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EXISTUJE GEN PRO SYNDROM NAHLEHO
UMRTi KOJENCU (SIDS)?

SIDS predstavuje nosologickou jednotku,
kterd prakticky vzdy kruté zasahne do Zivota
pfislusné rodiny. Soucasné vSak obvykle vy-
volava mnoho nejistoty, slozité otazky a ne-
jasné odpovédi mezi zdCastnénymi détskymi
|ékafi. Zejména proto, ze etiopatogeneze
SIDS neni doposud objasnéna, ale i proto, ze
nahle a neoCekavané pfichdzejici umrti byva
provazeno fadou aspektl, které se odvijeji
z pomezi mediciny a legislativy. Mozna pii-
|éhavé je v této souvislosti uvadéno nepsané
pravidio soudnich lékafl Velké Britanie, Ze:
»jedno neoCekavané umrti v rodiné je tragédii,
dvé jsou velmi podezfeld, v pfipadé tfech se
jedna o vrazdu®. Jde jisté jen o ur€itou nadsaz-
ku, nebot literdré jsou uvedeny fatéini rodiny,
které zazily u svych déti 2-3 pfipady dobie do-
kumentovaného SIDS. Soustavnost sledovani
déti zemfelych na SIDS a rozvoj novych vy-
Setfovacich metod v8ak pfines| nékteré nové
pohledy, které si zasluhuji proniknout k Siroké
pediatrické vefejnosti. Jde pfedevsim o aspek-
ty souvisejici s predpokladanou genetickou
vazbou SIDS. V této souvislosti jsou uvadény
dvé kategorie, z nichz prvni reprezentuji muta-
ce geneticky podminénych chorob, které samy
0 sobé& mohou vést k SIDS. Druhou kategorii
pak predstavuiji polymorfizmy nékterych gend,
které u pfisluSného jedince vytvéreji predispo-
zici rozvoje SIDS. V pfipadech, kdy amrti ko-
jence vyvolava podezieni na SIDS, je optimal-
ni toto Umrti zafadit do nékteré z uvedenych
kategorii. K tomu je tfeba s velkou peélivosti
vyuzit detailné zpracovanych anamnestickych
(idajl, nezbytna je znalost podminek, v nichz
ke smrti do$lo, a precizné musi byt provedena
autopsie, v&. nékterych specidlnich vySetieni.
DodrZeni téchto zasad mize byt v bézné praxi
nékdy zna¢né obtizné a pfispivajici tak k na-
slednym problémdm medicinskym ¢i pravnim.

V kategorii 1 jsou diskutovany:

a) poruchy v B-oxidaci mastnych kyselin
(BMK). Celkové je zndmo vice nez 20 cho-
rob s BMK, dédi¢nost vech je autosomal-
né recesivni. Nejcastéjsi z téchto poruch je
MCAD (medium-chain-acyl-CoA dehydro-
genase), u které je prokédzéna fada mutaci
(napf. A985G, G583A, T199C). SoucCasné
znalosti vSak pfedpokladaji, Ze mutace ge-
nu kodujiciho MCAD se podileji na SIDS
pravdépodobné z méné nez 1%, a proto se
pozornost v problematice BMK soustfeduje
i na jiné jednotky, nez je MCAD.

b) poruchy metabolizmu glukozy. Tézké
hypoglykemie midze vést k Umrti, tato la-
boratorni abnormita je vSak neprokaza-
telnd pfi pitvé. | pfesto se pfedpoklada,
Ze mutace kliCovych geni metabolizmu
glukézy mhze sv0j vyznam pro SIDS mit.

¢) porucha iontovych kanalii myokardu,
pfedevsim pak u syndromu dlouhého in-
tervalu QT (LQTS). Je zndmo nejméné 5
genl (KVLQT1, HERG, SNC5A, KCNE1,
KCNEZ2), které podmiriuji LQTS, pfitom u 2
znich byl SIDS zaznamenan. Jiné analyzy
vSak u nékterych z LQTS gend prokéazaly
pouze jejich polymorfizmus. Pravdépodob-
né méné nez z 3% vede LQTS k SIDS.

d) trombofilni poruchy. Nejrozsahlejsi ana-
lyza v této souvislosti probéhla v Dansku.
Zde byla mezi détmi se SIDS nalezena
urCita pfevaha téch, které byly nositelem
nékteré z mutaci FV. Sami autofi této stu-
die vSak uvedli, Ze i prokazané trombofilni
riziko neni rozhodujici v etiopatogeneze
SIDS.

Uvedend kategorie tedy ma vztah k vi-
ceméné jasné definovanym nosologickym
jednotkdm, které bohuzel svym pribéhem,
obtiznou diagnostikou a pfedevsim moznosti
neocekdvaného/nahlého umrti se jako SIDS
mohou manifestovat. Ve skuteCnosti SIDS
imituji.

V kategorii 2 je pozornost vénovana

zejména:

a) komplementu, pfedevsim pak C4 sloZce.
Gen pro C4 se svymi podjednotkami C4A
a C4B je zna¢né polymorfni a parciéini
delece je nalézana u 5-20% pfisludnikd
bilé rasy. Vychézi-li se z pfedpokladu,
Ze u SIDS dochazi k aktivaci imunitniho
systému, nejCastéji v podobé ,lehké/ina-
parentni“infekce, pak asociace mezi touto
infekci a deleci C4A/C4B zvySuje riziko
rozvoje SIDS.

b) systému HLA-DR. Nalezy jsou v tomto
sméru nejednotné, nebot u déti se SIDS
byla popsana snizena frekvence HLA-
-DR2, jiné studie v3ak Z&dné vyznamné
z&véry v tomto sméru nepotvrdily.

c) ucasti cytokini. Souvislost je hledana
pfedevsim u interleukinu 10 (IL-10). Je to
imunoregulaéni cytokin sehrévajici vy-
znamnou roli ve vyvoji infekEnich chorob.
Jeho produkce je z 50-70% hereditarné
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kodovana, navic jsou popsany i polymor-
fizmy genu pro IL-10. Kojenec s nepfizni-
vym IL-10 genotypem tak pravdépodobné
produkuje ,jiny/dysfunkéni (?)“ IL-10, coZ
v kone¢ném dlsledku muze k manifestaci
SIDS pfispivat.

d) mechanismim termoregulace. Zde se
vétdina analyz soustfeduje na skupinu
heat-shock proteins (Hsp). Ty za normal-
nich okolnosti sehravaji vyznamnou Ulohu
ve fyziologii buriky. Zcela pfesvédcivé za-
véry dokladajici asociaci mezi uasti Hsp
a SIDS vdak nebyly dosud uvefejnény,
a to i pfesto, ze u nékterych SIDS paci-
entd byla vazba ke genu koéduijici Hsp60
dolozena.

e) serotoninu (Se), ktery zasahuje do fady
fyziologickych procesti majicich vztah
napf. k dychani, kardiovaskularimu sys-
tému, termoregulaci, CNS ¢i imunitnimu
systému. Pfedpoklada se, Ze alterovana
je tvorba transportnich systémi pro Se.
Uvedena hypotéza byla u nékterych déti
se SIDS prokazana (studie v USA a Ja-
ponsku) a je tak opravnén dalsi vyzkum
v této problematice.

f) mitochondridlni DNA (mtDNA), kterd je
nezbytna pro tvorbu polypeptid, jez mo-
deluji rdzné intracelularni procesy. Asoci-
ace mezi mutovanou mtDNA a nékterymi
chorobami je zndma a zakonité se tak uva-
Zuje, Ze podobny vztah mGZze byt i k SIDS.
Tento pfedpoklad navic nékteré ojedinélé
studie prokazaly a v problematice je tak
prozatim opatrny badatelsky optimizmus.

V8echna vySe uvedend fakta dokladaji
snahu objasnit etiopatogenezu SIDS na ce-
luldri/molekulérni arovni a uréit v sou¢asné
dobé hypoteticky pfedpoklddané SIDS-geny.
Prozatim se zda, Ze ve vice nez 50% pfipad
je SIDS jakymsi prinikem a) predispozi¢nich
faktord, b) Ciniteli pochazejicich ze zevniho
prostfedi a c) inicidlniho spoustéciho mecha-
nizmu. Zda je v nékterych pfipadech timto
prvotnim impulzem infekce, jindy poloha dité-
te na bfiSe nebo nepfiméfend okolni teplota,
neni jasné. Neobjasnény také z(istava detailni
mechanizmus naslednych zmén vedouci napf.
k alteraci dychani, selhdni autoresuscitacnich
regulaci nebo poru$e termoregulace.
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