larni zmény okrskl myelinu (asi 85 % déti
s NF1). Nejcastéji je nachdzime v bilé hmoté
mozeckovych hemisfér, v mozkovém kmeni,
bazalnich gangliich, talamech a subkortikal-
né. Béhem détského véku se FASI mohou
ménit jak z hlediska lokalizace, tak velikosti
a v dospélém véku vyrazné regreduji (15).
Kognitivni poruchy patfi mezi nejcastéjsi kom-
plikace NF1 a vyskytuji se u 30-60% déti
s NF1. Mentalni retardace je u NF1 jen mirné
Castéjsi nez v bézné populaci (4-8%), ale
hodnoty IQ se pohybuji pfrevazné v dolnim
pasmu normy. Objevuji se poruchy pozornos-
ti, kratkodobé paméti a ¢teni, poruchy vyvoje
feci, ADHD syndrom, vyvojové a psychoso-
cidlni obtize, vzacné poruchy autistického
spektra. Casty je vyskyt dyspraxie (2, 11, 16).
Kardiovaskuldrni komplikace NF1 zahrnuji vro-
zené vady srdecni, cévnizmény v dtsledku fi-
bromuskularni dysplazie se vznikem stenézy
arizika rozvoje arteridlni hypertenze. Stenézy
rendlnich arterii jsou pfic¢inou hypertenze
u 1% déti s NF1. Feochromocytom je (na
rozdil od déti) pfi¢inou hypertenze azu 4 %
dospélych s NF1. Stendza arterii se v mozku
manifestuje jako moya-moya syndrom a mu-
ze byt pficinou ischemické cévni mozkové
pfihody. Objevuji se endokrinologické zmény,
jako je maly vzrast, makrocefalie, pubertas
praecox a ortopedické obtize charakteru skoli-
6zy, asymetrie koncetin, pfitomnosti neosifi-
kujicich fiborom, kostnich abnormit a pedes
plani/planovalgi.
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NEUROFIBROMATOSIS VON RECKLINGHAUSEN TYP I (NF1)

U diagnézy NF1 se soucasné objevuje
spektrum dalsich nddorovych procesu. Gliomy
mozkového kmene jsou u NF1 castéjsi nez
v ostatni populaci (7, 14). U nemocnych s NF1
je 2,7x vyssi celozivotni riziko zhoubnych
nddor( oproti zdravé populaci, véetné rizik
hemoblastéz. Juvenilni myelomonocytéarni
leukemie (JMML) je vzacnym typem leukemie,
ktery postihuje pfedevsim kojence a malé déti
a fadi se mezi myelodysplasticko-myeloproli-
ferativni onemocnéni se zdvaznou prognézou
alécbou transplantaci kostni drené. Zhoubné
nadory se ¢asto vyskytuji v mladsich vékovych
kategoriich nez u bézné populace a mohou
mit hor$i prognézu (2, 8).

NF1 je geneticky podminéné onemoc-
néni a terapie je proto pouze symptoma-
tickd. Genova terapie NF1 neexistuje. Pro
[é¢bu symptomatickych OPG je v souc¢asné
dobé metodou volby chemoterapie, kte-
rd plné patfi do rukou onkologa. Protokol
SIOP pro gliomy nizkého gradu vychazi ze
studie z roku 2004, kde zakladem terapie
je kombinace vinkristin a karboplatina. Pfi
nedostate¢ném efektu je indikovéana tera-
pie vinblastinem, pfipadné kombinace iri-
notekan a bevacizumab. Radioterapie OPG
byla opusténa, neurochirurgické feseni je
indikovano velmivzacné (7, 17). Obstrukéni
hydrocefalus pfi expanzivnim procesu je

feSen neurochirurgem, zavedenim ventri-

KLINICKY OBRAZ V DETSKEM VEKU, DIAGNOSTIKA A TERAPIE

kuloperitonealniho zkratu. Pfi hydrocefalu
ze stendzy distalni ¢asti mokovodu je meto-
dou volby endoskopicky vykon (endoscopic
third ventriculostomy, ETV). Epileptické z&-
chvaty se vyskytuji asi u 7 % déti s NF1, vét-
Sinou sekunddrni zachvaty pfi expanzivnim
procesu mozku — protizadchvatova medika-
ce. Moznosti [é¢by pacientl s plexiformnim
neurofibromem (PNF) jsou omezené a jedi-
nou uc¢innou metodou dosud bylo chirurgic-
ké feSeni. Novou v EU jiz schvélenou [é¢bou
PNF jsou MEK-inhibitory selumetinib nebo
trametinib. Tyto léky jsou ur¢eny k ovlivnéni
rozsahlych inoperabilnich PNF a v CR jsou
dostupné v onkologickych centrech. Oba
jsou podavéany p.o. Pfi uziti selumetinibu
je popsano zmenseni objemu nadoru o 20
a vice procent a soucasné Ustup neuropatic-
ké bolesti (18). Trametinib je u diagnézy NF1
s dobrym efektem indikovan nejen u PNF,
ale také u glioma (19). Oba MEK-inhibitory
maji podobné nezddouci ucinky s Casty-
mi koznimi zménami (véetné paronychia)
a s gastrointestindlnimi obtizemi (19, 20).
Pti ndlezu maligniho MPNST je indikovana
chemoterapie.

Dysplastické kostni zmény mohou byt
dlvodem patologickych zlomenin s ortope-
dickym operac¢nim fesenim, kdy hojeni maze
byt komplikované, velmi obtizné az nemoz-
né. Rychle progredujici skoli6za je ddvodem
k rehabilitaci, k terapii korzetem nebo k or-
topedickému vykonu se stabilizaci patefe.
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