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22q11-deletionssyndrom

Forandringar sedan féregaende version

Sprakliga revideringar har utforts. Korrigering av rekommendationer for
provtagning samt uppfoljning. Uppdatering av patientinformation.

Syfte

Lokal riktlinje for handlaggning vid misstanke om 22q11-
deletionssyndom (22g11DS) samt omhéndertagande av barn med
faststalld diagnos.

Fordjupad lasning

Nationella riktlinjer: Nationellt vardprogram for 22q11-
deletionssyndromet

Internationella pediatriska riktlinjer: Updated clinical practice
recommendations for managing children with 22q11.2 deletion syndrome
- ScienceDirect

Bakgrund

Tidigare bendmningar pa syndromet som VCFS (velokardiofacialt
syndrom), DiGeorge syndrom samt CATCH 22 har ersatts. | Sverige
anvéands bendmningen 22q11DS. Syndromet orsakas av en hemizygot
deletion av omradet 22g11.2, innefattande ungefar 50 gener.
Nedarvningsmonstret ar autosomalt dominant, men cirka 90 % beror pa
nymutation. Ungefar 45 per 100 000 nyfédda har 22q11DS.

Symtom

Symptombilden omfattar manga organsystem. Svarighetsgraden varierar
mellan individer och Over tid, se lasagneplot i pediatrisk internationella
riktlinjer (referens nedan i kunskapsoversikt). Under forsta levnadsaret
dominerar hjartfel eller andra missbildningar, matningssvarigheter eller
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skakningar pa grund av hypokalcemi. Senare dominerar férsenad
utveckling, talsvarigheter och frekventa infektioner.

Hjartfel: Ungefar halften fods med hjartfel. Vanligast &r konotrunkala
avvikelser: avbruten aortabage, truncus arteriosus communis, Fallots
anomali, pulmonalisatresi med VSD och isolerad VSD. Inte séllan
upptécks vid hjartoperationen avsaknad/hypoplasi av thymus, vilket
starker misstanken om 22q11DS. Hjartfelets dignitet styr prognosen och
uppfoljningstakten.

Immunbrist: Underutveckling av tymus férekommer hos ungefar 80%
av individer, och leder till T-cellslymfopeni. Total tymusaplasi med svar
livshotande immunbrist (liknande SCID) ar mycket ovanligt. Trots detta
leder utfall i neonatal screening for SCID (TRECS) till misstanke om
diagnos i enstaka fall. VVanligare &r att tymus ar liten eller inte har
vandrat ner. Detta, samt avvikande anatomi resulterar i att upprepade
luftvagsinfektioner och 6roninflammationer &r vanliga. Svarare
infektioner ar inte lika vanliga. Risken for utveckling av autoimmuna
sjukdomar ar 6kad.

Hypokalcemi: Orsakas av hypoparathyroidism. Neonatal hypokalcemi
férekommer hos ca 60%, vilken ofta normaliseras efter
nyfoddhetsperioden. Hypokalcemi kan aven uppsta senare, till exempel i
samband med stressreaktioner som infektion eller operation.

Atsvarigheter och talsvarigheter: Atsvarigheterna, som ar mycket
vanliga, orsakas i forsta hand av otillracklig gomfunktion
(velofarynxinsufficiens) eller gomspalt (kan vara dold), men kan dven
paverkas av nedsatt hjartfunktion och avvikande motorik i mag-
tarmkanalen. Otillracklig gomfunktion medfor senare talsvarigheter med
Oppet nasalt tal.

Neurologiska avvikelser: Utveckling av tal- och sprak samt motorik &r
ofta sen. Kognitiva svarigheter och neuropsykiatriska avvikelser
forekommer ofta. Férekomsten av epilepsi ar latt 6kad. Missbildningar i
CNS kan forekomma, t ex polymicrogyri.

Karakteristiska drag: Dragen kan vara diskreta och svarupptackta. De
kan innefatta platta kindben, liten haka, rund nastipp, korta 6gonspringor,
fylliga 6gonlock, valvformad och tunn Gverlapp, latt avvikande ytteréron
(t.ex. sma och runda eller latt dysplastiska) och langa avsmalnande
fingrar.
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Ovriga avvikelser: Diverse andra missbildningar kan férekomma, till
exempel i urinvéagar och skelett. Paverkan pa tander, syn och horsel ar
vanligt.

Utforande

Vid misstanke om 22g11DS

For alla:

Q Initiera genetisk utredning: Bestall microarray. Skicka tva
EDTA-mikrotainerrér med 0,5 ml blod i varje foér mindre barn och
EDTA-r6r med 2-3 ml blod for stérre barn, rumsvarma och
akutmarkta.

Vid fragor ring lakare pa Klinisk genetik 031-343 57 70 (dagjour).

Ytterligare for barn <1 ars alder:

O Gor dokumentation i Melior under Observandum: ”Misstankt
22q11-deletionssyndrom. Vid behov av blodprodukter skall dessa
vara bestralade (25 Gy). Dessa bestélls via sarskild blankett till
blodcentralen. Vid svar sjukdom och operation ar hypokalcemi
vanlig. Provtagning bor vara frikostig.”

O Bestall analys “utvidgad lymfocytpanel”: EDTA ror, minst 1
ml, rumsvarmt.

U Kontrollera joniserat calcium: Utdkad blodgas. Vid
behandlingskravande hypokalcemi, ta blodprov for analys av
PTH, helst innan behandlingsstart.

Vid fragor, kontakta IMMRA-konsult, tel 031-343 61 96 eller
koordinator for 22q11-teamet, tel 031-343 50 25.

Vid faststélld diagnos, remittera individen till expertteamet for 22911-
deletionssyndromet, Sektionen for immunologi och reumatologi, DSBS,
for information och vidare handldggning. Om det finns mojlighet 6nskar
teamet traffa familjen redan innan hemgang fran eventuellt aktuellt
vardtillfalle. Ta garna kontakt med teamet via IMMRA-konsult, eller via
teamkoordinator, tel 031-343 50 25.
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Vid konstaterad 22q11DS

Primar utredning och information sker hos 22q11DS-expertteamet (ingar
I centrum for séllsynta diagnoser, vést), alternativt i samarbete med
teamet. Teamet organiseras genom sektionen for immunologi och

reumatologi vid DSBS.

Oskarsdéttir

barnimmunolog och
barnreumatolog

Helena Ly Expertteamldkare, 031-343 82 16
barnendokrinolog

Annika Expertteamlakare, 031-343 59 38

Malmgren barninfektionslékare

Sélveig Expertteamlakare, -

Elin
Bohlenius
Mellring

Teamkoordinator

031-343 50 25

Forsta besoket hos expertteamet

Forsta besoket sker snarast efter faststéllande av diagnos. Detta syftar till
att informera om syndromet samt att initiera utredningar och
vardkontakter som &r aktuella for individen. Familjen forses med
"Patientinformation om 22qg11-deletionssyndrom”, sist i detta dokument.

Provtagning och utredning

O Immunologisk utredning:
- Hb, LPK med diff, TPK
- Utvidgad lymfocytpanel, TRECs
- 1gG, IgA, IgM, IgE (>6 man alder)
- Vaccinationsantikroppar mot pneumokocker (>2 ars alder) och
tetanus samt difteri (>1 ars alder)
U Endokrinologisk utredning:
- J-Ca, s-PTH, s-fosfat, s-magnesium, 25-OH-vitamin D

- TSH, fritt T4.

- Overvag IGF-1, IGFBP3 om avvikelse fran syndromspecifik
langdtillvéxtkurva*
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U Utredning av njurfunktion:

- s-kreatinin

O Remiss for ultraljud av njurar och urinvagar

Fragestallning: Misshildningar i njurar och/eller urinvagar?

*220g11-syndromspecifik tillvéxtkurva: Growth Charts — Max Appeal

Samtliga barn bedoms av foljande specialister

Q

Q

Barnkardiolog

Fragestallning: Strukturellt hjartfel?

Barnimmunolog (Sektionen for immunologi och reumatologi,
DSBS)

Fragestallning: Immunologiska avvikelser? Infektionsproblem?
Planering av vaccination?

Audiolog (Oron-Nas- och Halsmottagning, Sahlgrenska)
Fragestallning: Horselnedséattning, dronmissbildning, sekretorisk
mediaotit?

Ogonlakare (Ogonmottagningen DSBS)

Fragestallning: Skelning, brytnings- och synfel, strukturella
forandringar (exempelvis sclerokornea)?

Genetiker (Klinisk genetik, Sahlgrenska)

Fragestallning: Genetisk konsultation for foraldrar och/eller
ungdomen.

Barntandvardsspecialist (Pedodonti, Odontologen, Sahlgrenska)
Fragestallning: Odontologisk bedémning och omhandertagande
fran 12 manaders alder.

Specialistlogoped (LKG-teamet, Sahlgrenska)

Fragestallning: Lapp-kak-gomspalt, velofarynxinsufficiens, tal-
och sprakavvikelser? Information om och introduktion av tecken
som stdd (TAKK).

U Psykolog/neuropsykolog. (DSBS, BVC eller skolan).

Fragestallning: Utvecklingsbedémning, kognitiv niva, spraklig
formaga. Gors fran 3-6 ars alder.

Ytterligare bedémningar vid behov

a
a
a

Nutritionsteam — vid matningssvarigheter.

Ortoped - vid skelettdeformiteter och/eller skolios.
Endokrinolog — vid konstaterad hypokalcemi, hypo-
/hyperthyreos eller misstankt GH-brist.
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Fysioterapeut — vid sen motorik, hypotoni och andra motoriska
avvikelser.

Habilitering — vid intellektuell funktionsnedséttning och/eller
andra stora svarigheter. Ange vilken personalkategori barnet har
behov av (arbetsterapeut, fysioterapeut, logoped, specialpedagog,
psykolog, kurator m.fl.).

Kurator — vid behov av information gallande samhéllsstéd
alternativt stod for familjen.

BNK eller BUP — vid misstankta neuropsykiatriska avvikelser.
BUP — vid psykiatriska symtom t.ex. angest, depression,
psykotiska symtom.
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Andra besoket

Andra besoket hos expertteamet sker ett par manader efter forsta besoket,
for sammanstéllande av resultat av utredningar.

Uppdatering av journal
Information under ”observandum” korrigeras:

U Diagnosen andras till faststalld

Q Informationen gallande bestralade blodprodukter tas bort om
CD4* >0,4x10°/L.

Q Informationen gallande kalcium kvarstar.

Information till BVC

O Diagnos samt funna avvikelser

Q Aktuella vardkontakter

O Teamets stallningstagande till levande vaccinationer: Rotavirus,
TB samt MPR. Dessa skall endast ges om CD4* >0,4x10%L. Nytt
stallningstagande vid 1 ars alder.

Planering for arskontroller

Efter andra besoket planeras arskontroller hos expertteamet, Sektionen
for immunologi och reumatologi, DSBS, alternativt i samarbete med
teamet. Allmanpediatriska problem skots lampligen av barnlékare i
Oppenvard.

Barn med 22q11DS behéver samordnade insatser inom flera olika
specialistomraden. De flesta med syndromet behover psykologiskt och
socialt stod, och flertalet behdver ocksa habiliterande insatser.

Arskontroller
Arskontroller har olika fokus beroende pa &lder, var god se nationell
riktlinje.
Q Uppdatering av fysiskt och psykiskt maende samt sociala
forhallanden.

U Uppdaterat status, inklusive skolioskontroll.
Q Provtagning enligt nationellt vardprogram (se kunskapsoversikt)
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Medvetet avsteg fran rutinen dokumenteras i journalsystemet om rutinen
ar kopplad till patient. Ovriga orsaker till avsteg fran styrdokumentet
rapporteras i MedControl PRO.

Kunskapsoversikt
Syndromspecifik tillvaxtkurva: Growth Charts — Max Appeal

Nationella riktlinjer: Nationellt vardprogram for 22¢11-
deletionssyndromet

Internationella pediatriska riktlinjer: Updated clinical practice
recommendations for managing children with 22g11.2 deletion syndrome
- ScienceDirect

Socialstyrelsens databas 6ver ovanliga diagnoser: 22q11-
deletionssyndrom 22g11-deletionssyndromet - Socialstyrelsen

Riktlinjer for utredning, diagnostik och behandling av immunbrister,
SLIPI: Riktlinjer (slipi.nu)

Godkand av

Thorsteinn Gunnarsson, verksamhetschef, Verksamhet
Barncancercentrum samt tf verksamhetschef, VVerksamhet Medicin barn

Cathrine Gatzinsky, verksamhetschef, Verksamhet Barnhjértcentrum och
Kirurgi barn

Angela Hanson, verksamhetschef, Verksamhet AnOplva neonatal barn
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Patientinformation om
22q11-deletionssyndrom

22q11-deletionssyndrom &r det nya namnet pa det som tidigare kallats
VCFS (velokardiofacialt syndrom), DiGeorge syndrom och CATCH22.
Det orsakas av att en liten del av kromosom nummer 22 saknas. Vad som
hander i kroppen ar olika hos olika individer, och vilka problem som
dominerar &ndras lite Over tid.

Hos expertteamet for 22g11-deletionssyndromet skapar vi oss forst en
bild av hur hela kroppen mar, och anpassar darefter uppféljningen.

Detta informationsblad &r en dversyn av utredningar och provtagningar
som kan vara aktuella nar man fatt diagnosen 22q11-deletionssyndrom,
samt vad man brukar folja upp vid arskontroller. Utredningar och
provtagningar baseras pa det nationella vardprogrammet.
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Forsta besoket

Vid forsta besoket pratar vi om vilka organ som skulle kunna paverkas,
tar prover och skickar flera remisser for att fa en helhetshild. Prover och
remisser som kan bli aktuella &r:

Q

Q

Remiss for hjartbedomning med ultraljud

Ungefar halften har medfodd hjartmissbildning.

Remiss till audiologen for horselkontroll

Vissa har horselnedsattning, ofta pa grund av vatska i
mellandrat.

Remiss till 6gonlékare for dgonkontroll

En del behdver glasdgon for brytningsfel/synfel eller skelning.
Remiss for undersdkning av njurar och urinvégar med ultraljud
Awvikelser pa njurarna och urinvagarna kan ibland forekomma.
Remiss till barntandvardsspecialist for bedomning av tander och
munhélsa - fran 12 manaders alder

Problem med tandmineralisering, karies och avsaknad av
tandanlag forekommer.

Remiss till specialistlogoped pa mottagningen for logopedi och
foniatri pa Sahlgrenska sjukhuset (Lapp-Kak-Gomspaltteamet)
for bedomning av tal och sprak samt gomfunktion hos - fran 12
manaders alder. Tidigare om spalt foreligger.

Tal- och sprakutveckling ar ofta forsenad. Dessutom kan talet
paverkas vid otillracklig gomfunktion. Manga behdver hjéalp med
“tecken som alternativ och kompletterande kommunikation”
(TAKK).

Remiss for utvecklingsbeddémning av psykolog/neuropsykolog -
fran 3-6 ars alder.

Utvecklingsforsening och inlarningssvarigheter forekommer, i
olika grad.

Remiss till klinisk genetik for genetisk konsultation for foraldrar
och/eller ungdomen

Information kring nedarvning och upprepningsrisk for framtida
barn

Blodprovtagning for utredning av immunforsvaret, njurar,
hormoner och salter

Immunforsvaret ar ofta paverkat. Forkylningar och
éroninflammationer ar vanliga. Beddomning gors infor
vaccination med levande vaccin. Kalket i blodet kan vara lagt.
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Ibland behovs ytterligare undersdkningar och uppfoéljningar

Q
Q
Q

Nutritionsteamet hjalper till vid svara matningssvarigheter
Ortopeden ser dver skelettdeformiteter och/eller sned rygg
Endokrinologen utreder och behandlar hormonella- eller
tillvaxtavvikelser

Fysioterapeuten ger 6vningar vid tecken till muskelsvaghet eller
sen motorisk utveckling

Neuropsykiater eller barnpsykiater pa BNK eller BUP hjalper till
vid beteendeavvikelser eller psykiska problem, tidigast vid 3-6
ars alder

Habiliteringen kan ibland ge extra stod och behandling utifran
individuella forutsattningar.

Vid avvikelser fran syndromspecifik tillvaxtkurva (se nedan) tas
prover som kan indikera tillvaxthormonbrist.

Barn med 22q11-deletionssyndrom har en egen tillvaxtkurva
(http://www.maxappeal.org.uk/downloads/GROWTH_CHARTS _
FOR_22qg11.pdf). Avvikelser beror sallan pa tillvaxthormonbrist.

Arskontroller hos Expertteamet

Q

Q

Q

Q

Avstamning géllande fysiskt och psykiskt maende, skolgang,
hemmasituation med mera.

Genomgang av uppfoljningar hos andra sjukvardsinstanser.
Behov av extra insatser?

Undersokning av hela kroppen, inklusive kontroll av rygg och
fotter.

Blodprover enligt det nationella vardprogrammet.

Kom ihag!

Q

Q

Immunologisk bedémning skall vara gjord innan levande vaccin
ges, t.ex. mot massling, tuberkulos (BCG) och rotavirus

Informera garna sjukvarden om risken for lagt kalkvarde vid
svara infektioner och kirurgiska ingrepp.

Lastips

a
a
a

Foreningen 22911 (i Sverige): https://www.22911.se/
International 22q11.2 Foundation: https://22q.0rg/
Nationella riktlinjer: Nationellt vardprogram for 22¢11-
deletionssyndromet
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