecko ma bardzo duze szanse rozwing¢:nowotwor

B  mozgu,

B chioniaka limfoblastycznego,

B biataczke,

B polipy i nowotwory w przewodzie pokarmowym,

B nowotwory w zenskich narzadach rozrodczych w macicy i jajnikach.

Jesli u Twojego dziecka wystepuja:

B zmiany skérne, na przyktad plamy typu “cafe au lait” (ptaskie, brgzowe obszary na
skorze) lub plamy skory, ktére sg jasniejsze niz ogolny odcien skory,

B zespot zaburzen odpornosci,

niedobdr immunoglobuliny typu A,

B wiecej niz jeden nowotwor

udaj sie do Poradni Genetycznej celem porady i wykonania badan genetycznych.

Co powinniSmy wiedzie¢ o zespotach CMMRD i Lyncha?

B Wiekszosc¢ dzieci z CMMRD dziedziczy mutacje genéw MLH1, MSH2, MSH6, PMS2i
EPCAM od swoich rodzicow.

B Rodzice dziecka z zespotem CMMRD majg 25% szansy na posiadanie kolejnego
dziecka z tym samym zespotem.

B W zespole CMMRD mutacje zachodzg na obu allelach genéw (mutacja
homozygotyczna).

B Dla osob z zespotem CMMRD doktadne ryzyko zachorowania na nowotwor nie jest
obecnie znane - oczekuje sie, ze bedzie ono bardzo wysokie.

B Poniewaz zespét CMMRD moze wywotywaé wiele r6znych nowotwordw, trudno jestprzewidziec,
jaki rodzaj raka i kiedy rozwinie sie u dziecka z tym zespotem.



Zalecane badania profilaktyczne

Zalecenia terapeutyczne i postepowania dla dzieci z zespotem CMMRD i Lyncha
obejmuja:

B peine badanie fizykalne przez lekarza co 6 miesiecy,

badanie przesiewowe przewodu pokarmowego, w tym kolonoskopia, gastroskopia

wlcellu poszukiwania i usuwania polipdw oraz wykrywania raka okreznicy co 12

miesiecy,

badanie MR mdzgu co 12 miesiecy,

obrazowanie jamy brzusznej (USG, MR) co 6 miesiecy,

obrazowanie klatki piersiowej (MR) co 12 miesiecy,

wykonanie morfologii krwi co 6 miesiecy,

kobiety z zespotem Lyncha mogg rozwazy¢ co 6 miesiecy wykonywanie badaniaginekologicznego,
zdrowe odzywianie z duzg iloscig owocow i warzyw, unikanie

palenia lub uzywania produktéow tytoniowych,

ograniczenie nastonecznienia,

stosowanie kreméw przeciwstonecznych i odziezy ochronnej (dtugie rekawy,kapelusz)
na stoncu,

unikanie narazenia na promieniowanie, jesli to mozliwe, porade

lekarza genetyka dla oséb w okresie reprodukcyjnym.

Osoby z zespotem CMMRD i zespotem Lyncha powinny uwaznie obserwowac ogdélne
objawy, ktére mogg sygnalizowac rozwoj nowotworu, takie jak:

niewyjasniona utrata masy ciata,

zmeczenie,

gorgczka, o niewyjasnionej etiologii, ktéra nie znika,nocne
poty,

utrata apetytu,

bole gtowy, wymioty, zaburzenia widzenia, ktére nie ustepuja,

powiekszone wezly chtonne,



B W zespole Lyncha mutacja dotyczy jednego allelu genu (mutacja heterozygotyczna).

B ZespdtLyncha znany jest jako dziedziczny rak jelita grubego niezwigzanyz
polipowatoscig.

B Osoby z zespotem Lyncha sg bardziej podatne na rozwoj polipéw jelita grubegoi
niektorych rodzajow raka, takich jak rak jelita grubego, macicy, jajnika i jelita
cienkiego; chorujg najczesciej jako dorosli.

problemy z oddychaniem,

krew w stolcu,

B bol w jamie brzuszne;.

Zespot von Hippel - Lindau (VHL)

Zespot von Hippel - Lindau (VHL) jest chorobg dziedziczng wywotang mutacjg w genie VHL,
ktory znajduje sie na chromosomie 3. Biatko kodowane przez gen VHL jest odpowiedzialne
za podziaty i $mier¢ komorki, a takze odgrywa kluczowg role w regulacjirozwoju naczyn
krwionosnych.

Co powinnismy wiedzie¢ o zespole von Hippel - Lindau?

I okoto 80% pacjentow z zespotem von Hippel-Lindau dziedziczy zmieniong kopiegenu
VHL od rodzica, ktéry réwniez ma zesp6t Von Hippel-Lindau,

B u pozostatych 20% pacjentow zespdt Von Hippel-Lindau wynika z rozwoju "nowej"
mutacji w genie VHL,w tym przypadku osoby dotkniete chorobg bedg pierwszymi w
swojej rodzinie, ktére niosg te zmiane genetyczna,

B osoby z mutacjg genu VHL majg 50% szansy na przeniesienie tej samej zmiany na
kazde z jej dzieci,

B dzieci, ktore odziedziczyty zmieniong kopie genu, bedg miaty zespot von Hippel- Lindau i
beda narazone na ryzyko rozwoju nowotworow zwigzanych z tym zespotem,

B Zespdt VHL charakteryzujgca sie obecnoscig tagodnych i ztosliwych nowotworéw,w
tym:



B hemangioblastoma (tagodne guzy naczyn krwionosnych) umiejscowionew
rdzeniu kregowym, mézgu i siatkdbwce oka,

B pheochromocytoma (guzy nadnerczy),

gruczolakow i rakéw oraz torbieli trzustki,
torbieli i raka nerki,

M lagodnych guzéw torbielowatych w meskim i zenskim uktadzie rozrodczym.

Jesli u Twojego dziecka:

B stwierdzono rodzinng historie zespotu von Hippel - Lindau, wystgpity zmiany:
B hemangioblastoma moézgu, rdzenia kregowego lub siatkéwki,
B hemangioblastoma i torbiel nerki lub trzustki lub rak nerki,
B  guz chromochtonny nadnerczy (pheochromocytyma),

B guz neuroendokrynny trzustki

udaj sie do Poradni Genetycznej celem porady i wykonania badan genetycznych.

Pamieta;!

Wyniki badan genetycznych poza potwierdzeniem zespotu von Hippel-Lindau u Twojego
dziecka mogg dostarczy¢ waznych informacji dla innych cztonkéw rodziny. Jesli zostanie
zidentyfikowana mutacja odpowiedzialna za zesp6t von Hippel-Lindau, krewni pierwszego
lub drugiego stopnia mogg zosta¢ przebadani pod katem tej samej zmiany genetyczne;.

Zalecane badania profilaktyczne

Wiele guzow zwigzanych z zespotem von Hippel-Lindau jest tagodnych, nalezy je uwaznieobserwowac
lub leczy¢, poniewaz ich wzrost moze powodowac inne problemy.

Na przyktad hemangioblastoma siatkbwki moze prowadzi¢ do utraty wzroku, a guzy
chromochtonne mogg powodowac wysokie cisnienie krwi. Wykazano, ze regularne badania
przesiewowe i odpowiednie postepowanie terapeutyczne (zabiegi) zmniejszajgSmiertelnosc

I zachorowalnos¢ z tego powodu.

Zalecany protokot postepowania terapeutycznego i badan przesiewowych dla pacjentowz

zespotem von Hippel-Lindau obejmuije:



B coroczne kompletne badanie fizykalne,

B coroczne monitorowanie ci$nienia tetniczego i pomiar metoksykatecholamin
W 0S0cCzu rozpoczynajgc w wieku 5 lat (dla oséb z pozytywnym wywiadem rodzinnym
guza chromochtonnego),

B coroczne badania okulistyczne, rozpoczynajgc w wieku 5 lat (dla oséb z pozytywnym

wywiadem rodzinnym guza chromochtonnego), aby wykluczy¢ obecnos¢
hemangioblastoma siatkowki,

B jesli istnieje podejrzenie hemangioblastoma, czestotliwo$¢ badan okulistycznychpowinna
by¢ zwiekszona,

B coroczna ocena MR brzucha i miednicy poczgwszy od wieku 8-11 lat (dla os6bz
pozytywnym wywiadem rodzinnym guza chromochtonnego),

B ocena audiologiczna dla os6b z rozpoznanym problemem stuchu,

B coroczne MR mozgu i kregostupa poczgwszy od poczatku dojrzewania (wiek okotol1
lat) oraz przed i po cigzy,

B unikanie stosowania wyrobow tytoniowych, ktoére zwiekszajg ryzyko wystgpienia raka
nerki,

B porade lekarza genetyka dla osob w okresie reprodukcyjnym.

Zespo6t mnogiej gruczolakowatosci wewnatrzwydzielniczej typu 1 (MEN1)

Zespot MEN1 jest chorobg genetyczng, wywotang mutacjg w genie MEN1 (multiple endocrine
neoplasia), ktéry znajduje sie na chromosomie 11. Wystepuje u okoto 1 na 30 000 oséb.
Biatko kodowane przez gen MEN1 uczestniczy w procesie dzielenia sie i $miercikomorek, a
takze odgrywa zasadniczg role w regulacji replikacji i naprawy DNA.

W przebiegu zespotu MENL1 jest podwyzszone ryzyko wystgpienia tagodnychi
ztosliwych guzow:

B endokrynnych:
B przytarczyc,

B przysadki mézgowej,
B Zotadka, jelit lub trzustki,
|

nadnerczy,



B nieendokrynnych:

B angiofibroma twarzy,

M lipoma (fagodne guzy tkanki ttuszczowej),
B oponiaki i wysciétczaki (guzy moézgu),
|

leiomyoma (tagodne guzy miesni gtadkich).

W jaki sposob dziedziczy sie zespdt MEN1?

B Okoto 90% pacjentéw z MEN1 dziedziczy zmieniong kopie genu MEN1 od rodzica,ktory
rowniez ma MEN1.

B U pozostatych 10% pacjentéw z MEN1 choroba wynika z "nowej" mutacji w genie
MENL1.

B U tych pacjentéw, osoby dotkniete chorobg bedg pierwszymi w swojej rodzinie, ktére
niosg te zmiane genetyczng.

B Osobaz mutacjg w jednej kopii genu MEN1 ma 50% szanse na przekazanie zmiany
na swoje dzieci.

B Dzieci, ktore odziedziczyty zmieniong kopie genu, bedg miaty MEN1 i bedg narazonena
ryzyko rozwoju zmian zwigzanych z tym zespotem.

B Ocenia sig, ze 80-90% o0s6b z rozpoznaniem rodzinnego MEN1 bedzie miatowykrywalng
mutacje w genie MENL1.

B Niepowodzenie w identyfikacji zmiany w genie MEN1 nie wyklucza klinicznej
diagnozy MENL1.

Jedli u Twojego dziecka stwierdzono:
B guz przytarczyc,
B guz przysadki,

B nowotwor Zotadka, jelit lub trzustki

udaj sie do Poradni Genetycznej celem porady i wykonania badan genetycznych.




Pamietaj!

Wyniki badan genetycznych poza potwierdzeniem zespotu MEN1 u Twojego dziecka mogag
dostarczy¢ waznych informacji dla innych cztonkéw rodziny. Jesli zostanie zidentyfikowanamutacja
odpowiedzialna za zespot MEN1, krewni pierwszego lub drugiego stopnia mogg zostaé
przebadani pod kagtem tej samej zmiany genetycznej.

B Zalecane badania profilaktyczne

Osoby z MEN1 sg bardziej narazone na rozwoj nowotworéw endokrynnych

i nieendokrynnych. Guzy te sg czesto tagodne, jednak mogg wymagac usuniecia lub
leczenia, poniewaz mogg powodowac objawy wynikajgce z ucisku na pobliskie narzgdy
lub wskutek nadmiernego wydzielanie hormondw (u blisko 100% pacjentowz guzami
przytarczyc wystepuje nadczynnosé¢ przytarczyc po 50 roku zycia).

W niektérych przypadkach nowotwory zwigzane z MENL1 ztosliwiejg - u okoto 10%0s6b z
MEN1 rozwijajg sie rakowiaki oraz guzy przewodu pokarmowego, typu gastrinoma.

Wytyczne dotyczgce postepowania u 0sdb z zespotem MEN1 obejmuja:

B coroczne badania oceny poziomu wapnia, parathormonu, gastryny i prolaktyny,

B dodatkowe badania obrazowe, takie jak USG, KT lub MR w kierunku rakowiaka,
guzow trzustki, przysadki,

B unikanie palenia papierosow,

B zalecenia dotyczace badan przesiewowych moga rozpoczg¢ sie juz w wieku 5 lat dladzieci
zagrozonych MEN1,

B porade lekarza genetyka dla os6b w okresie reprodukcyjnym.




Zespo6t mnogiej gruczolakowatosci wewnatrzwydzielniczej typu 2 (MEN2)

MEN2 (multiple endocrine neoplasia) jest dziedzicznym zespotem nowotworowym,
dotykajgcym okoto 1 na 35 000 os6b, wywotanym mutacjg w genie RET zlokalizowanymna
chromosomie 10. Prawdziwe rozpowszechnienie MEN2 jest prawdopodobnie
niedoszacowane, poniewaz choroba moze nie by¢ rozpoznawana u niektorych oséb.

Wazne jest wczesne rozpoznanie tego dziedzicznego zespotu nowotworowego, poniewaz
czesto wigze sie ono z wysokim ryzykiem wystgpienia nowotwordw, ktére mogg wystgpi¢ w
miodszym niz w spodziewanym wieku.

MENZ2 obejmuje dwa podtypy, ktére réznig sie mutacjg w genie RET, rodzajem nowotworu, i
wieku jego wystgpienia:

B MEN2A

B osoby z MEN2A majg zwiekszone ryzyko raka rdzeniastego tarczycy, guza
chromochtonnego (guza nadnerczy) i pierwotnej nadczynnosci przytarczyc,

B  wszystkie guzy moga rozwing¢ sie w dziecinstwie, jednak najczesciej pheochromocytoma i
nadczynno$¢ przytarczyc wystepujg w okresie dorostosci.

B MEN2B
B osoby z MEN2B obserwowane sg rzadziej niz z MEN2A,

B przebieg raka rdzeniastego tarczycy moze by¢ wysoce agresywny - wystepujew
miodszym wieku, zazwyczaj rozwija sie w okresie niemowlecym lub
we wczesnym dziecinstwie,

B 50% dzieci rozwija guz chromochtonny nadnerczy,

B czeste wystepowanie ganglioneuroma przewodu pokarmowego.

W jaki sposob dziedziczy sie zespot MEN2?

B okoto 95% os6b z MEN2A odziedziczyto mutacje po rodzicach,

B 5% os6b z MEN2B jest pierwszym w swojej rodzinie, u ktérego zdiagnozowano
chorobe,
osoby z zespotem MEN2 majg 50% szansy na przeniesienie tej samej zmiany
genetycznej na kazde z ich przysztych dzieci,

B wiekszo$¢ dzieci, ktore odziedziczyty zmieniony gen RET, rodzi si¢ i rozwija normalnie,
ale istnieje wieksze ryzyko rozwoju ftagodnych lub ztosliwych nowotworéw
endokrynnych w ciggu ich zycia,

B nie wszyscy pacjenci z MEN2 majg wykrywalng zmiane w genie RET - brakidentyfikacji
zmiany w genie RET nie wyklucza diagnozy MENZ2.



Jesli u Twojego dziecka wystepuije:

rak rdzeniasty tarczycy,

cechy nadczynnosci przytarczyc:
zmeczenie,

ostabienie,

dezorientacja,

zwiekszone oddawanie moczu,
nudnosci,

zmniejszenie apetytu,
zaparcia,

nieprawidtowy rytm serca,

bol kosci,
kamica nerkowa,

objawy guza chromochtonnego:

B Dbole gtowy,

B uderzenia gorgca,

B nadmierne pocenie sie,
|

zwiekszona czestotliwos¢ bicia
serca (kofatanie serca),

B drzenia,

B nudnosci,

B ostabienie,
lek,

niezdolnos¢ do wytwarzania tez,

zmniejszone napiecie miesniowe,

Rysunek: Zmeczone dziecko siedziz
misiem na podtodze.
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Rysunek: Dziecko lezy w t6zku
I obficie sie poci.
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Rysunek: Dziecko ze zmartwiong
ming trzyma sie za bolace kolano i

plecy.



B zaburzenia takie jak:
B  dtuga waska twarz,
B  smukly ksztatt ciata (moze by¢ niski wzrost),
M guzki na ustach, na jezyku lub wewnetrznych policzkach jamy ustnej (nerwiaki
btony Sluzowej),

B skolioza

udaj sie do Poradni Genetycznej celem porady i wykonania badan genetycznych.

Pamietaj!

Wyniki badan genetycznych poza potwierdzeniem zespotu MEN2 u Twojego dziecka mogag
dostarczy¢ waznych informacji dla innych cztonkéw rodziny. Jesli zostanie zidentyfikowana
mutacja odpowiedzialna za zespdt MEN2, krewni pierwszego lub drugiego stopnia moga
zostac przebadani pod katem tej samej zmiany genetycznej. Okreslenie rodzaju mutaciji
pomoze lekarzom lepiej przewidzie¢ przebieg choroby u Twojego dziecka, w tym ryzyko
rozwoju raka rdzeniastego tarczycy, nadczynnosci przytarczyc i guza chromochtonnego, a
takze dostosowac plany leczenia i dtugoterminowe monitorowanie.

Zalecane badania profilaktyczne

Poniewaz wiele objawéw MENZ2 nie jest widocznych az do osiggniecia wieku dorostego,
badania przesiewowe pod katem powigzanych guzéw majg kluczowe znaczenie

dla optymalizacji zdrowia pacjenta. Ocena przez specjaliste jest niezbedna do prawidtowej
diagnozy i leczenia, w tym do ustalenia, kiedy nalezy rozwazy¢ leczenie chirurgiczne.

Pamietaj!

B Chociaz nie ma lekarstwa na MEN2, istnieja mozliwos$ci zminimalizowania objawowi
zmniejszenia ryzyka wystgpienia niektorych nowotwordw u dziecka.

B Wczesne i regularne badania przesiewowe sg najwazniejszg drogg pozwalajgcgpacjentom
z MEN2 prowadzi¢ zdrowe zycie.

Wytyczne dotyczgce postepowania u oséb z zespotem MEN2 obejmujg:coroczne

B USG tarczycy i przytarczyc oraz USG jamy brzusznej,

B coroczne badanie krwi w celu oceny stezenia biatek zwigzanych z rakiem
rdzeniastym tarczycy (kalcytonina i antygen rakowo-ptodowym - CEA) co 3-6
miesiecy,



Il coroczne badanie poziomow hormondw zwigzanych z nadprodukcjg adrenaliny we
krwi lub moczu (metanefryny) co 3-6 miesiecy,

zalecenia dotyczace badan przesiewowych mogg rozpoczac sie juz w wieku 5 lat dladzieci
zagrozonych MEN2,

wyprzedzajgce usuniecie tarczycy u oséb z potwierdzonym zespotem MENZ2,usuniecie
przytarczyc przy cechach ich nadczynno$ci,

usuniecie nadnerczy z guzem pheochromocytoma,opieke

endokrynologiczng, kardiologiczng, suplementacje

witaming D i preparatami wapnia,

porade lekarza genetyka dla osob w okresie reprodukcyjnym.

Rodzinnie wystepujaca neuroblastoma

Neuroblastoma (NBL) to nowotwor rozwijajgcy sie z komérek nerwowych, ktory dotyka
gtéwnie niemowleta i mate dzieci. Neuroblastoma najczes$ciej rozwija sie jako zmiana w jamie
brzusznej w nadnerczach lub jako guz przykregostupowy mogacy sie umiejscawia¢ w réznych
miejscach od podstawy czaszki az do miednicy. Wiekszos¢ przypadkdéw neuroblastoma
wystepuje sporadycznie, jednak w 1-2% przypadkéw podatno$¢ na rozwojneuroblastoma
moze byc¢ dziedziczna.

Dzieci z rodzinnie wystepujgcym neuroblastoma:
B majg wiekszg czesto$é wystepowania wielu pierwotnych guzéw,

B sadiagnozowane w mtodszym wieku niz dzieci ze sporadyczng postacig
choroby.

Predyspozycja do neuroblastoma rodzinnie wystepujgcej jest spowodowana przez mutacjew
genie:

B «kinazy ALK, umiejscowionym na chromosomie 2 (blisko 90% postaci),

B PHOX2B zlokalizowanym na chromosomie 4 (z rbwnoczasowym wystepowaniem
choroby Hirschsprunga oraz wrodzonego zespotu centralnej hipowentylacji (CCHS -
congenital central hypoventilation syndrome “klgtwa Ondyny”).

Osoby ze zmienionym genem ALK lub PHOX2B sg narazone na zwigkszone ryzyko rozwoju
neuroblastoma. Ryzyko powstania guza jest najwyzsze w okresie niemowlecym i zmniejsza
sie w poznym dziecinstwie. Uwaza sie, ze u okoto 50-60 procent oséb ze zmiang w genie ALK
rozwinie sie neuroblastoma. Brak jest informacji na temat ryzyka wystgpienia raka u oséb
dorostych, u ktorych wystepuje mutacja ALK lub PHOX2B. Doroslinosiciele mogg mie¢
zwigkszone ryzyko rozwoju guzow w pézniejszym zyciu, w tym szczegdlnie raka ptuc, tak jak
ma to miejsce w przypadku innych rodzinnie wystepujgcych zespotow nowotworowych.



Zalecane badania profilaktyczne:

Aktualnie nie ma ustalonych wytycznych dotyczgcych badan przesiewowych w kierunku
nowotwordéw u dzieci z mutacjg ALK lub PHOX2B, ale zaleca sie:

B USG brzucha i pomiar stezenia metabolitéw katecholamin w moczu co 1-2 miesigceu
niemowlat w wieku do 1 roku,

B USG jamy brzusznej i pomiar poziomu metabolitéw katecholamin w moczu co 3-4
miesigce u dzieci w wieku od 1 do 10 lat,

B porade lekarza genetyka dla os6b w okresie reprodukcyjnym.

Zespot DICER1

Zespot DICER1 jest zaburzeniem genetycznym zwigzanym ze zwiekszonym ryzykiem
rozwoju nowotworow gtéwnie w ptucach, nerkach, jajnikach i tarczycy.

W zespole DICER1:

B wystepuje mutacja genu DICERI,

[ mutacjata jest dziedziczona w sposob autosomalny dominujgcy, co oznacza,
ze 0soba niosgca mutacje genu DICER1 ma 50% szansy na przekazanie tej zmianyna
kazde z przysztych dzieci,

B dzieci, kidre odziedziczyly zmieniong kopie genu, majg zespot DICER1, jednak nie
wszystkie rozwing guzy typowo zwigzane z zespotem, 80% pacjentow z zespotem
DICERL1 dziedziczy zmutowang kopie genu DICERL1 od rodzica,

u 20% pacjentow zespét DICER1 wynika z pojawienia sie "nowej" mutacji w genie

B DICERL, osoby te bedg pierwszymi w swojej rodzinie, ktére bedg nosicielami
zmutowanego genu, a kazde z ich przyszitych dzieci bedzie mie¢ 50% szans na
odziedziczenie tej samej zmiany genetycznej.

U oséb z zespotem DICER1 wystepuje zwiekszone ryzyko rozwoju:

B pleuropulmonary blastoma, to torbielowaty guz ptuc, czesto diagnozowany
w momencie narodzin lub w ciggu pierwszych kilku miesiecy zycia (guz ten rzadko
rozwija sie po ukonczeniu 7 roku zycia),

pleuropulmonary blastoma jest najczestszym rodzajem guza zwigzanego z mutacjggenu
DICER1,

wola wieloguzkowatego, a rzadziej raka tarczycy,
nefroma (torbielowaty guz tagodny nerki),

guza Wilmsa,

raka anaplastycznego nerki,



B guzdw jajnika,
B miesaka prgzkowanokomorkowego szyjki macicy (rzadziej o innym umiejscowieniu),nowotworow

B mozgu (pineoblastoma i blastoma przysadki mézgowe;j).

Kiedy nalezy podejrzewac zespot DICER1?
Jesli:

B u Twojego dziecka wykryto pleuropulmonary blastoma, wole wieloguzkowe tarczycy,
nefroma, guz jajnika z komorek Sertoli - Leydiga lub guz mdzgu (pineoblastoma
lub blastoma przysadki mozgowej),

B inny czlonek rodziny ma zdiagnozowany ktéry$ z wyzej wymienionych typow
nowotworéw

udaj sie do Poradni Genetycznej celem porady i wykonania badan genetycznych.

Zalecane badania profilaktyczne
W przypadku pacjentéow z zespotem DICER1 badania kontrolne powinny obejmowac:

B obrazowanie klatki piersiowe;:

B TKKklatki piersiowej nalezy wykonac¢, gdy dziecko ma 3-6 miesiecy,
jesli wyniki sg prawidtowe, nalezy wykonac drugie badania TK klatki piersiowejw
wieku do 3 lat,

B dodatkowo nalezy wykonywac przeswietlenie klatki piersiowej co szes¢

miesiecy, az do ukonczenia przez dziecko 8 lat; nastepnie co 12 miesiecy do
wieku 12 lat,

B badanie USG tarczycy:
B pierwsze badanie nalezy wykona¢ przed ukorniczeniem 8 roku zycia,

B  jesli wstepne badanie USG jest prawidtowe, kolejne badania USG tarczycynalezy
wykonywac co dwa lata,

B w przypadku pacjentéw leczonych chemioterapig USG tarczycy nalezy

wykonywac co roku przez pierwsze piec lat po leczeniu, a nastepnie co dwalata,
jesli USG jest prawidtowe,

B USG nerek nalezy wykonywa¢ co sze$¢ miesiecy do ukonczenia 8 lat; nastepnieco 12
miesiecy do wieku 12 lat,

B USG miednicy nalezy wykonywaé raz lub dwa razy w roku, poczynajac od wczesnegodziecinstwa
i kontynuujgc zwykle do wieku 40 lat,

B badanie MR mézgu wykonuije sie, jesli u dziecka wystepuja:



bole gtowy,
wymioty,
ostabienie lub podwojne widzenie,

trudnosci z patrzeniem w gore,

wczesne dojrzewanie ptciowe, zespét Cushinga,

=

Rysunek: Dziecko zastania usta z powodu mdtosci i wymiotow.

B obrazowanie gtowy i szyi wykonuje sie, jesli dziecko ma niedroznos$¢ nosa,porade

B lekarza genetyka dla oséb w okresie reprodukcyjnym.

Rodzinna polipowatos¢ gruczolakowata

Rodzinna polipowatos¢ gruczolakowata (ang. Familial adenomatous polyposis, FAP) jest
dziedzicznym zespotem predyspozycji do wystgpienia raka spowodowanym mutacjgw
genie APC zlokalizowanym na 5 chromosomie. FAP dotyka jednakowo mezczyzn

I kobiet, a jego czestos¢ wystepowania wynosi od 1 na 7 000 do 1 na 22 000 osob.

Dla zespotu FAP charakterystyczne jest:
B wystepowanie polipédw zotgdkowo-jelitowych w jelicie cienkim i grubym,

B w przypadku braku leczenia wystgpienie w prawie 100% przypadkow raka okreznicy
przed 40 rokiem zycia,

B wyZzsze ryzyko zachorowania przez cate zycie na raka jelita cienkiego, tarczycy,watroby,
trzustki, mézgu, pecherzyka zétciowego i zotgdka.

Oprocz “klasycznego” zespotu FAP istnieje kilka powigzanych zespotdw:
B zespot Gardnera, ktory charakteryzuje sie:

B obecnoscig wielu polipdw zotgdkowo - jelitowych, rozpoczynajgcych sie Sredniow
wieku 16 lat,

B wystepowaniem innych zmian, takich jak kostniaki (guzy kosci),

nieprawidtowosci zebowe, guzy tkanek miekkich i wrodzony przerost nabtonka
barwnikowego siatkowki.



B zespot Turcot, ktory charakteryzuje sie:
B  obecnoscig wielu polipow zotgdkowo - jelitowych,

B wystepowaniem innych zmian, takich jak guzy mézgu (medulloblastoma).

Jesli u Twojego dziecka wystepujg:bole

brzucha,
B  skurcze jelit,
B wymioty z krwig,
B krwawienie z odbytu

udaj sie do lekarza gastroenterologa celem porady i wykonania badangastroskopii i
kolonoskopii.

W jaki sposéb dziedziczy sie zespot FAP?

Mutacja genu APC jest dziedziczona w sposob autosomalny dominujgcy, co oznacza,

ze osoba z mutacjg genu APC ma 50% szansy na przekazanie tej samej zmiany na kazde z
przysztych dzieci. Dzieci, ktére odziedziczyly zmieniong kopie genu, majg FAP i majg
zwiekszone ryzyko zachorowania na raka okreznicy i inne cechy zwigzane z zespotem FAP.
Okoto 70% pacjentéw z zespotem FAP dziedziczy zmieniong kopie genu APC od rodzica,
ktory rowniez ma FAP. U pozostatych 30% pacjentow zespot FAP wywotany jest
pojawieniem sie "nowej" mutacji w genie APC. Chociaz osoby te bedg pierwszymi w swojej
rodzinie, ktére bedg nosicielami zmutowanego genu, kazde z ich przysztych dzieci bedzie mieé
50% szans na odziedziczenie tej samej zmiany genetycznej.

Zalecane postepowanie terapeutyczne i badania profilaktyczne.

W przypadku pacjentéw z zespotem FAP leczenie i badania kontrolne powinny obejmowac:

B w przypadku wiekszosci oséb z FAP leczenie bedzie ostatecznie obejmowac operacje w
celu usuniecia catosci lub czesci okreznicy, operacja ma na celu zmniejszenie ryzyka
wystgpienia raka okreznicy i jest zwykle wykonywana w wiekudo 30 roku zycia,

B coroczne badanie lekarskie przez lekarza,

B kolonoskopie lub/i gastroskopie w celu wykrycia polipéw okreznicy co 1-2 lata,
poczgwszy od wieku 10-12 lat,

B zalecenia przesiewowe dotyczgce nowotwordw watroby, trzustki:
B  USG jamy brzusznej co 3 miesigce od niemowlectwa,

B badanie stezenia alfa - fetoproteiny (AFP) w surowicy co trzy miesigce
od niemowlectwa do wieku 4-5 lat,



coroczne badanie USG tarczycy, poczynajgc od poznych lat mtodzienczych,

prowadzenie zdrowego trybu zycia,

|
|
B unikanie uzywania tytoniu i nadmiernego spozywania alkoholu,utrzymywanie
B prawidlowej masy ciata,

|

porade lekarza genetyka dla osob w okresie reprodukcyjnym.

Limfohistiocytoza hemofagocytarna (HLH)

HLH (hemophagocytic lymphohistiocytosis) jest rzadkim zaburzeniem, w ktérym ukfad
odporno$ciowy dziata nieprawidtowo. W rezultacie dochodzi do uszkodzenia watroby,
Sledziony, szpiku kostnego i moézgu. Bez leczenia HLH moze prowadzi¢ do ciezkiego
uszkodzenia narzaddw i $mierci. HLH rozpoznaje sie u mniej niz 1 na 50 000-100 000
dzieci rocznie, wystepuje réwnie czesto u chtopcow i dziewczat.

Istniejg dwa gtéwne typy HLH:

B Pierwszy typ nazywany jest "rodzinnym" (lub pierwotnym) HLH. Jest to choroba
dziedziczna, co oznacza, ze moze by¢ przekazywana z pokolenia na pokolenie
w rodzinie. Objawy rodzinnej HLH zwykle rozpoczynajg sie w ciggu kilku tygodni lub
miesiecy po urodzeniu.

B Drugi typ nazywany jest "nabytym" (lub wtornym) HLH. Ten typ zwykle wystepujeu
starszych dzieci i dorostych.

Niektére z bardziej powszechnych objawow HLH to:
czeste, wysokie gorgczki,

|
B powiekszenie $ledziony, watroby lub weztéw chtonnych, tatwe
B siniaczenie lub krwawienie (niska liczba ptytek krwi),

B bladosc¢ (niski poziom hemoglobiny),

B zmeczenie,

B Dbdle glowy, drazliwos¢ lub inne zmiany neurologiczne.

Co jest przyczyng HLH?
B mutacje genéw PRF1, UNC13D, STX11 i STXBP2,

B mutacje w tych genach stanowig okoto 60-70% rodzinnych przypadkéw HLH,

B w pozostatych 30-40% osdb z rodzinng HLH nie zidentyfikowano mutacji okreslonych
genow,

B rodzice dziecka z rodzinng HLH:

B majg 25% szanse na posiadanie kolejnego dziecka z tg chorobg,

B majg 50% szanse na posiadania dziecka, ktore jest nosicielem
heterozygotycznej mutacji jednego z genéw PRF1, UNC13D, STX11 lub
STXBP2.



Zalecane postepowanie terapeutyczne i badania profilaktyczne

W przypadku pacjentow z HLH leczenie i badania powinny obejmowac:

B w kazdym przypadku HLH nalezy dgzy¢ do porady genetycznej i wykonania testéw
genetycznych celem potwierdzenia/wykluczenia mutacji w genach PRF1, UNC13D,
STX11 lub STXBP2,

B po wstepnym leczeniu sterydami, chemioterapig i cyklosporyng dzieci z rodzinng HLHzwykle
przechodzg allogeniczne przeszczepienie komorek macierzystych - daje
to najwiekszg szanse na wyleczenie,

B w przypadku dzieci z nabytym HLH celem jest identyfikacja i leczenie podstawowej
przyczyny (np. infekcji, nowotworu lub zaburzeh autoimmunologicznych), czesto z
zastosowaniem sterydow i chemioterapii,

B porade lekarza genetyka dla osob w okresie reprodukcyjnym.

Retinoblastoma

Retinoblastoma jest rzadko wystepujgcym nowotworem oka u dzieci. Wigkszos¢

przypadkow siatkéwczaka (okoto 60%) obejmuje tylko jedno oko, ale u niektorych dzieci
siatkdwczak moze wystepowac obustronnie. Choroba wystepuje najczesciej u dzieci

w wieku ponizej 4 lat i stanowi okoto 3 procent wszystkich nowotworow u dzieci w wieku od
urodzenia do 18 lat. Sredni wiek dzieci zdiagnozowanych z siatkbwczakiem wynosi 18 miesiecy,
chtopcy i dziewczeta sg dotknieci w rownym stopniu.

Jesli zauwazysz u Twojego dziecka:
B bialg (leukocoria) lub czerwong zrenice zamiast normalnej czerni,zez,
B roznobarwne teczdwki,stabe

B widzenie

popros swojego lekarza o konsultacje okulistycznag.

Retinoblastoma moze wystepowac w jednej z dwoch postaci:
M dziedzicznej,

B niedziedzicznej, tzw. sporadycznej,

Okoto 40% pacjentow z retinoblastoma ma dziedziczng postac¢ choroby, wywotang mutacjgw
genie RB1, ktéry znajduje sie na chromosomie 13.



W dziedzicznej postaci retinoblastoma:

B okoto 85-90% dzieci rozwija wiele guzow, ktére atakujg oba oczy (obustronna
choroba),

[ pozostate 10-15% pacjentoéw z dziedzicznym siatkowczakiem rozwija tylko jeden guz
oka (choroba jednostronna),

B w ciggu pierwszych pieciu lat zycia u prawie wszystkich dzieci, u ktérych obecna jest
mutacja w genie RB1, rozwinie sie retinoblastoma,

B dzieci te majg réwniez podwyzszone ryzyko rozwiniecia sie guzéw w szyszynce, drugich
pierwotnych nowotwordw jak raka kosci lub miesni, w pdzniejszym okresiezycia.
Jak dziedziczony jest siatkbwczak rodzinnie wystepujacy?

B W 10-20 % przypadkéw siatkdwczaka rodzinnie wystepujgcego, dzieci dziedzicza
zmiane w genie RB1 od chorego rodzica.

B W wielu przypadkach u dziecka rozwija sie ,dziedziczny” retinoblastoma w wyniku
"nowej" mutacji genu RB1. Takie dziecko bedzie pierwszg osobg w rodzinie, ktéra ma
dziedziczng postac siatkdwczaka.

] Wszystkie dzieci z dziedzicznym siatkéwczakiem majg 50% szansy na przekazanie
zmiany w genie RB1 na kazde z ich potomstwa.

Zalecane postepowanie terapeutyczne i badania profilaktyczne
W przypadku osoéb zagrozonych rozwojem retinoblastoma leczenie i badania powinny
obejmowac:

B badania okulistyczne prowadzone przez okuliste posiadajgcego wiedze na temat
siatkdwczaka zaraz po urodzeniu, a nastepnie co trzy do czterech tygodni do wieku 1
roku, dalej co 3 miesigce do 5 roku zycia,

B badanie MR mozgu co 6 miesiecy do 5 roku zycia,

B badanie genetyczne celem okre$lenia wystepowania mutacji w genie RB1.

Pamieta;!

Wyniki badan genetycznych mutacji w genie RB1 mogg dostarczy¢ waznych informacji dla
innych cztonkdw rodziny. Znajomosé¢ specyficznej zmiany, ktéra jest obecna u osobychorej
na siatkdwczaka, pozwala innym cztonkom rodziny na badanie w celu ustalenia, czy
rowniez one sg nosicielami mutacji w genie RB1.

Brak jest zalecen dotyczgcych nadzoru starszych dzieci z dziedzicznym siatkowczakiem, u
ktérych wystepuje ryzyko rozwiniecia drugiego nowotworu ztosliwego. Jednak zaleca sie,aby
osoby te:
B prowadzity zdrowy tryb zycia,

unikaty uzywania produktow tytoniowych i nadmiernego nastonecznienia,

N
B zachowaly czujno$¢ w przypadku niewyjasnionego bolu,
|

uzyskaty porade lekarza genetyka dla oséb w okresie reprodukcyjnym.



Zespot predyspozycji do guzéw typu rhabdoid

Nowotwory typu rhabdoid sg agresywnymi nowotworami, ktore mogg wystepowac
sporadycznie lub jako cze$¢ dziedzicznego zespotu nowotworowego znanego jako
zespot predyspozycji do nowotworu typu rhabdoid (RTPS - Rhabdoid tumour
Predisposition Syndrome), wywotanego mutacjg w genie SMARCB1, zlokalizowanym
na chromosomie 22. Nowotwory typu rhabdoid zwykle rozwijajg sie u niemowlat

I matych dzieci, a najczesciej spotykanymi lokalizacjami jest mozg i nerka.

Osoby z zespotem RTPS:

I sa narazone na zwigkszone ryzyko rozwoju guzéw typu schwannoma (tagodne guzy
nerwow obwodowych),

B okoto 30-35% dzieci, u ktorych zdiagnozowano nowotwor typu rhabdoid, ma zespot
RTPS,

B dzieci z zespotem RTPS majg wiekszg szanse na rozwdj wielu guzéw i czestosg
diagnozowane w mtodszym wieku niz dzieci z guzami rhabdoidalnymi.

W jaki sposéb dziedziczy sie RTPS?

B Niewielki odsetek oséb z zespotem predyspozycji RTPS dziedziczy zmieniong kopie
genu SMARCBL od rodzica, ktéry réwniez nosi te samg mutacje genetyczna.

B W wiekszosci przypadkéw RTPS wynika z rozwoju "nowej" mutagcii.
Osoby te dotkniete chorobg bedg pierwszymi w swojej rodzinie, ktérzy bedg nosili
te zmiane genetyczng i majg 50% szansy na przeniesienie tej samej zmiany na kazdez jej
dzieci.

B Dzieci, ktére odziedziczyly zmieniong kopie genu SMARCBL1, bedg miaty zespdt RTPS i
dlatego bedg narazone na zwiekszone ryzyko rozwiniecia sie nowotwordéwtypu rhabdoid i
/ lub schwannoma.

Pamietaj!

Rozpoznanie zespotu RTPS nalezy rozwazy¢ u kazdej osoby z dodatnim wywiadem
rodzinnym w kierunku guzow rhabdoid i / lub schwannoma, zwtaszcza u 0s6b z mnogimi
pierwotnymi nowotworami.

Popros lekarza Twojego dziecka o skierowanie do Poradni Genetycznej celem konsultacjii
wykonania badan genetycznych.



Ataksja - teleangiektazja

Ataksja-teleangiektazja (AT) jest rzadkim dziedzicznym schorzeniem, wystepuje u jednego
na 40 000 do 100 000 zywych urodzen i dotyka w rownym stopniu mezczyzn i kobiety
wszystkich ras. Spowodowana jest mutacjg w genie ATM zlokalizowanym na chromosomie
11. Biatko kodowane przez gen ATM uczestniczy w regulacji podziatow i Smierci komodrek
oraz koordynuje naprawe DNA.

Zespot AT charakteryzuje sie:
B obecnoscig postepujgcej ataksji mozdzkowej (brak koordynacji),
B trudnoscig w poruszaniu oczami z boku na bok,

B nieprawidtowymi ruchami, takimi jak mimowolne ruchy rgk, ndég i twarzy oraz powolne
ruchy rak, stép iinnych czesci ciata,

telangiektazjami (rozszerzone naczynia krwionosne) na biatkach oczu i skérze,
zaburzeniami uktadu odporno$ciowego powodujgcego czeste infekcje, wrazliwoscig na

promieniowanie jonizujgce,

zwiekszonym ryzykiem rozwoju biataczki i chtoniaka oraz niektérych innych
nowotwordw, jak rak piersi.

W jaki sposob dziedziczona jest ataksja - telangiektazja?

Poniewaz AT dziedziczy sie autosomalnie recesywnie, oboje rodzice majg jedng normalng
kopie genu ATM i jedng zmieniong kopie genu ATM. Zmieniony gen ATMmusi nastepnie
zostac przekazany od kazdego z rodzicéw, aby dziecko

miato AT. Jesli oboje rodzice noszg mutacje ATM, kazde z ich przysztych dziecibedzie

miato: 25% szansy na posiadanie AT, 50% szans na bycie bezobjawowym

nosicielem, ktéry moze by¢ narazony na zwiekszone ryzyko raka piersi.

Jesli Twoje dziecko wykazuje:

B postepujacg dysfunkcje mézdzku — brak koordynacji ruchow rgk, rownowagi,niewyrazng
mowe,

trudnos¢ w przesuwaniu oczu z boku na bok,

niestabilny chod,

niezdolnos¢ do utrzymania normalnej postawy,

mimowolne ruchy, skurcze miesni,

rozszerzone naczynia krwionosne na biatkach oczu i na skérze (zwykle obecne
w wieku 6 lat),



B czeste infekcje,

przedwczesne starzenie sie z siwieniem wtoséw,

B nieprawidtowosci hormonalne (takie jak cukrzyca typu Il, niski wzrost i opdznione
dojrzewanie)

udaj sie do Poradni Genetycznej celem porady i wykonania badan genetycznych.

e

e

Rysunek: Dziecko majgce problemy z zachowaniem
rownowagi.

Pamietaj u oséb z zespotem AT:

B stwierdza sie w 5-15% komorek translokacje (nieprawidtowosci chromosomalne)miedzy
chromosomami 7 i 14,

nieprawidtowy wynik testu famliwosci chromosoméw,
okoto 90% bedzie miato mutacje z udziatem genu ATM,

brak identyfikacji zmian w genie ATM nie wyklucza diagnozy AT,

ryzyko rozwoju nowotworu wynosi blisko 40%, a biataczka i chioniaki wystepujg
najczesciej i stanowig 85% wszystkich nowotwordw ztosliwych u oséb z AT,

B mogg by¢ obecne inne nowotwory jak rak jajnika, piersi, tarczycy, $linianki
przyusznej, zotgdka oraz czerniak i leiomyoma (guzy miesni gtadkich).

Zalecane postepowanie terapeutyczne i badania profilaktyczneW
przypadku pacjentow z zespotem AT zaleca sie:

B Okresowe wizyty lekarskie w celu monitorowania wczesnych objawdw nowotworow,
takich jak biataczka i chtoniak.

B Rutynowe obserwacje lekarskie dotyczace stanu odpornosci, jesli u pacjentawystgpia
nawracajgce infekcje.

B Oprécz przestrzegania niniejszych wytycznych, nalezy zachecaé dzieci i dorostych zAT
do:

B prowadzenia jak najzdrowszego stylu zycia,
B unikania ekspozycji na stonce i promieniowanie jonizujace,

W unikania radioterapii i radiomimetycznych Srodkdéw chemioterapeutycznych.



Dla 0s6b, ktore sg nosicielami mutacji w genie ATM, zaleca sie:

B nadzér nad wystgpieniem raka piersi,
B unikanie narazenia na dziatanie promieniowania (np. mammografia),
B aby nosiciele mutacji genu ATM byli $wiadomi, ze mogag mie¢ wigksze szanse narozwoj

choroby wiencowej i powinni mie¢ odpowiedni nadzor kardiologiczny w wieku
dorostym.

Pamietaj!

Jesli u Twojego dziecka lekarz podejrzewa lub rozpoznat jeden z ponizszych zespotow:

Ataksja telangiektazja (AT),

Dziedziczny nerwiak zarodkowy (neuroblastoma)
Dziedziczny zespot paraganglioma-pheochromocytoma
Limfohistiocytoze hemofagocytarng (HLH)
Neurofibromatoze typu 1 lub 2 (NF1 lub Nf2)
Niedokrwistos¢é Fanconiego

Niedokrwistos¢ Blackfana-Diamonda

Potowiczy przerost ciata

Rodzinnie wystepujgcy siatkdbwczak (retinoblastoma)
Rodzinng polipowato$¢ gruczolakowatg (FAP, APCC)
Stwardnienie guzowate

Wrodzony zespot centralnej hipowentylacji (CCHS)
Wrodzony zesp6t niedoboru naprawy (CMMRD)
Zespot Beckwitha-Wiedemanna (BWS)

Zespot DICER1

Zespot Downa

Zespot Gorlina

Zespot Li-Fraumeni



Zespot limfoproliferacyjny sprzezony z chromosomem X

Zespot Lyncha

Zespot mnogiej gruczolakowatosci wewngtrzwydzielniczej typu 1 lub 2(MEN
typu 1 lub 2)

Zespot Nevoid Basal Cell Carcinoma

Zespot Nijmegen (Nijmegen breakage syndrome, NBS)

Zespot Noonan

Zespot nowotworowy hamartoma (zespot PTEN; PHTS; zespot Cowdena)
Zespot Peutz-Jeghersa (PJS)

Zespot predyspozycji do guzow typu rhabdoid

Zespot TAR

Zespot von Hippel-Lindau

Zespot zwigzany z mutacjami genu RAS

Zespoty WT1 zwigzane z guzem Wilmsa

udaj sie do Poradni Genetycznej celem porady | wykonania badan genetycznych,

odwledz Poradnie Onkologiczng celem porady | wykonania zalecanych badan
profilaktycznych.

Rysunek: Dzieci chronigce sie przed stoncem - jedno z nich chowa sie pod parasolem
ogrodowym a drugie trzyma parasol w rece.
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Rysunek: Dwa chromosomy - jeden usmiechniety
a drugi zamkniety w prébowce i niezadowolony.



http://www.pancare.eu/en/

Fundacja Wspierania Zdrowia Dzieci i Mtodziezy dziata na rzecz ochrony i promocji zdrowia
poprzez wskazywanie wytycznych jak nalezy wzmacniac zdrowie i jego potencjat, jak réwniez poprzez
dziatania, majace na celu nauczenie spoteczenstwa jak to rohi¢ prawidfowo.

Ideg Fundatorow jest nie tylko promowanie zdrowego stylu zycia, ale takze wdrazanie priorytetow
wspotczesnej promocji zdrowia w populacji osob zdrowych, osob z grup ryzyka zachorowania na choroby
przewlekte oraz wsréd pacjentow iich rodzin.

Nasza misjg jest podejmowanie dziatan, rozwijanie i propagowanie inicjatyw i postaw sprzyjajacych
rozwojowi skutecznej profilaktyki, diagnostyki i terapii choréb u dzieci i mtodziezy, ze szczegdlnym
uwzglednieniem chordh infekcyjnych, nowotworowych, wrodzonych i nabytych zaburzen odpornosci.

Fundacja skupia wokdét swoich idei lekarzy, personel medyczny, rodzicow, terapeutdw, przedstawicieli
nauki i medycyny, ktorzy zainteresowani sg szerzeniem wiedzy na temat wypracowania standardow
prewencyjnych i edukacyjnych dla dzieci i mtodziezy z chorobami przewlektymiiistotnymi populacyjnymi
problemamizdrowotnymi.
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