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To, Ze je détskd psychiatrie ve své nejvétsi kri-
zi, zaznamenal asi kaZdy. Md to nékolik diivodu.
Psychiatrie byla vZdy trochu opomijeny obor,
lécebny se stavély na okrajich a za vysokymi
zdmi a détskd psychiatrie byla takovy okrajovy
privések psychiatrie. Byla vzdy ta problematickd,
neekonomickd a musela o své vlastni preziti bo-
jovat. Do vétsiho povédomi se détskd psychiatrie
zacind dostdvat az v poslednich deseti letech.
Podarilo se ji znovu prosadit jako atestacni obor,
zdjemcu z fad studenti pomalu pribyvd, ale
abychom uhradili obrovsky dluh, ktery za roky
opomijeni vznikl, bude potreba dalsi usilovné
prdce a také vyznamnych investic.

Mnozijste urcité zaregistrovali zprdvu Gradu
vefejného ochrdnce prdv o situaci na lizkovych
oddélenich détské psychiatrie. My vsichni vime,
Ze podminky jsou mnohde minimdlné nevy-
hovujici, spise katastrofdlIni, ale neni fér za to
medidlné lyncovat soucasné zaméstnance ci
feditele, jelikoZ oddéleni v takovém stavu jiz
zdédili. Ze vseho nejvice bychom si prdli, at se
mohou déti lécit v dustojnych podminkdch, ale
to by vyZadovalo obrovské financni investice
a navyseni persondini kapacity.

Vim, Ze soucasnd situace také vyznamné posti-
huje pediatry jak vambulancich, tak na lizkovych
oddélenich. Kromé nedostatku détskych psychiatrdi
apsychologd totiz pribyvd détskych pacientt s du-

Sevnimi potiZzemi a také pribyvd vdznych dusevnich

poruch, jakymijsou suiciddini chovdni, psychotické
poruchy, poruchy prijmu potravy. Pediatfi jsou na-
jednou postaveni pred ukoly resit stavy, se kterymi
se doposud nesetkali, nebo zcela vyjimecné. Jako
problematické také vnimdm, Ze z predatestacni
pripravy pediatrie détskd psychiatrie Giplné vypad-
la. Riizné formy sebeposkozovdni se, které se béz-
né odesilaly akutné k détskym psychiatrim jesté
pred 5 lety, dnes neni détskd psychiatrie kapacitné
schopna pojmout. Je dulezité odlisit sebeposko-
zovdni se jako cilené plsobeni si bolesti, které je
vlastné v adolescentnim véku pfirozené, jelikoz
nase télo je zevolucniho hlediska pripraveno na to
zazivat v dobé dospivdni bolest, od jedndni sebe-
vrazedného. Zeny béznév tomto véku rodily, muzi
museli podstupovat souboje, aby uZivilia ochrdnili
své spolecenstvi. Cilené pusobeni si bolesti je hlu-
boce zakorenéné v riznych kulturdch vcetné té
nasi. Drive to bylo tetovdni, piercingy, postupné se
to zjednodusilo na prosté fezdni se.

Lazkovd oddéleni jsou zase vystavena vyz-
vdm prdce s intoxikovanymi pacienty, organic-
kym dosetrovdnim psychotickych pacienti ci
vyZzivovdni pacientt s poruchou prijmu potravy.
Takovi pacienti asto na pediattriich cekaji na vol-
nd lizka na psychiatrickém oddéleni. Vime, Ze
to neni nejstastnéjsi reseni, ale jiné momentdlné
bohuZel neni. Idedlni by byl vznik akutnich psy-
chiatrickych liZek, ale tady se opét dostdvdme na
zacdtek, nemdme persondl, ktery by u takovych
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lGzek pracoval. Spoluprdce mezi pediatry a dét-
skymi psychiatry proto bude muset pokracovat
aobdvdm se, Ze tlak na pediatrickd oddéleni bude
jesté vétsi. Pocet hospitalizovanych psychiatric-
kych pacientti na pediatriich, kteri cekaji na volné
lGzko na psychiatrii, bude nardstat a nelze je na
pediatrickém oddéleni odmitat, protoze nic jiného
pro né prosté aktudliné neni. Z druhé strany vznikd
tlak na lizkovd oddéleni psychiatrie pro dospélé,
at hospitalizuji jiz adolescenty od 15 let, coZ se
postupné také dari prosazovat. Celkové jde o to,
Ze kazdy musi prilozit ruku k dilu, at spolecnymi
silami situaci zviddneme.

Ale abych prinesl také trochu optimismu do
soucasné situace, dafi se prosazovat také kroky,
které by mély vést ke stabilizaci situace. Bude vice
plné hrazenych rezidencnich mist, podarilo se
vzkrisit z popela Détskou psychiatrickou nemoc-
nici v Oparanech, podarilo se otevfit prvni denni
psychiatricky staciondf pro déti 5-11 let v Ceské
republice, vznikly prvni multidisciplindrni tymy
pro lé¢bu déti a adolescentu s dusevnimi poru-
chami. Vsechny nové projekty maiji za cil uleh-
Cit pretizené détské psychiatrii. Doufdme, Ze se
ivroce 2023 bude dafit realizovat dalsi projekty,
které postupné pomohou zlepsit soucasny stav.
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ZAKLADNIPOSTUPY A MOZNOSTI PREVENCE
https://doi.org/10.36290/ped.2023.046

TONUTI

MUDr. Jakub Jonas, Ph.D.
Klinika anesteziologie, resuscitace a intenzivni mediciny,
2. |ékarska fakulta Univerzity Karlovy a Fakultni nemocnice v Motole, Praha

Tonuti patfi mezi preventabilni Urazy, jez maji zasadni vliv na morbiditu i mortalitu. Dasledkem tonuti mdze byt, kromé smrti
jedince, tézké neurologické postizeni. Jeho mira zavisi na mnoha faktorech, pfedevsim je ale zavisld na doddvce kysliku do orga-
nismu. Pro kvalitu Zivota je tedy stéZejni co nej¢asnéjsi zahajeni spravné provadéné kardiopulmonalni resuscitace s cilem obnovit
adekvétni dodéavku kysliku.

Klicova slova: hypoxie, pediatrie, prevence, resuscitace, tonuti, zastava obéhu.

Drowning is among preventable injuries, having a major impact on morbidity as well as mortality. Fatal drowning results in an
individual’s death; non-fatal drowning may result in severe neurological impairment. Its degree depends on multiple factors, but is
particularly dependent on the oxygen supply to the body. In terms of quality of life, it is thus crucial to initiate properly performed

cardiopulmonary resuscitation as early as possible in order to restore adequate oxygen supply.

Key words: hypoxia, paediatrics, prevention, resuscitation, drowning, circulatory arrest.

Tonuti je Uraz, ktery vznikad ponofenim do
kapaliny. Dochazi pfi ném k asfyxii a nasledné
k zastavé obéhu. Pokud dojde k umrti do 24
hodin od urazu, hovofime o utonuti. Jedna se
o preventabilni Uraz, ktery je jednou z nejcas-
t8jsich traumatickych pficin umrti. Incidence
se lisi s vékem. Nejvyssi incidence je u déti
mladsich ¢tyr let, u kterych dochézi k tonuti
v dUsledku nedostate¢ného dozoru dospélych
osob. Druhy vrchol incidence je ve vékové sku-
piné patndact az devatendct let, kde je tonuti
spojeno s vyssi mirou rizikového chovani, v¢.
uzivani alkoholu ¢i drog. Ve vétsiné pripadua
se jednd o jedince muzského pohlavi (1-5).

V pfipadé preziti je determinantou kvality
Zivota mira neurologického postizeni. To je urce-
no hypoxicko-ischemickymi zménami mozkové
tkdné a po obnoveni srde¢ni ¢innosti i mirou

ischemicko-reperfuzniho poskozeni (1, 2).

Dulezitou roli v minimalizaci nasledku to-
nuti hraje v¢asné zahajena a spravné prova-
déna kardiopulmonalni resuscitace a nasledné
pak kvalitni neurointenzivni péce. Esencialni
je vsak prevence samotného tonuti, ktera za-
hrnuje napf. zabranéni pristupu k vodé, nut-
nost trvalého dozoru, ¢i vyuku plaveckych
dovednosti (4, 5).

Progndza tonuti je obecné dobra u téch,
ktefi jsou po tonuti pfi védomi. Podobné to-
mu tak je u tonoucich s poruchou védomi, ¢i
po probéhlé resuscitaci, pokud tonuti trvalo
méné nez Sest minut. Nepfiznivy neurologicky
vysledek Ize o¢ekavat u pacient(, ktefi tonuli
vice nez 25 minut. Fatélni disledek tonuti Ize
predpokladat tam, kde byla pozdné zahajena
zakladni resuscitace, nebo pokud nedojde
k obnové spontanni srdec¢ni ¢innosti do 30
minut adekvatné provadéné rozsifené resus-
citace (4, 5).

Ponofeni do vody vyvolava tzv. potdpéc-
sky (¢i potapéci) reflex. Jedna se o fyziologic-
kou obrannou reakci, jejimz cilem je zabranit
priniku vody do dychacich cest a snizit spo-
tiebu kysliku béhem ponoteni téla ve vodé.
Dochézi pfi ném k apnoi, bradykardii a peri-
ferni vazokonstrikci. Reflex je nejvyraznéjsi
u déti do véku Sesti mésicl. U vétsich déti
a dospélych dochazi ke vzniku bradykardie
a periferni vazokonstrikce pfi védomém za-
drzeni dechu a ponofeni do vody. Reflex je
zprostiedkovan oftalmickou porci nervus tri-
geminus, senzitivni oblast zahrnuje okoli nosu
a paranazalnich dutin. Aferentace vede do
mozkového kmene, efekt je zprostiedkovan
aktivaci sympatiku pomoci alfa 1 receptort
(vazokonstrikce) a parasympatiku pomoci M2
receptorl (bradykardie). Efekt reflexu, resp.
mira bradykardie, je zesilovén chladem, ktery
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TONUTI — ZAKLADNI POSTUPY A MOZNOSTI PREVENCE
dale prispiva k rozvoji periferni vazokonstrik-
ce. Ta ma za cil redistribuci krve k zivotné da-
lezitym organtm.

Pti pokusu o nadech dojde ke kontaktu
vody s laryngem, dochazi k podrazdéni sen-
zorickych nervovych zakonceni (nervus vagus)
a vznika laryngospazmus (kontrakce svall
laryngu zprostredkovana cestou nervus laryn-
geus recurrens). Béhem néj muize dojit k napo-
lykani velkého mnozstvi vody do zaludku. Déle
trva apnoe, prohlubuje se hypoxie a hyper-
kapnie, postupné dochézi k poruse védomi.
Ve vétsiné piipadl dojde pii progresi hypoxie
k uvolnénilaryngospazmu, nasleduji hluboké
termindlni dechy, pfi nichz dochazi k aspiraci
vody, vcetné aspirace vody napolykané spo-
le¢né s pevnymi ¢asticemi jak z vody, tak ze za-
ludecniho obsahu. Aspirace vyvold bronchos-
pazmy, narusi vrstvu surfaktantu a zpUsobi tak
vznik atelektaz. Zhorsuje se ventila¢né-perfuz-
ni nepomeér, snizuje se plicni compliance a zvy-
Suje se plicni rezistance. Tim dochazi k poruse
vymény plynd na alveokapilarni membrané,
rozviji se plicni edém a akutni syndrom de-
chové tisné (ARDS — Acute Respiratory Distress
Syndrome). Vysledkem je hypoxie, kterd mlze
zakratko vyustit v hypoxickou zastavu srde¢ni
¢innosti. K poskozeni surfaktantu a alveokapi-
larni membrany dochazi nezévisle na salinité
vody. Rozdil mezi tonutim ve sladké a slané
vodé je spise teoreticky, miZze se snad proje-
vit az pfi aspiraci enormniho mnozstvi vody.
Sladké vodé, hypotonické vici krevni plazmé,
je pripisovan hemodilu¢ni efekt s rozvojem
hyponatremie a hemolyzy. Slané vodé naopak
efekt hemokoncentra¢ni s rozvojem hyper-
natremie a hyperkalemie. Avsak pro klinicky
vysledek neexistuji spolehlivad data a navic
je postup pfi tonuti ve sladké i slané vodé
totozny (1-4, 6).

Rozsah hypoxickych, ischemickych a re-
perfuznich zmén, vznikajicich po obnoveni
srdecni ¢innosti, je urcujici pro zavaznost pos-
kozeni mozkové tkané a tedy i miru vysledné-
ho neurologického deficitu. Nejen hypoxie,
ale i teplota télesného jadra a rychlost jeho
ochlazeni urcuje zavaznost poskozeni cen-
tralni nervové soustavy (CNS). Hypotermii je
pfipisovan neuroprotektivni ucinek, kdy pfi
rychlém ochlazeni télesného jadra v ledové
vodé dochdzi ke zpomaleni metabolismu
mozkové tkdné, kterd tak dokaze odolavat

déle trvajici hypoxii, pokud tato oviem ne-
predchazela vzniku hypotermie (3, 6).

je vznik difuzniho mozkového edému, ktery
je podkladem nitrolebni hypertenze, jez mu-
Ze vyustit az ve smrt mozku. Nejen CNS, ale
i ostatni organové systémy jsou vystaveny
hypoxii. Vysledkem je pak rdiznd mira multi-
organového poskozeni az selhani. Pfikladem
je vznik akutni tubularni nekrézy s projevy
renalni insuficience. Dale dochazi k zavaznym
stavlim, které se vyznamné podili na zhorseni
morbidity i mortality tonoucich. Patii sem
vznik diseminované intravaskularni koagu-
lopatie, kterd dale prohlubuje miru orgadno-
vého postizeni. Rovnéz se rozviji hemolyza
a rhabdomyolyza s naslednou hemoglobin-
a myoglobinurii, jez pfispivaji k renalnimu
selhani. Na zhorseni klinického vysledku ma
vliv i rozvoj infekce, napfiklad pfi aspiraci kon-
taminovaného obsahu (1, 2).

Nejlepsim zplsobem, jak minimalizovat,
respektive eliminovat nasledky tonuti, je to-
nuti predejit. Dlouhodoby klinicky vysledek
u pacientll po tonuti je tim horsi, ¢im déle
tonuli, s ¢im del3im odkladem byla zahdjena
neodkladna resuscitace, nebo ¢im déle trvalo
vlastni resuscita¢ni Usili. Zarovern se na konec¢-
ném vysledku podilii predchozi onemocnéni
tonouciho. Prevence je tedy zamérena na za-
branéni kontaktu s vodou (resp. s mistem, kde
muze k tonuti dojit), trvaly dohled nad malymi
détmi a neplavci v okoli vodniho prostredi,
plavecky vycvik, znalost rizik vodniho prostfe-
di, trénink v poskytovani prvni pomoci, zna-
lost rizik soubéznych onemocnéni pfi pobytu
ve vodé, ale i na technické vybaveni bazénu ¢i
pouzivani zachrannych pomicek.

U nejmensich déti dochazi k tonuti v kou-
pacich vani¢kach ¢i vanach. Divodem byva
nepfitomnost rodice. Byt vyrobci vani¢ek uda-
vaji bezpecnost konstrukce ve vztahu k tonuti,
je v tomto pfipadé nejlepsi prevenci vibec
dité neopoustét.

U batolat a predskolnich déti hraje roli pfi
tonuti jejich pfirozend zvidavost a neznalost
rizik. Nej¢astéji tak dochazi k tonuti po padu
do doméacich bazén(li nebo jezirek. V prevenci
je dalezité zabranit pfistupu k nim - pouzi-
vat oploceni, pevna kryti, zamezit pfistupu
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k zebfiku u vyssich nadzemnich bazénd, ale
tfeba i odstranit z bazénu hracky, které pfi-
tahuji pozornost ditéte, nebo mensi bazénky
a brouzdalisté vypoustét.

K tonuti ve skupiné adolescentli docha-
zi nejcastéji pfi tzv. rizikovém chovani. Zde
svou roli sehrdva i abuzus alkoholu ¢i drog.
Ty se podili na snizeni Usudku, ale i zméné
fyzické vykonnosti — ztrata rovnovahy, orien-
tace apod. Casto je k tonuti pfidruzeno i jiné
poranéni napt. po skocich do neznamé vody.

Trvaly dozor je vyzadovan nad nejmensimi
détmi, neplavci, nebo u déti s onemocnénim,
které riziko tonuti zvy3Suje. K témto onemoc-
nénim nalezi napt. epilepsie, obzvlasté ob-
tizné farmakologicky kompenzovana. Riziko
tonuti zvysuji i autismus, porucha soustfedéni
s hyperaktivitou (ADHD), nervosvalova one-
mocnéni s riznou mirou neurologického ¢i
motorického deficitu, nebo onemocnénikar-
diovaskuldrniho systému (arytmie, syndrom
dlouhého QT intervalu, Brugada syndrom
apod.). Pri vyssi mite rizika tonuti neni dulezita
jen nepretrzitad pozornost dozorujici osoby,
aleijeji dostate¢na blizkost, na dosah ruky.

K tonuti mdze dojit i kvlli technickym
aspektlim bazént. Napfiiklad nasati vlast ci
koncetiny do nedostate¢né chranéného od-
toku muze zpUsobit uviznuti pod hladinou
s obtiznym vyprosténim. Vétsi bazény by tak
mély obsahovat vice mensich odtokd, ty by
mély byt dostatecné kryté, bazén by mél byt
vybaven systémem pferusujicim vakuum
v odtokové soustavé.

Soucasti prevence je i pfitomnost vysko-
lenych zachrancl na vefejnych koupalistich,
dostupnost pomucek k vyprosténi z vody
a k poskytnuti prvni pomoci, ¢i pouzivani
zachrannych vest pfi plavbé apod. (3-5, 6, 8).

Cilem prvni pomoci a prednemocni¢ni
péce je co nejrychleji obnovit a dale zachovat
adekvatni dodavku kysliku do organismu. Po
bezpec¢ném vyprosténi tonouciho z vody je
nutné bezprostfedni zahajeni a spradvné pro-
vadéni kardiopulmonalini resuscitace (KPR).
Tu je mozné zahdjit inicidlnimi vdechy jesté
ve vodé, pokud to situace dovoli (napf. pfi
dosazeni mél¢iny). Samotna KPR by se méla
fidit aktudlné platnymi doporucenimi. V ramci
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odborné prednemocnicni péce je tieba patrat
i po sdruzenych poranénich, zvazit intoxikaci
¢i rozpoznat zndmky ciziho zavinéni (4).

Pokud je tonouci piti védomi, obéhové
stabilni a dychd spontanné bez znamek dus-
nosti, je postacujici zahdjeni oxygenoterapie
pomoci vhodné obli¢ejové masky, idedIné
s kyslikovym rezervodrem. Nasledné ma byt
pacient transportovan do nejblizsiho zdravot-
nického zafizeni s moznosti intenzivni péce.

Paklize u tonouciho probiha KPR, ¢i je
v bezvédomi (Glasgow Coma Scale - GCS <8
bod), obéhové nestabilni, jevi znamky respi-
racniinsuficience, je tézce hypotermni (télesna
teplota <30°C), je indikovdna endotrachealni
intubace a zahajeni umélé plicni ventilace
(UPV) s adekvatni inspirac¢ni frakci kysliku
(FiOZ) a pozitivnim pretlakem na konci exspiria
(PEEP). Takovy pacient ma byt transportovan
do zafizeni poskytujici détskou resuscitacni
péci. Pii obéhové nestabilité je indikovana
adekvatni volumoterapie, pouziti inotropni
¢i vazopresorické podpory. Vstup do cévniho
fecisté by mél byt zajistén u vsech pacientl
pomoci periferniho Zilniho katétru. Pfi ne-
uspésném pokusu o jeho zavedeni je tieba
zavést vstup intraosealni. Béhem transportu
je nutné predchazet tepelnym ztratama v pfi-
padé podezieni na Uraz zabezpedit imobilizaci
kréni patere (4).

Stabilni pacient, ktery nejevi zndmky po-
ruchy védomi, obéhové ¢i respira¢ni nedosta-
tecnosti, mGze byt po ctyf az Sestihodinové
observaci propustén do domaci péce. V ostat-
nich pfipadech musi byt pacient hospitalizo-
van - dle stavu na standardnim ldzku, ¢i na
jednotce intenzivni nebo resuscitacni péce.

Kromé fyzikalniho vysetieni je treba zvazit
vhodnou monitoraci vitalnich funkci, prove-
denilaboratornich vysetieni a zobrazovacich
metod. Obecné je doporucovano pouziti
kontinudIniho zdznamu elektrokardiografie
(EKG), kontinudlniho méfeni pulzni oxymetrie
(Sp0,) a neinvazivniho intermitentniho méfeni
krevniho tlaku. V pfipadé rozvoje obéhové
nestability, nebo u pacientd po KPR, je do-
porucovano zavést arteridlni katétr a krevni
tlak monitorovat invazivné. K provadénym
laboratornim vysetfenim nalezi krevni plyny

a acidobazickd rovnovéha, vysetieni krevniho
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séra — mineralogram, osmolalita, glykemie,
laktat, jaterni testy, renalni parametry, myo-
globin, troponin |, déle toxikologické vysetre-
ni, krevni obraz, koagula¢ni vysetreni, vyset-
feni moce - chemicky, sediment, myoglobin
a hemoglobin. Ke zhodnoceni tize plicniho
postiZzeni je nutné provést rentgenovy snimek
hrudniku. Pro vylouceni ¢i potvrzeni trauma-
tickych zmén poslouzi zobrazeni pocitacovou
tomografii (CT); k posouzeni ischemickych
zmén a vyvoje edému mozku je nutné CT opa-
kovat s odstupem nékolika hodin. K rychlému
posouzeni traumatickych zmén, obzvlasté
v pfipadé podezieni na poranéniorganl hrud-
niku a bficha, ¢i panve, je mozné vyuzit ultra-
zvukovy protokol FAST (Focused Assesment
With Sonography in Trauma). Pfi znamkach
obéhové nestability je vhodné doplnit ultra-
zvukové vysetieni srdce (1).

Pfi zndmkach dechové nedostate¢nosti je
indikovéna adekvatni oxygenoterapie, even-
tudlné uméla plicni ventilace. U mirnéjsich
forem respiracni insuficience je mozné vyuzit
tzv. nizkopratokové systémy - kyslikové bry-
le, maska oteviena ¢i s rezervoarem, kysliko-
vy stan. Pfi progresi respiracniho selhani je
mozné vyuZzit tzv. vysokopratokové systémy —
HFNC (High-Flow Nasal Cannula, nosni kanyla
s vysokym pratokem). V pfipadé progrese hy-
poxemie (SpO, <90 %, PaO, < 8 kPa) anebo
hyperkapnie (PaCO, > 6 kPa), poruchy védomi
(GCS <8 bodu) ¢i obéhové nestabilité, je nutné
zajistit dychaci cesty endotrachedlniintubaci
a zahajit UPV v protektivnim rezimu. Ve farma-
koterapii respira¢ni insuficience se uplatnuji
bronchodilatancia, v ptipadé plicniho edému
diuretika. Pro rutinni pouziti antibiotik, korti-
kosteroidl ¢i surfaktantu neni dostatek evi-
dence. Profylaktické podani antibiotik je vSak
na misté pfi aspiraci kontaminované vody, Ci
pfi tonuti napt. v septiku. Déle se antibioticka
terapie fidi mikrobiologickymi nélezy (3, 4, 7).

V pripadé obéhové nestability je nutné
zhodnotit napln cévniho fecisté a srdecni
funkci. Dle toho je pak tieba pfistoupit k vo-
lumoterapii, restrikci tekutin, podani diure-
tik, vazopresord anebo inotropik. Pfi vzniku
arytmii je dalezité zhodnotit kvalitu oxyge-
nace, vyloucit iontovou dysbalanci ¢i poruchu
acidobazické rovnovahy a vyloucit zavaznou
hypotermii. Ta ma sice urcity neuroprotektivni
uc¢inek na mozek poskozeny hypoxii, ale ma
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negativni Uc¢inek na kardiovaskuldrni systém —
vyvolava bradypnoi az apnoi, bradykardii i po-
ruchy srdec¢niho rytmu napf. fibrilaci komor.
Fibrilace komor muize byt u hypotermnich
pacientl refrakterni na elektrickou defibrilaci.
Pfi resuscitaci hypotermniho pacienta ma tedy
byt v KPR pokracovédno do dosazZeni télesné
teploty >30-32°C. Ddle ma byt télesna teplota
u pacientd po tonuti pozvolné navysovana
(maximalné 0 0,5°C/h) do dosazeni normoter-
mie. K tomu Ize vyuzit ohfaté infuzni roztoky,
vyhtivané pokryvky, konvektivni ohfivace, la-
vaze mocového méchyre ¢iZzaludku, inhalace
zahtatého zvlh¢eného kysliku. Pfi nemoznosti
dosdhnout dostatecné oxygenace anebo nor-
mokapnie pres adekvatni UPV, ev. s vyuZitim
tzv. rescue postupt (napt. pronacni poloha), pfi
refrakterni obéhové nestabilité, ¢i pretrvava-
jici hypotermii, je indikovédno zahdjeni extra-
korporalni membranové oxygenace (ECMO).
Dulezita je rovnéz prevence hypertermie, kte-
rd ma negativni vliv na vyvoj posthypoxickych
zmén mozku (1, 3, 4, 6, 8).

K dal$im provadénym opatfenim nalezi
péce o dychaci cesty (zvlhceni a ohfati vde-
chované smési, pravidelné odsavani, ev. cile-
né bronchoskopické odsati z dychacich cest),
zavedeni nazogastrické sondy k dekompresi
zaludku a dale k ¢asné enteralni vyzivé, v in-
dikovanych pfipadech zavedeni arteridlniho
a centralniho Zilniho katétru, zavedeni ¢idla
k monitoraci nitrolebniho tlaku u pacientt
s kraniotraumatem. K farmakoterapii nalezi
antiedémova lé¢ba s vyuzitim hyperosmolar-
nich roztokd (mannitol, koncentrovany roztok
NaCl), antikonvulziva v ptipadé manifestnich
kieci ¢i pfi detekci epileptické aktivity na elek-
troencefalogramu (EEG), tromboprofylaxe,
profylaxe stresového viedu apod.

Tonuti pfedstavuje v détském véku zévaz-
ny Uraz zatizeny vysokou morbiditou i mor-
talitou. Na prvnim misté je dllezit4 prevence
vzniku tohoto Urazu — dostate¢ny dozor nad
ditétem, zabranéni piistupu k mistu, kde maze
k tonuti dojit, trénink plaveckych dovednosti,
znalost rizik a vyhybani se rizikovému chova-
ni véetné konzumace navykovych latek pfi
pohybu okolo vodniho prostiedi, pouziva-
ni zadchrannych pomlicek a trénink postupt
prvni pomoci. Pfi poskytovani prvni pomoci
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a neodkladné péce tonoucimu je zédkladem
véasné obnoveni a udrzeni adekvétni dodavky
kysliku do organismu. Mira hypoxie je totiz
urcujici pro pfeziti a ndslednou kvalitu Zivo-
ta. Resuscitacni péce o pacienta po tonuti se
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UZEH A UPALV DETSKEM VEKU
ttps://doi.org/10.36290/ped.2023.047
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Pfehtati organismu v détském véku mize vyustit az do velmi zadvazného stavu. Déti nemaji dostate¢né vyvinuty systém termo-
regulace, a proto jsou vice nachylné na zmény vnéjsich teplot. V krajnich pfipadech se mize jednat az o Zivot ohrozujici stav.
Mezi tyto patii ponechani osamoceného ditéte v zamceném auté v letnich horkych dnech, kdy uvnitf automobilu mize teplota
vystoupat az nad 70 °C a staci neceld hodina k tomu, aby doslo k Sokovému stavu potencidlné vedoucimu az k umrti. Rovnéz je
nutna obezietnost pfi sportovnich aktivitach, kdy se ¢asto zapomina na pravidelnou hydrataci a ochranu pred sluncem. Cilem
tohoto sdéleni je zvysit povédomi o této problematice a zlepsit edukaci rodict nejen v primarni zdravotni péci.

Klicova slova: prehfati organismu, Uzeh, Upal, dehydratace.

Body overheating in children can rapidly lead to a life threatening situation. Children are more susceptible to external temperature
changes as their thermoregulation mechanisms are not yet perfectly developed. In extreme cases overheating can lead to a child’s
death. A lot of these cases are caused by leaving or forgetting a child in a locked car during hot summer days. The temperature
inside the car can rise over 70 degrees centigrade and in under an hour the child can go into a severe shock. It is also necessary
to make appropriate precautions such as sufficient hydration or sun protection during summer sport activities. In this article we

aim to raise an awareness about this issue and improve the education of both medical and non-medical caregivers.

Key words: overheating, heatstroke, heat exhaustion, dehydration.

S Uzehem a uUpalem se setkavame ve
vétsiné pripadl v lété, kdy teplota vzduchu
dosahuje vysokych hodnot. Jejich pfiznaky
jsou navic podobné a mohou se prolinat,
viz Tab. 1 (1, 2). Déti jsou nachylné k tepel-
nému poskozeni mnohem vice nez dospéli.
Je to hlavné proto, Ze maji vy3si pomér mezi
télesnym povrchem a hmotnosti, maji mensi
pocet potnich zlaz a k poceni dochazi az pfi
vyssich teplotach. Déle u nich dochazi k vys-
i produkci endogenniho tepla, zejména pfi
fyzické zatézi (1, 2).

Uzeh neboli insolace je poskozeni organi-
smu vlivem slunec¢niho zafeni dopadajiciho
pfimo na oblast hlavy a sije. Dochazi k nému
pfi dlouhém pobytu na slunci bez pouziti po-

kryvky hlavy. Pfiznaky se mohou objevit az
s odstupem nékolika hodin po slunéni, vétsi-
nou k veceru nebo v noci. Patfi k nim bolest
hlavy, horecka, suchd, horka, opélena az spa-
lend kdze, nevolnost, zvraceni a ztuhnuti Sije.

PFi Upalu dochdzi k prehfati organismu
vlivem tepla i bez Ucinkd slune¢niho zareni
a pfiznaky se objevuiji jiz béhem pusobeni vy-

soké teploty. K upalu dochazi kdykoliv, kdy
télo produkuje nebo pfijima vice tepla, nez je
schopné samo odevzdat okoli. Pokud télo neni
schopno pomoci termoregulace vyloucit do-
state¢né mnozstvi tepla (zejména pfi soucasné
dehydrataci, vysoké vihkosti okolniho vzduchu,
nebo pii nadmérném osaceni), tak dochazi
k vzestupu télesné teploty nad 41°C a vice.

Porovndni klinickych symptom0 u Gzehu a dpalu (1, 2)

Uzeh

Upal

Opélend az spalend kize

Suchd horké kdze, bez potu

Suché opocenéd horka kiize

Horecka nad 40°C

Zizen

Nevolnost, zvraceni

Nadmeérné poceni

Bolest hlavy, zmatenost, delirium

Nevolnost, zvraceni

Svalové kiece

Bolest hlavy, ztuhnuti sije

Alterace védomi az bezvédomi

Zavrat, mdloba

Sokovy stav
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UZEH A UPAL V DETSKEM VEKU

Zavazny je vzestup teploty v mozku, ktery je
dlouho chranén pocenim v oblasti hlavy. Tento
vede k rozvratu fungovani termoregulacnich
center v diencefalu. Dochdzi k cirkula¢nim obti-
zim (tachykardie, hypotenze, vertigo az kolaps),
dehydrataci a hyperosmolarité. Zdvazné je po-
$kozeni samotného nervového systému vedou-
ci az k edému mozku. Mezi ptiznaky Upalu patfi
sucha klze bez potu, horecka, bolest hlavy,
zvraceni, zmatenost, svalové krece, zrychlené
dychéni, ztrata védomi, Sokovy stav (2, 3).

K prehfati organismu ditéte mize dojit
¢asto i v uzavieném automobilu, kdy béhem
prvnich 30 minut maze dojit k vzestupu
teploty interiéru az o 80% — podrobnéji viz
Tab. 3 (4). Rodice je nutno o tomto edukovat
addrazné je varovat pred ponechanim spiciho
ditéte v autosedacce automobilu pro nebez-
pedi jeho umrti z prehfati organismu (3, 5).
Dle dostupnych dat je pro ponechani ditéte
samotného v zam¢éeném auté rizikovy vy3si
vék rodicd (median 38 let), z toho tfikrat castéji
rodi¢ muzského pohlavi, vétsi pocet déti v jed-
vzdélani rodic¢e (6). Upal ditéte v automobilu
je povazovan za jednu z preventabilnich pficin
umrti déti v souvislosti s vyuzivanim doprav-
nich prostredk(. Snizenim rizika ponechani
ditéte samotného v automobilu muize byt
pravidelné kontrolovani zadnich sedadel pred
opusténim auta a edukace fidi¢ll o mozném
nebezpedi jiz v autoskolach.

Dle statistickych udajl bylo v USA evi-
dovano 908 pfipadl umrti v détském véku
z dlivodu prehfati organismu v automobilu
v letech (1998-2022, z toho 23 v roce 2021),
podobné v Izraeli doslo k 800 pfipadim pie-
hrati (2008-2019), z toho 30 skoncilo umrtim
(7).V Ceské a Slovenské republice se podobné
setkdvame s témito pfipady, jednim z nich byla
tiiletd divka ponechéna rodic¢i v zamceném
auté na pfimém slunci na parkovisti pfed ob-
chodnim centrem v Brné v kvétnu roku 2018.
Divka ztézka dychala a nereagovala ani na hlasi-
té podnéty svédkd. Privolani straznici a zachra-
nafi divku z auta vysvobodili a poskytli ji prvni
pomoc podanim tekutin a lokalnim chlazenim.
Odhadem byla divka v uzaméeném vozidle asi
20 minut, jeji stav ale nevyzadoval hospitali-

Prvnipomoc u tzehu a dpalu (1, 2)

Prvni pomoc

Uzeh

Upal

Chladné misto bez slunce, klimatizované prostory

Okamzité ucinné chlazeni

Mechanické ochlazeni, studené obklady na hlavu,
studend sprcha

Pfi pretrvévani teploty nad 40°C volat 155 a vyhledat
lékafskou pomoc

Dostatec¢né mnozstvi tekutin

Teplota ve vozidle v zdvislosti na casu (4)

Teplota ve vozidle v zavislosti na ¢asu

Venkovni teplota 5 minut 10 minut 30 minut 60 minut
20°C 24°C 27°C 36°C 46°C
22°C 26°C 29°C 38°C 48°C
24°C 28°C 31°C 40°C 50°C
26°C 30°C 33°C 42°C 52°C
28°C 32°C 35°C 44°C 54°C
30°C 34°C 37°C 46°C 56°C
31°C 36°C 39°C 48°C 58°C
34°C 38°C 41°C 50°C 60°C
36°C 40°C 43°C 52°C 62°C
38°C 42°C 45°C 54°C 64°C
40°C 44°C 47°C 56°C 68°C

zaci a byla predana do péce rodica. Podobny
pfipad se stal i na Slovensku, kdy 2,5leté dité
zapomenuté matkou v auté, nasledkem upalu
zemielo. Jeho télesna teplota byla 46 stupnd.
Tyto pfipady byly publikovany médii.

S nardstajicim poctem déti a adolescentl
provozujicich sport na profesionalni Grovni je
nutno pomyslet na nebezpedi hrozici z pre-
hiati organismu i béhem tréninkd. Hlavnim
mechanismem ztraty tepla z organismu je
odparovani vody pocenim, které je posilo-
vano vazodilataci cév v periferii. Sekundarné
dochazi ke zvy$enému srde¢nimu vydeji,
ktery mGze vzrlst i o 31/min. pfi vzestupu
teploty jadra téla o 1°C. Pfi nadmérném po-
ceni dochazi ke ztratam elektrolytd a vody.
Obezietnosti je potfeba rovnéz pfi uzivani
diuretik a ndpojl s obsahem kofeinu ¢i alko-
holu, které zvysuji odpady vody. Ke snizeni
poceni mize dojit napt. pfi uzivani antihis-
taminik, ale i pfi spaleni pokozky sluncem.
U¢innou prevenci midze byt dostate¢na doba
aklimatizace k teplotnim podminkam, ¢as-
téjsi prestavky mezi fyzickou aktivitou, po-
uceni déti o vhodnosti lehkého sportovniho
obleceni z prodysného materidlu pro efek-
tivnéjsi odparovani a pravidelna hydratace
i u absence pocitu zizné, kdy optimalni je
pfijem 150-250 ml tekutin kazdych 20 minut
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aktivity (3). Déti by béhem dne mély vypit
pfimérené mnozstvi tekutin dle véku a téles-
né hmotnosti, podrobnéji viz Tab. 4. (volné
podle citace 8, 9). Zdravym kojenclim v ob-
dobi prvnich 6 mésic odpovidajici mnozstvi
tekutin plné zabezpecuje dostatecné kojeni,

pfipadné mlécna formule umélé vyzivy.

Potfeba vody u déti (8, 9)

Vielicelit (ml/ kg":;::z ;:::tnosti)
1.den 50-70
2.den 70-90
3.den 80-100
4.den 100-120

5-9.den 100-130
10. den - 7. mésic 150-160

8.—12. mésic 100-140

2. rok 80-120
3.-5.rok 80-100
6.-10. rok 60-80
11.-14. rok 50-70

V rdmci prvni pomoci je nutné odstranit
pri¢inu prehrati a odvést dité z teplého do
chladnéjsiho prostfedi a ponechat ho odpo-
¢ivat. Venku je vhodné presunout ho do stinu
nebo do vnitfnich klimatizovanych prostor.
Dale je tfeba snizovat télesnou teplotu — uvol-
nit obleceni, potirat pokozku vodou a podavat
vlazné tekutiny. IdedInije neslazena neperliva
voda nebo perorélni rehydrataéni roztoky.
Pokud pacient ztraci védomi, nedokaze pfiji-
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mat tekutiny, je zmateny, pfipadné se jeho stav
nelepsi, je nutna okamzita lékarska intervence.

Progndéza pacienta je pfimo zavisla na
stupni hypertermie a jeji délce, proto hlavnim
terapeutickym zdsahem mimo ucinnou pre-
venci je okamzité rychlé a ucinné chlazeni pa-
cienta. ZpUsoby chlazeni se celosvétové lisi. Je
mozné jak ponofeni pacienta do vlazné vody,
tak sprejovani téla rozpraSovacem s chladnou
vodou, nebo foukani studeného vzduchu venti-
latorem. Cilové je ochlazeni télesného jadra
na teplotu 39°C (méfeno rektdlné nebo intra-
vendznim katétrem). Ve vaznéjsich pfipadech
je dullezité zajisténi prdchodnosti dychacich
cest, dostate¢na oxygenoterapie pfi zvysené
spotiebé kysliku a infuzni terapie (bolusové
20ml/kg béhem 30-60 minut, dale udrzovaci
davka). Jako prevenci nebo terapii kfe¢ovych
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projev( je mozno podat benzodiazepiny (prvni
volbou zlstava Diazepam). Pacient by mél byt
predan k dalsi péci na monitorované lizko JIP
nebo ARO k terapii moznych iontovych dysba-
lanci a metabolického rozvratu (7, 10). U¢&innym
preventivnim opatifenim by byl prakticky si-
mulovany kurz s cilem efektivnéji reagovat na
danou akutni situaci (7).

Uzehu a upalu se da uginné predchazet.
V letnich parnych dnech je vhodné se bé-
hem poledne drzet ve stinu. Slunecni zéare-
ni je nejsilné;jsi pravé mezi 11.-15. hodinou.
Malym kojenciim se pobyt na pfimém slunci
nedoporucuje vibec. Rizikem maze byt irada
dévana rodic¢dm déti se slabou novorozenec-
kou Zloutenkou, aby dité vystavovali dennimu
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7. Cohen-Ronen N, Rimon A, Cohen N, et al. Heat stroke:
knowledge and practices of medical professionals in pedi-
atric emergency medicine departments — a survey study.

s nejlepsi
chuti na
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svétlu. Ani v tomto pfipadé by nikdy nemélo
dojit k vystavovani novorozence pfimému
slune¢nimu zafeni. Vzdy je nutné pouzivat
lehkou pokryvku hlavy, volné a dobfe pro-
dysné obleceni a chranit kzi pred spalenim
opalovacimi krémy s vysokym ochrannym
faktorem, ptipadné pouzivat plavky s UV fak-
torem. Velmi dulezity je pitny rezim. Zasadni
je také snizovani okolni teploty v uzavienych
mistnostech nebo dopravnich prostfedcich.
Idedlni ale je, pokud rozdil mezi vnitini a ven-
kovni teplotou nepfesahne 7°C.

Zavérem bychom chtéli zdlraznit, ze kro-
mé dostate¢ného a pravidelného piijmu te-
kutin je dllezité myslet na tuto problematiku
a nikdy neponechat samotné dité v zaparko-
vaném auté ani na kratkou dobu.
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2Pracovisté klinické a transplantacni patologie IKEM, Praha

U déti a adolescentll rozeznavame tfi jaterni poruchy, které jsou asociované s autoimunitni patogenezi: autoimunitni hepatitidu
(AIH), autoimunitni sklerotizujici cholangoitidu (ASC) a de novo AlH vzniklou po transplantaci jater, ktera se nové oznacuje ter-
minem na plazmocyty bohata rejekce. Jedna se o progresivni onemocnéni, které bez |é¢by vede ve vétsiné pfipadl k jaternimu
selhani. VSechny tyto poruchy jsou charakterizovany histologicky zanétlivymi zménami a sérologicky pfitomnosti cirkulujicich
autoprotildtek a hypergamaglobulinemii IgG. Juvenilni AIH se déli na dva typy podle pfitomnosti jednotlivych protildtek: typ 1
a typ 2.Klinické projevy se mohou lisit, od akutnich, chronickych az po bezptiznakovy priibéh. Zdkladem Ié¢by je imunosupresivni
terapie, kterou je tfeba zahajit co nejdfive po stanoveni diagnézy.

Kli¢ova slova: autoimunitni hepatitida, sklerotizujici cholangitida, imunosupresivni 1é¢ba.

Autoimmune liver disease in children can be classified as: autoimmune hepatitis (AIH), autoimmune sclerosing cholangitis (ASC)
and de novo AlH after liver transplantation (plasma cell rich rejection). When left untreated, these disorders are progressive in
nature and can result in cirrhosis and terminal liver failure. They are characterised by presence of circulating autoantibodies, high
levels of IgG class imunoglobulins and inflammatory changes on liver histology. There are two main subtypes of AIH depending
on the type of specific autoantibodies detected: type 1 and type 2. AlH has a very wide spectrum of symptoms ranging from
being asymptomatic to an acute severe fulminant disease. These liver disorders respond well to theimmunospuresive therapy
which must be started as early as possible.

Key words: autoimmune hepatitis, sclerosing cholangitis, immunosupresive therapy.

V pediatrii existuji tfi formy autoimu-
nitniho onemocnéni jater: autoimunitni
hepatitida (AIH), autoimunitni sklerotizujici
cholangoitida (ASC) a de novo vznikla AlH
u pacientl po transplantaci jater. Vyskytuji
se jak u déti, tak u dospélych, nicméné u déti
mivaji zpravidla zavaznéjsi a progresivnéjsi
prubéh. Pfesnd prevalence téchto onemoc-
néni neni znama. Oproti minulosti pfipadd
pfibyva a to nejen diky stoupajicimu vyskytu,
ale i diky zlep3ujicim se diagnostickym me-
todam a osvété (1).

Poprvé byla popsana v 50. letech 20. sto-
mocnéni jater, které bez |é¢by mliZze progre-
dovat do jaterniho selhani. Charakteristicka
je pro ni predominance Zenského pohlavi,
hypergamaglobulinemie, pozitivni cirkulujici
protilatky a asociace s HLA-DR3 a HLA-DR4.

Pfesny mechanismus vzniku AIH neni
znam, nicméné v rozvoji se uplatiuji vlivy

genetické (3), enviromentalni aimunopatolo-

gické, které funguji komplexné (4). U genetic-
ky vnimavého jedince dochézi po inicidlnim
stimulu k aktivaci imunitniho systému (5), pfe-
devsim T lymfocyt(, z nichZ vétsinovy fenotyp
tvofi CD4+, v mensi mife CD8+. Ostatni fady
(B-lymfocyty, makrofagy a NK buriky) se uplat-
fuji minoritné. Naivni CD4+Th (ThO0) lymfocyty
jsou aktivovany prostfednictvim hepatocy-
tarniho peptidu plsobiciho jako self-antigen,
ktery je navazan na antigen prezentujicich
bunkach (APC). Poté dochazi k iniciaci kaska-
dovitych reakci zprostredkovanych cytokiny,
zejména IL-12, IL-2 a IFN-y, v jejichZ pfitomnosti
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dochazi k aktivaci makrofagli a expresi mo-
lekul HLA I. a Il. tfidy na povrchu hepatocyt(,
které je ¢ini vulnerabilné&jsi. Aktivované Th2
buriky podporuji produkci protilatek prostied-
nictvim B-lymfocytd.

Onemocnéni se mize manifestovat v ja-
kémkoliv véku, prevazné viak jde o onemoc-
néni mladych osob s jednim vrcholem v détstvi
a adolescenci a dalsim v dospélosti ve véku
kolem 40 let. AIH 2. typu postihuje Castéji
mladsi déti, AIH 1. typu byva ¢astéjsi u ado-
lescentl. Az ve tiech Ctvrtinach pfipadl se
jedna o pacientky Zenského pohlavi. Z velkych
evropskych studii (6) vyplyva, ze ptiznaky jsou
velmi variabilni - od ndhodné zjisténych zvy-
$enych abnormalit v biochemickych jaternich
testech, pfes zndmky pokrocilého chronické-
ho jaterniho poskozeni, az po obraz akutniho
jaterniho selhani. Akutni projevy pfipominaji
virovou hepatitidu se symptomy, jako je Unava,
nauzea, zvraceni, hubnuti a bolest bficha. Pfi
pokrocilejsim nalezu se mUize objevit ikterus,
tmaveé zbarvend moc a svétla stolice. U &asti
pacientt se AlH prezentuje pod obrazem akut-
niho jaterniho selhani véetné encefalopatie (7),
ve vétsiné piipadu se jednd o pacienty s AlH 2.
typu. Néktefi nemocni se manifestuji az kompli-
kacemi vzniklymi pfi pokrocilém onemocnéni
a rozvinuté portalni hypertenzi, jako je ascites
nebo krvaceni z jicnovych varixd. Uvadi se, ze
az jedna tretina pacientt s AIH ma jiz v dobé
diagnézy jaterni cirhézu (8). U asymptomatic-
kych pacientl se zvy$enymi hodnotami ALT,
AST je tfeba vzdy dbat na zvySenou opatrnost
a pfi pretrvavajicich patologickych hodnotach
cilené patrat po pfitomnosti AlH. Stejné tak je
potieba na tuto diagnézu pomyslet u pacientd,
ktefi prodélali EBV ¢i CMV infekci a hodnoty
transaminaz u nich nepoklesly do normalnich
hodnot do ¢tyf tydnd od prodélané infekce.
Nékdy téZ mize alternovat obdobi akutni de-
kompenzace s klidovym obdobim spontanni
remise s Upravou klinickych i laboratornich pa-
rametrd, coz mGze vést k oddaleni diagndzy
nebo jiné mylné interpretaci. Z tohoto dlivodu
je vhodné pacienty s jinak nevysvétlenou ele-
vaci transamindaz i po spontanni Upravé znovu
vysetfit. Podobné jako jina chronicka onemoc-
néniv détstvise mlze i AIH projevit opozdénim

rdstu a puberty.
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Onemocnéni asociovand s castéjsim vyskytem AlH

Diabetes mellitus 1. typu

Glomerulonefritidy

Behcetova nemoc

Idiopatickd trombocytopenickd purpura

Graves-Basedowa nemoc

Urticaria pigmentosa

Celiakie

Autoimunni thyreoiditis

Nespecifické stfevni zanéty

Hypoparathyroidismus

Sjégrendv syndrom

Addisonova nemoc

Autoimunni hemolytickd anémie

Vitiligo

AlH neni onemocnéni omezené pouze na
jatra, je Casto asociovana s jinymi autoimu-
nitnimi poruchami (Tab. 1), a to zejména tam,
kde je jejich rodinny vyskyt. Napadné casty
(10-20%) je vyskyt u pacientd s autoimunit-
nim polyglanduldrnim syndromem 1. typu
(APECED), kde je tfeba po pfitomnosti AIH
cilené patrat. Vzhledem k variabilni klinické
prezentaci AlH je potfeba v diferencialni dia-
gnostice myslet na fadu onemocnéni, které

jsou shrnuty v tabulce 2.

Diagnostika je zalozena na spole¢né in-
terpretaci klinickych a laboratornich nélez(,
pficemz klicovymi znamkami je elevace séro-
vych aminotransferaz, zvyseni IgG a pfitom-
nost specifickych autoprotilatek: ANA (proti
neutrofildm), ASMA (proti hladkému svalu),
anti-LC-1(proti jaternimu cytosolu) ¢i anti-L-
KM (proti mikrosomu jater a ledvin), spolu
s charakteristickymi zménami v histologickém
obraze.

Biochemické abnormality, zejména eleva-
ce ALT, AST jsou pfitomny témér ve vétsiné pfi-
padu, nicméné se jednd o nespecificky nalez,
ktery je potfeba vyhodnotit v kontextu dal3ich
biochemickych, hematologickych, sérologic-
kych, imunologickych a molekularné-gene-

Diferencidlni diagnéza AIH

Primdrni sklerotizujici cholangoitida

Chronické virové hepatitidy

Akutnfinfekéni hepatitidy

Léky indukované onemocnéni jater

Metabolickd onemocnéni

Cysticka fibréza

Deficit alfa 1 antitrypsinu

Wilsonova nemoc

tickych vysetrfeni. Hladina sérové ALP a GGT
byva vétSinou v normé nebo pouze mirné
zvysend, hladina bilirubinu je variabilni od
normalnich hodnot po vyrazné patologické
ndlezy. Soucasné pozorujeme poruchu tvorbu
koagulac¢nich faktorG a albuminu.

Vétsina (az 80 %) pacientldl ma zvysenou
hladinu IgG, coz patfi mezi typické zndmky
onemocnéni, nicméné jeho normalni hodnota
diagnézu AlH nevylucuje. AlH (vice 2. typu)
je téz castéji spojena s parcialnim deficitem
IgA (9).

Pritomnost cirkulujicich autoprotilatek je
detekovana metodou nepfimé imunofluores-
cence. Je kli¢ova pro diagnostiku AlH a dovo-
luje jeji rozdéleni do dvou typd: AlH 1. typu,
pro kterou je typicka pozitivita ANA a ASMA
a AlH 2. typu, kterou charakterizuji protilat-
ky anti-LC-1 nebo anti-LKM (10). V pfipadé, ze
jsou pfitomny oba typy autoprotilatek, je AIH
klasifikovana jako 2. typu. Dalsi autoprotilatky,

Srovndni autoimunni hepatitidy 1. typu (AlH-1), 2. typu (AIH-2), autoimunni sklerotizujici cholan-
goitidy (ASC) a primdrni sklerotizujici cholangoitidy (PSC)

AlH-1 AlH-2 ASC PSC
Pohlavi F (80%) F (80%) F (70%) F:M(50%)
ANA/ASMA ++ +/- ++
Anti-LKM-1 - ++ +/-
Anti-LC-1 - T+t
Anti-SLA + + +
I9G ++ ++
Abnormalni cholangiogram - + +
Odpovéd k imunosupresivni terapii + + +

ANA — anti-nuclear antibody; anti-LG1 — anti-liver cytosol typ 1, anti-LKM-1 — anti-liver kidney microso-
mal antibody typ 1; anti-SLA — anti-soluble liver antigen; IgG —imunoglobulin G; ASMA — anti-smooth

muscle antigen
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které jsou testovany méné casto, ale maji téz
diagnosticky vyznam, jsou napt. anti-solubilni
liver antigen (anti-SLA) a perinuklearni pro-
tilatka proti cytoplazmé neutrofild (pANCA).
Velmi vzacné mUze byt i u déti zachycena pfi-
tomnost protilatky proti mitochondriim (AMA),
ktera je jinak diagnostickym markerem pro
onemocnéni primarni biliarni cholangoitida
(PBQ), vyskytujici se téméf vzdy pouze u do-
spélych pacientu. Déti s pozitivni AMA protilat-
kou by mély byt do budoucna zvlasté peclivé
sledovany, protoze se u nich mohou vyvinout
znadmky PBC az do 30 let od prvniho zachytu
pozitivity AMA (11). U dospélych pacientt jsou
autoprotilatky zhodnoceny jako pozitivni pfi
fedéni > 1:40. Naproti tomu u déti, které jsou
zfidkakdy pozitivnimi nositeli autoprotilatek,
pokud jsou zdravé, je jako signifikantni hodno-
cenojizfedéni>1:20 u ANA a ASMA, u LKM-1
dokonce > 1:10. Pri interpretaci autoprotilatek
je treba dat si pozor zejména na falesnou nega-
tivitu, danou ¢asto rozdilnou kvalitou komer¢-
né dostupnych setd, napf. pridanim fixativ jako
je aceton, ethanol ¢ methanol, které mohou
vysledky zkreslit. Stejné tak je tfeba myslet na
kolisavou pfitomnost autoprotilatek, které se
mohou manifestovat az pozdéji v pribéhu
trvani onemocnéni. Tam, kde mdme klinické
podezieni na pfitomnost AlH, je tedy lépe vy-
Setfeni's casovym odstupem zopakovat, nebo
pro srovnani pouzit jinou laboratof.

Histologické nalezy
Histopatologické vysetfeni je nedilnou

soucasti diagnostického algoritmu AlH. Jaterni

biopsie by méla byt optimalné provedena
pred zahajenim lécby, s vyjimkou pacientd

s pokrocilou chorobou a zjevnou koagulopa-

tii, kde pro rizikovost je Iépe odlozit vykon az

po stabilizaci stavu. Podobné jako u dalsich
dil¢ich vysetieni, i pfi hodnoceni histologie
je tfeba davat nalezy do kontextu s dalSimi
klinickymi a laboratornimi nalezy, protoze
z4dna z popisovanych zmén neni pfizna¢na
jediné a pouze pro diagnézu AlH. Mezi typické

histologické znaky patfi (12):

W zanétliva celulizace portélnich poli s pre-
vahou lymfocytd a s variabilnim, obvykle
vyznamnym zastoupenim plazmatickych
bunék

W zanétliva interface aktivita (dfive piece-
meal nekréza) s pronikdnim zanétlivych

element(i z portalniho pole do periportal-
niho jaterniho parenchymu

W vyznamnd zénétliva aktivita v jaternim
lallicku, casto s pritomnosti pfemostujicich
(bridging) centro-portalnich nekréz

M emperipoléza s pronikdnim zanétlivych
elementtl do cytoplazmy hepatocyt

W zndmky regenerace jaterni tkdné s rozeto-
vitym usporadanim hepatocytl

Vyznam histologie nespocivd pouze
v potvrzeni diagndzy, ale i v urceni po-
krocilosti onemocnéni (stupen fibrozy) ¢i
pritomnosti prekryvu s dalsi pfidruzenou
patologii, jako je napt. ASC nebo nealkoho-
lickd steatéza jater.

Lécba

AlH je dobfe citlivd k imunosupresni te-
rapii. Rychlost odpovédi na [é¢bu a jeji ucin-
nost souvisi se zdvaznosti onemocnéni v dobé

manifestace.

Obr. 1. Autoimunnihepatitida. Zdnétlivd celuliza-
ce v portdlnich polich. Hematoxylin-eozin, pavodni
zvétseni 100x

Obr. 3. Primdrni sklerotizujici cholangitis.
Jizevnaty zdnik Zlucovodu (Sipka). Hematoxylin-
eozin, puvodni zvétseni 40x
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Standardni terapie

Standardni terapie AlH spociva v podéni
prednisonu v davce 2 mg/kg/den s maximem
60 mg/denné. Optimalné se tato dévka po-
stupné vysazuje v priibéhu 4-8 tydn(, pokud
to umoziuje pacientdv klinicky stav a uspo-
kojiva laboratorni odpovéd. BEhem snizo-
vani [écby je tfeba monitorovat hladiny ALT
a AST. Ve chvili, kdy hodnoty jaternich funkci
dosdhnou normalnich hodnot, se pacient
ponechava na udrzovaci terapii minimalni
davkou prednisonu, ktera je schopna udrzet
normalni hladiny transamindz, coz je vétsi-
nou 2,5-5mg prednisonu denné (13). Malé
udrzovaci mnozstvi kortikosteroidi denné je
pro dlouhodobé udrzeni remise efektivnéjsi,
nez napf. podavani obden, které vede k ¢as-
téjsim relapsdm. Primarnim cilem je snaha
o alespon 80% pokles vstupnich hodnot ALT
a AST béhem prvnich 8 tydna lé¢by. Pokud
je k dosazeni normalnich hodnot jaternich
testl vyzadovano pfilis vysoké mnozstvi

Obr. 2. Autoimunni hepatitida. Detail portdiniho
pole s plazmoceluldrni zdnétlivou interface aktivi-
tou. Hematoxylin-eozin, pivodni zvétseni 600X

0 o s *x3

Obr. 4. Primdrni sklerotizujici cholangitis.
Koncentrickd fibréza kolem septdinich Zlucovodd.
Hematoxylin-eozin, plvodni zvétseni 200X
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kortikosteroidli anebo se i s jejich pouzitim
nedafi dostat laboratorni nalezy pod kontro-
lu v poZzadovaném ¢asovém rozmezi, pfidava
se do terapie azathioprin v inicidlni davce
0,5mg/kg/den, ktery se pii dobré toleranci
a nepiitomnosti deficitu enzymatické ak-
tivity da navysit az na davku 2mg/kg/den.
Jednotliva centra se v pfistupu k |é¢bé mo-
hou lisit. Nékdy je azathioprin pfidavan jiz
inicialné v dobé stanoveni diagnézy. Obecné
se doporucuje jej pouzit az jako druhou linii
|é¢by pro jeho hepatotoxicitu a myelotoxicitu
atozejména u pacientl s ikterem. V prabéhu
|é¢by je vhodné monitorovat téz hladinu IgG
a protilatek, které koresponduiji s aktivitou
onemocnéni. Vysazeni [é¢by je teoreticky
mozné po alespon tfech letech terapie, pfi-
¢emz podminkou je normalizace ALT, AST,
hladiny IgG a negativita autoprotildtek po do-
bu alesporn 12 mésicd. Optimalné by se pred
planovanym vysazenim |é¢by méla doplnit
i jaterni biopsie k ovéreni remise zanétlivého
procesu. Nedoporucuje se vysazeni lécby
v obdobi puberty, kdy je riziko relapsu vyssi.
V tomto vékovém obdobi je tfeba peclivé
monitorace z dlivodu ¢astéjsiho rizika non-
-compliance. Nejcastéjsi nezadouci ucinky
terapie prednisonem jsou psychické kom-
plikace, cushingoidni vzhled a pfechodny
vzestup apetitu s rizikem obezity. K nezadou-
cim uc¢inkdim AZA patfi akutni pankreatitida,
leukopenie a jiz zminovana hepatotoxicita.
Bé&hem lécby azathioprinem jsou na misté
pravidelné kontroly krevniho obrazu.

AZu40% pacientl se v prabéhu lé¢by ob-
jevirelaps onemocnéni. U takovychto pacientt
je prvnim krokem zvyseni terapie prednisonem
ve stejnych davkach, jako pfi zahajeni Iécby.
Tam, kde neni mozné udrzet remisi pomoci
standardni terapie, nebo pacient netoleruje
azathioprin, Ize jako Ié¢bu druhé volby pouzit
mykofenolat mofetil (MMF) v ddvce 20 mg/
kg 2x denné v kombinaci s kortikosteroidy.
Efekt MMF spociva ve snizeni proliferace T-
i B-lymfocytd. Nezadouci u¢inky MMF jsou
bolesti hlavy, priijmy, nauzea a zvraceni, ne-
utropenie a vypadavani vlasd. Opatrnost je na
misté pii podavani MMF u pacientek ve fertil-
nim véku z dlivodu teratogenity. Pokud ani
tato [é¢ba neni G¢inna anebo neni tolerovéana,
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je ke zvadzeni nasazeni kalcineurinovych inhi-
bitord, jako je cyklosporin A nebo tacrolimus.
Terapie cyklosporinem ma stejnou ucinnost
jako terapie azathioprinem, ale neni prefero-
vana pro vedlejsi ucinky cyklosporinu A, jako je
nefrotoxicita, hyperplazie gingiv a hirsutismus.
Zkusenosti s pouzitim tacrolimu zindikace AlH
jsou limitované, stejné jako uziti rituximabu.
Alternativné se misto prednisonu zkousel vy-
uzivat budesonid, kde se ocekaval dobry efekt
diky jeho - ,first pass” efektu jaterni tkani pfi
ordlnim podavania mensim nezadoucim ucin-
kdm, nicméné provedené studie nesvédcily
pro jeho lepsi t¢innost. Budesonid predstavuje
alternativni terapii u non-cirhotickych pacien-
td, u kterych nebylo dosazeno remise pomoci
standardni |écby (14).

Prestoze u vétsiny pacientd v¢asné na-
sazeni imunosupresivni terapie vede k dlou-
hodobé remisi AlH, ¢ast pacient(i (10-20 %)
v pribéhu onemocnéni dospéje k nutnosti
jaterni transplantace. Zavazny terapeuticky
problém predstavuji pacienti manifestujici se
pod obrazem akutniho jaterniho selhani, kdy
odpovéd'vici imunosupresivni terapii nemusi
byt dostatecna. U pacientd s encefalopatii mu-
Ze navic nasazeni kortikosteroid( predstavo-
vat riziko sepse a zhorsit celkovy stav. U téchto
pacientd je nezfidka nutna jaterni transplan-
tace, stejné tak jako u pacientd s pokrocilym
nalezem ve stadiu cirhézy a chronického
jaterniho selhani. Dalsim dlvodem selhani
konzervativni terapie s nutnosti transplantace
jater je non-compliance pacienta anebo nedo-
state¢na odpovéd k imunosupresivni terapii.

Terapeuticky pfistup u AIH je shrnut

v piiloze.

V pripadé sklerotizujici cholangoitidy se
setkdvdme s pojmy autoimunitni sklerotizujici
cholangoitida (ASC) a primarni sklerotizujici
cholangoitida (PSC). V klinické praxi je nékdy
obtizné tyto jednotky mezi sebou jednoznac-
né odlidit, nicméné léCebny pfistup je odlisny.

ASC je chronické zanétlivé onemocnéni
jater, které muze postihnout jak intrahepa-
tické, tak extrahepatické Zlucovody a mize
vést k jejich fibrotizaci. Autoimunitni profil

AUTOIMUNITNT ONEMOCNENI JATER V DETSKEM VEKU

je stejny jako u AlIH 1. typu. Diagnostika je
zalozena na zobrazeni Zlu¢ovych cest, kde
jsou popisovany typické zmény, a to od
nepravidelnosti lumen az k obrazu striktur
a dilataci. K diagnostice v pediatrii uzivame
nejcasteji MRCP vzhledem k tomu, Ze je Se-
trnéjsi metodou, alternativou je ERCP. Pokud
jsou zaroven pfitomny znamky AlH, mluvime
o prekryvném syndromu AIH/ASC. U paci-
entl s ASC je také castéjsi pozitivita pANCA.
Lécba ASC je stejna jako u AlH, pouze ke
standardni terapii navic pfidavame kyselinu
ursodeoxycholovou.

O PSC mluvime, pokud nejsou pfitomny
autoprotilatky ani dalsi diagnostické znamky
AlH a jednd se o izolované postizeni zlu¢o-
vodu. Jeji etiologie je multifaktorialni a neni
presvédcivé objasnéna. Uplatiuji se zde jiné
nez typicky autoimunitni mechanismy, a tak
u tohoto onemocnéni nema imunosupre-
sivni terapie efekt. Jedna se o progresivni,
fibrotizujici onemocnéni Zlu¢ovoda, které
casto vede k jaterni cirhoze (15). Postizeny
mohou byt jak malé, tak vétsi zlu¢ovody. Na
rozdil od AlH je ¢astéjsi u muzské popula-
ce. Laboratorné neprokazujeme pozitivitu
autoprotilatek ani IgG a také histologicky
obraz je odlisny, typickd je periduktalni
fibrotizace, oznacovana jako ,onion skin”
s postupnym jizevnatym zdnikem zlu¢ovodu
(tzv. fibroobliterativni 1éze) a vice ¢i méné
rozvinuté znamky protrahované cholestazy.
Také 1é¢ba se u této diagndzy lisi, nenasa-
zujeme imunosupresivni terapii, ale pouziva
se kyselina ursodeoxycholovd, alternativné
vankomycin. Recentni studie nicméné pro-
kazaly, ze ani kyselina ursodeoxycholové ani
vankomycin nejsou v [é¢bé PSC dostatecné
efektivni a pfirozeny prabéh nemoci se od-
viji spise od rizikového fenotypu, ktery je
dén vicero faktory (16). Pacienti s chronic-
kym jaternim selhanim na podkladé PSC
jsou indikovani k transplantaci jater. Bohuzel
az u 30% pacientd maze dojit k rekurenci
onemocnéni ve $tépu. PSC je také castéji
néz AlH asociovana s rozvojem nespecific-
kych stfevnich zdnétl, zejména s ulcerézni
kolitidou. Jak pacienti s AlH, tak pacienti se
sklerotizujici cholangoitidou by méli mit
pravidelné monitorovan fekalni kalprotek-
tin. V pfipadé jeho (i mirného) zvyseni je na
misté doplnéni endoskopie.
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Jedna se o nové vzniklou AIH u pacientd,
ktefi podstoupili jaterni transplantaci z jinych
nez autoimunitnich dGvodd. Diagnostikovana
je na zékladé pfitomnosti kteréhokoli typu
vyse zminénych cirkulujicich autoprotilatek
a histologického obrazu, kde byva ¢asto po-
pisovana zavazna lymfocytarni cholangoiti-
da. V 1écbé je efektivni stejna terapie, jako
se uziva u AlH. U vétsiny pripadd vede k re-
misi onemocnéni a dobrému pfreziti graftu.
Alternativné se k [é¢bé de novo vzniklé AlH
u pacientd po transplantaci pouziva sirolimus.
Je zajimavé, Ze pacienti ktefi podstoupili jater-
ni transplantaci v détském véku, maji castéji
tendenci k rozvoji progresivniho jaterniho
poskozeni s autoimunitnimi rysy v priibéhu
10 let od provedené transplantace. Vzhledem
k tomu, Ze v rozvoji de novo vzniklé AlH se
uplatiuji i vlivy bunééné a humordlné zpro-
stredkované rejekce, bylo navrzeno skupi-
nou autor® zabyvajicich se touto problema-
tikou oznacovat ji nazvem rejekce bohatd na
plazmatické bunky (17).

Autoimunitni onemocnéni jsou stale cas-
t&jsi problematikou jaternich poruch u déti. Ve
vétsiné pfipadd maji pii nasazeniimunosupre-
sivni terapie dobrou prognézu. Je potfeba na
né pamatovat a v¢asné diagnostikovat, proto-
Ze opozdéné nasazeni terapie muze vést kiirre-
verzibilnim zménam, jako je cirh6za, chronické
jaterni selhdni a nutnost transplantace jater.
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Slunecni zafeni a hlavné jeho ultrafialova ¢ast mize poskodit détskou kazi akutnim popalenim, chronicky pak v dospélosti
aktinickym starnutim a/nebo kozni rakovinou. DUlezita je intenzita a délka expozice, ale také vlastnosti (fototyp) ozarené kiize.
Prirozenou fotoprotekci Ize posilit Upravou chovani, vhodnym odévem a sunscreeny. Po solarnim poskozeni je potfeba kizi osetfit
a rozhodné nepokracovat v opalovani.

Klicova slova: slunecni ultrafialové zareni, détska klize, fotoprotekce.

Sunlight, and especially its ultraviolet part, can damage children’s skin with acute burns, and chronically in adults with photoaging
and/or skin cancer. The intensity and duration of exposure are important, but also the characteristics (phototype) of the irradiated
skin. Natural photoprotection can be strengthened by behavior modification, appropriate clothing and sunscreens. After solar
damage, it is necessary to treat the skin and definitely not to continue sunbathing.

Key words: sun ultraviolet radiation, children’s skin, photoprotection.

BliZici se letni sezéna s sebou mimo jiné
pfinasi moznost silného oslunéni. Je potieba si
uvédomit, ze expozice slunicku nema jen pfiz-
nivé ucinky (tvorba previtaminu D v pokozce,
optimistické psychické ladéni), ale mGze také
poskozovat lidskou kGzi a oci. Tyto efekty jsou
zavislé na celé fadé faktord — intenzité a délce
oslunéni, momentalnimu spektralnimu sloze-
ni svétla, ale také na vlastnostech lidské klze.

Slunecni zéfeni, nez dosdhne zemsky po-
vrch, musi projit atmosférou. Ta funguje jako
spasny filtr — odcloni tvrdé kosmické a gama
zareni, také rentgenové a ¢ast UV (UV-C) zare-
ni, takZe vinové délky krat$i nez 280-290 mm
dale prakticky neproniknou. Za ochranu v této
Jhrani¢ni” oblasti zodpovida zejména strato-
sféricka ozénova vrstva (ve vysce 15-50km),
a proto je vénovana jejimu zeslabovani (nejen)

zplodinami lidské ¢innosti (hlavné uvolnovani
fluorovanych uhlovodikd) tak velka ekologické
pozornost (3).

Nejproblematic¢téjsi z hlediska posko-
zeni klze se jevi ultrafialové zareni (UV-B
290-320 mm; UVA 320-400 mm), které sice
pronika jen do povrchni pokozky, pfipad-
né do 3kary, ale je schopno vyvolat erytém
a pigmentaci (8). K akutnim (krdtkodobym)
ucinklm insolace patfi popaleni kiize (rliz-
ny stupen erytému s vyvrcholenim do 24
hodin, popt. puchyfe) a pigmentace (¢asng,
pfechodnd u snédsich jedincl a pozdéjsi
3.den, trvalejsi, spojena s tvorbou melaninu).
Dlouhodoba iradiace UV zafenim vyvolava
drobnéjsi chronickd poskozeni klze, ktera
se projevi az ve vy$sim véku - jejich komplex
nazyvame aktinické starnuti kiize, které probi-
ha soubézné s prostym starnutim vékem. Do
komplexu extrinzitniho (aktinického) starnuti,
popisovaného jako photoaging, fadime poru-

chy rohové vrstvy (aktinické keratézy), zmény
pigmentace (solarnilentiga), zbytnéni, rozpo-
lickovani a zazloutnuti kiize (solarni elastéza),
casto s cystickymi formacemi zbytnélych ma-
zovych Zldzek. | kdyz se tyto zmény netykaji
détského véku, je potieba si uvédomit, ze
zhruba polovinu celozivotni davky UV zareni
¢lovék obdrzi v prbéhu détstvi (,hiichy mladi
jiz neodcinis”).

Podobné je to s fotokarcinogenezi. UV
zéfeni poskozuje jadernou DNA koznich bu-
nék at jiz ptimo (UVB), nebo nepfimo (prevaz-
né UVA) tvorbou reaktivniho kysliku (ROS).
Vznikla poskozeni (mutace) mohou byt rychle
opravovana nitrobunéénym enzymatickym
systémem (pokud je defektni, vznikaji one-
mocnéni typu xeroderma pigmentosum).
Poskozovana mUze byt i mitochondrialni DNA,
kterd neni vybavena opravnym systémem
a jeji zmény opét pfispivaji k aktinickému
starnuti. Zejména prudka epizodicka spaleni
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v détstvi (az do puchyrtl) pfispivaji k riziku
vzniku melanomu pozdéji.

Situaci mohou pak zhorsovat stavy spo-
jené simunosupresi (napf. onkologicka a po-
transplantacni 1é¢ba, imunodeficity, apod.)
nebo expozici fotosenzibilizatordm (nékteré

interni léky, antibiotika, atd.).

Dité neni maly dospély: to plati i o détské
kazi, zejména v prvnich tydnech, mésicich
az letech zZivota, kdy dochazi k rychlym zmé-
nam nékterych koznich parametrd. Kize no-
vorozencl a kojencu je tenkd a ma proto nizsi
pfirozenou schopnost ochrany. Tenci rohova
vrstva pokozky a nizsi tvorba melaninu patfi
k nejvyznamnéjsim rozdilim oproti dospélé
kGzi (2). Imunitni systém détské klize postupné
vyzrava, v utlém véku nemusi byt schopen se
dobfe vyrovnavat simunologickymi disledky
solarnich poskozeni, ktera tak pfenaseji rizika
do dospélosti. Slaba détska kiize navic umoz-
nuje hlubsi prinik UV zafeni do klGize a moz-
nost poskozeni (imunokompetentnich) bunék,
které v k0zi jen hostuji a mohou pak pUsobit
i na jinych mistech lidského téla. U déti je navic
rozdilny pomér kozniho povrchu k télesnému
jadru, proto je zde zvy3ené nebezpedi prehfati
(Upalu) a dehydratace.

V ptipadé, ze u ditéte dochazi k nepfi-
méfené silné reakci po oslunéni, nez kterd
by odpovidala jeho ptirozenému stavu kdze
(fototypu), je potieba zvazit moznost fotosen-
zibilizace (8). K té mUze dojit po aplikaci nék-
terych kosmetickych, dezinfekénich, mycich
i [é¢ivych pripravkl pfimo na kdzi (napf. tric-
losan, ketoprofen, nékteré rostlinné extrakty,
bergamotovy olej) nebo také vnitiné podané
Iéky - antibiotika, sulfonamidy, antirevmati-
ka, psychofarmaka. U déti mlze dojit k prvni
manifestaci hereditarnich chorob spojenych
s fotosenzitivitou (napf. porfyrie).

Komplex pfirozenych ochrannych faktord
kGze jsme si zvykli souhrnné nazyvat koznim
fototypem (Obr. 1). Da se orientacné stanovit
dle anamnestické reakce po expozici jedné
hodiné na jarnim polednim slunci. Nejcitlivéjsi
fototyp | vzdy zrudne a nikdy nezhnédne
(zpravidla je doprovazeno i fenotypovymi
znaky: svétlymi az rySavymi vlasy, modryma

Prehled koznich fototypu — dle (3)
Fototyp

Reakce kize

| VZzdy zrudne, nepigmentuje

1 Zrudne, pigmentuje jen mirné

1l Zrudne zfidka, pigmentuje

\% Nerudne, pigmentuje dobfe
\' Hneéda kaze (Arabové)
Vi Cerné kize (Cernosi)

ocima, svétlou kiizi). Hlavni podil na pfirozené
ochrané ma melaninova pigmentace a tloust-
ka pokozky, predevsim jeji rohové vrstvy (7).
V pribéhu dalsiho slunéni se mohou obé sloz-
ky dynamicky rozvijet - postupnd novotvorba
melaninu zpusobuje hnédnuti kiize, ztlusto-

vani rohové vrstvy, pak Supeni az olupovani.

Jedna se o celou fadu opatfeni tykajicich
se Upravy chovaéni, pouziti zaclonéni ¢i odé-
vu, naneseni ochranného prostiedku ptimo
na kizi (sunscreenu), nebo dokonce vnitini

podani pfipravku (Tab. 2).

Typy fotoprotekce — dle (3)

Typ Druh fotoprotekce
Pfirozena Pigmentace, tloustka pokozky
Uméla Uprava chovani (stin)
Ochrana odévem
Sunscreeny
Celkova Antioxidanty

Pobyt ve stinu, zejména kolem poledni-
ho obdobi (11-15 hodin letniho ¢asu), omezi
expozici nejvice erythemogenni slozce slu-
nec¢niho zafeni - UVB. Nejen denni doba (po
ranu a k veceru je UVB odfiltrovano diky delsi
dréaze svétla skrze atmosféru pfi poloze slun-
ce pobliz horizontu), ale také ro¢ni obdobi,
zemépisnad Sitka (bliz k rovniku intenzivné;si
zéreni), nadmoiskd vyska (zvysi se 0 4% na
kazdych 300m.n.m.), obla¢nost a exhalace
ovlivni intenzitu slune¢niho zareni. Pouziti
slune¢niku, klobouku se Sirokou stfechou
a slunec¢nich bryli s deklarovanym spektrem
i ochrannym faktorem se viele doporucuje (3).
Je potfeba si uvédomit, ze stin neposkytuje
kompletni ochranu (zhruba 50 %) v zavislosti
na moznosti odrazu od okolniho prostredi.
Svétlé a lesklé plochy (beton, bila dlazba, vod-
ni hladina) odrazeji vice, intenzivné zejména
cisty snih (az 80 %).

Odév predstavuje velmi pfirozenou a ucin-

nou ochranu. | kdyz podléhd médnim tren-
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dam, které ovliviuji stfih a oblasti zakryti téla,
dulezitou roli hraji vlastnosti textilni latky, ze
které jsou usity. Ocenuje se zejména tloustka
textilie, hustota vldken a roztaznost (napnutd,
roztazena textilie chrani méné), typ materialu
(synteticky zpravidla chréani vice nez pfirod-
ni). Paradox pfirodni baviny mGze spocivat
i v tom, ze se opakovanym (do urcitého po-
¢tu) prani roztfepi a chrani vice. Namoceni
ale ochranu podstatné snizi (3). Tmava barva
chranivice. Vechny tyto vlastnosti Ize ocenit
pomoci UPF (ochranného faktoru textilii — ¢im
vyssi, tim Uc¢innéjsi ochrana). UPF byva uva-
dén spise na luxusnéjsich odévech urcenych
pro letni pouziti (plavky, ddmské 3aty, kosile,
tricka, apod.).

Nezakryté casti téla (oblicej, usi, krk, hibe-
ty rukou), v 1été pak pfi koupani a opalovéni
prakticky celé télo, je potfeba chranit sun-
screeny. Vyrabéji se jako krémy, lotiony, spreje,
rténky, popt. jiné kosmetické pripravky (tzn.,
Ze nejsou poskytovany s uhradou ze zdra-
votniho pojisténi). Dulezity je tzv. SPF (sun
protecting factor), ktery predstavuje pomér
minimalni erytémové davky klze osetiené
sunscreenem a bez sunscreenu (6). Cim vys3-
3i, tim siln&jsi ochrana (Tab. 3). Pro praktické
pouziti to jednoduse znamena nasobek pro-
dlouzeni doby pobytu na slunci bez nasled-
ného zarudnuti. Je potreba si uvédomit, ze
deklarovany SPF byl stanoven pro 2mg/cm?
sunscreenu naneseného na kazi (urcité limity
koncentrace filtrd nemohou byt ve vyrob-
ku pfekroceny) a je nutné pocitat s vétsim
mnozstvim sunscreenu, nez by se laikim zdalo
(100ml ochranného prostfedku vystaci pouze
na 3 celotélova namazani dospélého ¢lovéka).

Ochranny faktor sunscreent (SPF) - dle (3)

Stupen ochrany SPF
Nizky 6-10
Strednf 15-20-25
Vysoky 30-50
Velmi vysoky 50+

Vlastni ochrannou latkou v suscreenu je
tzv. filtr. Anorganické (mineralni, fyzikalni)
filtry (napt. TiO,, ZnO) svétlo odrazeji a roz-
ptyluji. Pro zlep3eni kosmetické pfijatelnosti
jsou vétsinou mikronizovany, coz zlepsuje
jejich roztiratelnost a odstranuje bélavy od-
stin. Chrani v Sirokém spektru UVB a UVA se
zasahem do viditelné oblasti, nealergizuji, vy-
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Prehled nejcastéji pouZivanych filtrd a jejich spektra ochrany — dle (1)

SLUNCE A DETSKA KOZE

Absorbce

UVvB
290-320

UVA2
320-340

UVA1
340-400

Visible
400-800

Organické (chemické) absorbéry

PABA derivaty [napt. Padimate O (octyl dimethyl PABA)]

Cinnamaty (skofi¢nany)

Salicylaty

Benzofenony

- Oxybenzon (benzofenon-3)

- Sulisobenzon (benzofenon-4)

- Dioxybenzon (benzofenon-8)

Jiné

- Octocrylen

- Enzulizol (fenylbenzimidazol sulfonova kyselina)

- Avobenzon (butyl methoxydibenzoyl metan, Parsol 1789)

- Mentyl anthranilat (meradimat)

— Ecamsule (Mexoryl™ SX, terefthalyliden dicamfor sulfonova kyselina)

Anorganické (fyzikalni) blokatory*

Oxid titanicity

Oxid zinec¢naty

Jiné latky (nepovazované za aktivni filtry)

Dihydroxyaceton

Oxidy zeleza

*7advisly na velikosti cdstic

robci vsak musi hlidat velikost ¢éstic, aby se
nevstrebdvaly a jako ,nano-partikule” nesko-
dily pfirodnimu prostredi. Sunscreeny s anor-
ganickymi filtry se pravé doporucuji u déti.
Organické (chemické) filtry zareni pohlcuji
(méni na jiny druh energie), pfitom mohou
ménit své chemické vlastnosti a také alergi-
zovat. U nékterych (Avobenzon, Oxybenzon)
se zminuje hormonalni aktivita, ev. Skodlivost
pro zivotni prostredi (vodni organizmy), na
druhé strané stoji nizka cena a dobré kosme-
tické vlastnosti (Tab. 4). Novéjsi organické filtry
(Tinosorb S, M; Mexoryl SX) jsou jiz bezpecnéj-
$i. Pro zvyseni ochranného efektu a zaroven
snizeni koncentrace jednotlivych filtr(i se v né-
kterych sunscreenech pouzivaji kombinace
anorganickych a organickych filtra (8).
Sunscreeny maji poskytovat co nejvétsi
uzivatelsky komfort. Na ném se podili vlastni
nosny zéklad (emulze, sprej, olej, atd.) s pfi-
datky emulgator(, konzervancii, antioxidant(,
apod. Pravé antioxidanty maji pfispét k res-
tituci organickych filtr( v pfipravku, ale ta-
ké k opalovanim poskozenych bunék kize
(nebo Ize samostatné aplikovat v ,after sun”
pfipravcich; nékdy se pridavaji i syntetické
enzymy k opravam DNA). Pfimo pro déti se vy-
rabéji nékteré sunscreeny s oznacenim ,kids”.
Sunscreeny mohou byt specidlné uréeny i pro
suchou a citlivou atopickou pokozku - pak

www.pediatriepropraxi.cz

Svétlejsi policka znamenayji nizsi Gcinnost ochrany v dané cdsti spektra

jsou mastnéjsi. Anebo naopak pro mastnou
aknozni plet mladistvych (nékdy oznacené
+AKN"). Tzv. ,dry touch” (se suchym vjemem)
je nyni propagovan pro sporty, ale i bézné
pouziti, protoze nezmastuje odév.

Pfipravky ,water resistent” (nyni se jiz
nedoporucuje oznaceni ,waterproof”) maji
zajistit ochranu i po 40 az 80 minutach mace-
ni, nékdy jsou posilené i proti odéru v pisku.
V kazdém pfipadé je Ize vecer smyt sprchovym
gelem nebo mydlem. Existuji sunscreeny s re-
pelenty, ev. s jinymi pfisadami.

Naneseni sunscreeni ma byt provedeno
10-30 minut pred zahajenim opalovani. To
proto, aby se pfipravek mohl dobfe navazat
na rohovou vrstvu pokozky. Doporucuji se
nejméné 2 aplikace (nejlépe rano), jednak aby
bylo naneseno dostate¢né mnozstvi sunscree-
nu, jednak se zatfou i opomenutd mista. Volba
dostatecné vysokého SPF (i kdyz SPF 30 by
mélo postacit) mize do jisté miry kompenzo-
vat zpravidla v praxi nizké mnozstvi nanese-
ného sunscreenu. Doporucuje se pravidelné
domazavat dle typu aktivity (dlouhodoby po-
byt ve vodé, poceni, otér odévem, ru¢nikem,
apod.). Volba SPF také zavisi na UV indexu,
ktery je v letni sezéné aktualizovan denné ve

sdélovacich prostredcich (Tab. 5).

WVindex —dle (3)
Intenzita slunecniho UV zareni UV index
Minimalni 0-2
Nizka 3-4
Stredni 5-6
Vysokd 7-9
Velmi vysoka 10+

V pfipadé popaleni (erytém az puchyfe) je
potreba zamezit dalsi expozici, ochladit kizi
(obkladem, chladivymi lotiony), popf. tlumit
zanét aplikaci externa s kortikoidem. Reakci se
vznikem puchyil je nutné fesit jako tepelnou
popaleninu (4). V takovém pfipadé je nutné
chranit erodovana loziska pred lokalni infek-
ci. Popalena kliZe se pozdéji ¢asto olupuje
a pigmentuje, proto je vhodné ji promazévat.
V téZ3ich pfipadech podévat i celkové Iéky
proti svédéni, bolesti, ¢i zvysené teploté.

Tento typ fotoprotekce zatim neni pfilis
ucinny a vétsinou chybi udaje (i z hlediska bez-
pecnosti) pro détskou populaci (2). Spise nez
skute¢ny ochranny efekt proti UV zafeni (srov-
natelny napf. se sunscreeny), maji zde uvadéné
pripravky antioxidativni a reparacni icinek, ktery
je v rlznych studiich velmi rdzné hodnocen.

Patii sem nékteré vitaminy (napt. CaE, ra-
déji v kombinaci), rostlinné latky a vytazky (fla-
vonoidy, resveratrol, atd.). Doporucené davky
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jsou velmi rozdilné. V praxi se snad nejvice
ujal 3-karoten, jehoz nadmérné uzivani vede

k oranzovému zabarveni kdze.

Ochranu proti slune¢nimu zareni je nutné

provadét jiz od utlého détstvi jako preven-
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Na rozdiel od inych ¢asto zriedkavych genetickych ochoreni sa pediater pocas svojej klinickej praxe stretne s mnohymi pripadmi
deti s Downovym syndrémom. Tento syndrém sa vo svojej komplexnosti vyznacuje typickymi funkénymi a Strukturdlnymi mani-
festaciami v kazdom orgdnovom systéme. Pre imunitny systém deti s tymto syndrémom su typické réznorodé a funkéne limitujlce
poruchy na urovni reguldcie imunitnych mechanizmov, ktoré zabezpecuju zachovanie integrity organizmu proti vplyvu endogénnych
a exogénnych faktorov. Vysledkom toho je nielen zvysena nachylnost na opakované a komplikované respiracné infekcie, ale aj pre-
dispozicia na vybrané autoimunitné a onkologické komplikécie a neprimeranu prozapalovi odpoved na patogény s rizikom rozvoja
sepsy s patri¢nymi nasledkami. Pediater nadobudnutim délezitych poznatkov a z toho vyplyvajucich preventivnych, diagnostickych
a terapeutickych zasahov méze zlepsit poskytovanu zdravotnu starostlivost o tieto deti, so zvysenim kvality Zivota a s redukciou
limitujucich symptémov vyplyvajucich z narusenia rovnovéhy a interakcii medzi jednotlivymi zlozkami imunitného systému.

Klucové slova: deti, Downov syndrém, imunitny systém, imunodysreguldcia, rekurentné respira¢né infekty.

Unlike other rare genetic disorders, a paediatrician often encounters many cases of children with Down syndrome during clinical
practice. This syndrome is characterised by the complexity of characteristic functional and structural manifestations in every organ
system. The immune system of children with this syndrome is characterised by various functionally limiting disturbances related to
the regulation of immune mechanisms that maintain the integrity of the organism against endogenous and exogenous factors. This
results not only in an increased susceptibility to recurrent and severe respiratory infections, but also in a predisposition to selected
autoimmune and oncological complications and inadequate pro-inflammatory responses to pathogens with a risk of developing
sepsis with related poor outcomes. Acquiring important knowledge and consequent preventive, diagnostic and therapeutic inter-
ventions, the paediatrician can improve the health care provided to these children with an improved quality of life and reduction of
limiting symptoms resulting from disturbances in balance and interactions between different parts of the immune system.

Key words: children, Down syndrome, immune system, immunodysregulation, recurrent respiratory infections.

Downov syndrém (DS) nomenklaturne ra-
dime medzi chromozomalne aberacie. Pric¢ina
vzniku réznorodej a variabilnej klinickej aj
laboratérnej prezentacie spociva v nadby-
to¢nom chromozéme v 21. pare (trizémia

21. chromozému). Predstavuje chorobu s kom-
plexnym fenotypovym prejavom. Vyskyt toh-
to syndrému je relativne velmi ¢asty. V USA
odhadom postihuje 1 narodené dieta zo 700.
V Eurépe podla dostupnych dat je Irsko ako
krajina s najvyssim hlasenym vyskytoms 1 na-

rodenym ,downikom” z 546 deti (1). V ostatnej
dekdde zaznamenavame v Eurépe pozvolna
nastupujuci trend znizovania poctu narode-
nych deti s Downovym syndromom vzhladom
na prenatélne testovanie. Podla nedavno pub-
likovanej epidemiologickej studie sa v Europe
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v rokoch 2011-2015 priemerne narodilo 0 54 %
menej deti s DS zdbévodu pred¢asného ukon-
Cenia tehotenstva po prenatdlnom skriningu.
Zéaroven podla tohto prispevku na Slovensku
zilo v roku 2015 priblizne 2396 ludi s DS (2).
Z dostupnych Statisticky dat NCZI (Narodné
centrum zdravotnickych informécii) sa na
Slovensku ro¢ne narodi 32-67 deti s DS, cize
priemerne 47 deti (dostupné na: https://tiny-
url.com/2p8j98em).

Mnoho komorbidit prakticky z kazdého
organového systému je asociovanych s DS.
Patria k nim spomalenie a zaostavanie psy-
chomotorického vyvoja, svalova hypoténia,
vrodené vyvojové chyby srdca, abnormality
gastrointestinalneho traktu, poruchy dychania
v spanku, ortopedické komplikacie, ochorenia
nervového syndrému, poruchy zmyslovych
orgénov a psychiatrické poruchy (3). Mnohé
komplikacie vznikaju v désledku mnohopo-
¢etného narusenia fungovania imunitného
systému. Z toho vyplyva aj zvysena predis-
pozicia na vybrané autoimunitné a onkolo-
gické ochorenia. Okrem iného je to najcastejsi
geneticky syndrom s prepojenim na poruchy
nespecifickych, ako aj $pecifickych zloziek
imunity. Imunoreaktivita na antigénne, poten-
cidlne patogénne podnety z vonkajsieho pro-
stredia je v mnohych pripadoch nedostato¢na,
oneskorend a aberantnd. Mnohi autori preto
sumdrne povazuju DS za komplexny primarny
imunodeficit s predominanciou imunodysre-
gula¢nych aspektov so zvy3enym stupriom
tendencie k hyperinflamacnej odpovedi orga-
nizmu na exogénne a endogénne podnety (4).

Deti s DS su vysokorizikovou skupinou
z hladiska zvySenej vnimavosti na zadvazné
infekcie respira¢ného traktu s nedostato¢nou
odpovedou na farmakologické a nefarmako-
logické terapeutické intervencie a s moznymi
trvalymi nasledkami. Vo vSeobecnosti z to-
ho dévodu byvaju Castejsie hospitalizované
v Ustavnych zdravotnickych zariadeniach.
Obdobie hospitalizacie byva dlhsie pre zvyse-
né riziko respira¢nej insuficiencie s potrebou
neinvazivnej alebo invazivnej ventilacnej
podpory. Doj¢atd s DS su viac nachylné na
RSV bronchiolitidu so zdvaznejsim priebehom
s potrebou intenzivnej zdravotnej starostli-

vosti a vy$Sou mierou mortality v porovna-
ni s inymi menej rizikovymi skupinami (5).
Infekcia v organizme méze u deti s diagnézou
DS nielen castejsie progredovat do septic-
kého stavu, ale aj riziko umrtia v septickom
stave je priblizne o 30% vyssie oproti ostat-
nym (6). K zvySenej vnimavosti na virusové
a bakteriadlne infekcie prispieva aj subopti-
malna protilatkova odpoved po vakcinacii.
To potvrdzuje prospektivna klinicka studia,
kde zo 48 detskych ucastnikov s DS len 27 %
dosiahlo optimélne protektivne koncentracie
protildtok po dvoch davkach vakciny proti
chripke (7). Ochorenie COVID-19 sp6sobené
novym druhom koronavirusu neobchadza
ani deti s DS, ktoré v rdmci samotnej podstaty
genetického syndromu, mnohopocetnych
komorbidit aimunodysregulécie predstavuju
osoby s vy$sim rizikom zdvaznejsieho priebe-
hu ochorenia, ako aj dlhodobych nasledkov
prekonanej infekcie (8).

K zvysenej respiracnej chorobnosti pris-
pievaju aj $pecifické anatomické a funkéné
odchylky. Pacienti s DS sa vyznacuju znamou
facialnou dysmorfiou so skratenou stredovou
Castou tvare (napadne malé Usta, kratsi nos),
zvacsenym jazykom (makroglosia). Typickou
¢rtou je aj kratky a Siroky krk s generalizo-
vanou hypoténiou. Anatomické proporcie
dychacich ciest deti s DS sa vyznacuju typic-
kym uzsim nosohltanom a tracheou, moz-
nou laryngomaldciou a tracheomalaciou (9).
Vietky tieto charakteristické abnormality
spolu s narusenou kinematikou cilii respirac-
ného epitelu a zvysenou sekréciou hlienov
pohdarikovitymi bunkami stazuju mukociliarny
klirens a expektoraciu nahromadenych sekré-
tov. To rezultuje vo zvy$enom riziku aspiracie
a v stagndcii hlienov v dychacich cestach.
Eustachova trubica je tieZ relativne kratsia.
Uvedend anatomickd abnormalita vytvara
vhodné podmienky na ulahéenie migracie
patogénov z nosohltana do stredousného
priestoru a tym aj na Castejsie otogénne kom-
plikacie (rekurentné mediootitidy a prevodové
poruchy sluchu) aj pri spociatku nezévaznych
infekciach hornych dychacich ciest (10, 11).
Gastroezofagova refluxova choroba (GERD)
a syndrom obstrukéného spankového apnoe
(OSAS) st dalsie neimunologické faktory s par-
ticipaciou pri opakovanych a protrahovanych
respiracnych infekciach.
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Vys3iu respira¢nu chorobnost potvrdila
aj retrospektivna observa¢na komparativna
Studia Eijsvoogela a kol. 116 zicastnenych deti
s DS v porovnani s kontrolnou skupinou bez-
nej populdcie mali u lekéra castejsie udavané
respiracné symptémy (30 vs. 15 %). Okrem
toho o zévaznejSom priebehu respira¢nych
infekcii svedcili ¢astejsie kontroly u primar-
nych pediatrov (21,3 vs. 11,8 %), Castejsia anti-
bioticka preskripcia (47,8 vs. 26,3 %) a absencie
v skole (55,5 vs. 25,4%) (12). Aj pri pohlade na
problematiku rekurentnych bronchospazmov
a frekvencie kasla vykazovali deti s DS vyssiu
mieru tychto zdravotnych tazkosti oproti bez-
nej detskej populacii (13).

Rekurentné respiracné infekcie vyznamne
negativne ovplyviuju celkovy vyvoj, kvalitu
Zivota a potrebu vynakladania zvysenych fi-
nan¢nych prostriedkov z verejného zdravot-
ného poistenia. Opakované infekty v oblasti
stredného ucha sa mozu podielat na alteracii
vyvoja reci, emocného a behavioralneho do-

zrievania.

Narusenu reguldciu jednotlivych imu-
nitnych mechanizmov s parcidlnou stratou
imunitnej tolerancie telu vlastnych antigén-
nych Struktur potvrdzuje aj zvysend inciden-
cia vybranych autoimunitne podmienenych
ochoreni. Deti s DS maju Castejsie diagndzy
hypotyreodizmu, celiakie, juvenilnej idiopa-
tickej artritidy a diabetu 1. typu. Imunitny
systém tychto deti sa vyznacuje sklonom
k zvysenej intenzite az prestreleniu a nasled-
nej perzistencii nadmernej nekoordinovanej
zdpalovej imunitnej odpovede. Tento dlho-
doby stav ma nésledky v neskorsich etapach
Zivota najma v oblasti neurodegenerativnych
portch. Nasledkom je zvySeny pocet pripadov
demencie pred dovisenim 50 rokov Zivota
a Castejsi vyskyt Alzheimerovej choroby v dos-
pelom veku (14). Pre imunitny systém deti s DS
je charakteristicky pozmeneny cytokinovy
profil so signifikantne zvysenym zastupe-
nim niektorych prozapalovych cytokinov (IL-
1, IL-2, IL-6) a rastovych faktorov zapojenych
v zdpalovej odpovedi organizmu na hypoxiu
(EPO - erytropoetin), podporujucich angio-
genézu (VEGF - vaskularny endotelidlny ras-
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tovy faktor) a myelopoézu (GM-CSF - rastovy
faktor stimulujuci kolénie granulocytov) (15).
Nadmerné bazalne koncentracie uvedenych
rastovych faktorov mo6zu zhorsovat klinicky
stav a prognoézu deti s eSte nekorigovanymi
srdcovymi vyvojovymi chybami. Taktiez tie-
to rastové faktory (EPO, VEGF) participuju na
vzniku plucnej hypertenzie ako dalsej pridru-
zenej klinickej jednotky DS (16). GM-CSF sa
podiela na patogenéze prechodnej abnor-
malnej myelopoézy pri DS (myeloproliferativ-
ne ochorenie charakterizované prechodnou
proliferaciou megakaryoblastov). Tato forma
leukémie sa unikatne vyskytuje asi u 10% no-
vorodencov s Downovym syndrémom s vyso-

kym predpokladom spontannej remisie (17).

T-lymfocyty zohravaju nezastupitelnu
ulohu vo fungovani, requldcii a interagovani
medzi jednotlivymi celuldrnymi a mediato-
rovymi komponentamiimunitného systému.
Deti s DS maju signifikantne zredukované
pocty CD4+ a CD8+ subpopulacii lymfocy-
tov. Neprimerané su nielen absolutne po-
¢ty lymfocytoy, ale aj ich funk¢na kapacita.
T-lymfocyty sa vyznacuju znizenou prolife-
ra¢nou reaktivitou a tvorbou $pecifického
cytokinového spektra na antigénne podnety
virusovych a bakteridlnych patogénov (18).
Variabilné zmeny vo funkcnej, efektorovej
a autotolerancnej kapacite T-lymfocytov mé-
zu spocivat aj v dysgenéze tymusu. Tymus
detskych pacientov s DS je v porovnani s ne-
postihnutou skupinou mensi a hypocelularny
50 znizenym poc¢tom maturovanych tymocy-
tov. Opisované abnormality mézu aj nega-
tivne interferovat s fenotypovou konverziou
T-lymfocytov na T-regula¢né lymfocyty a tym
k vac¢siemu sklonu k naruseniu procesov na-
vodenia autotolerancie (19).

B-lymfocyty su klicovym hra¢om v tvor-
be 3Specifickych protilatok po reguldarnom
antigénnom podnete s moznostou tvorby
imunitnej pamati. Ukazuje sa, Ze aj proces ma-
turdcie a funkcnej diferenciacie B-lymfocytov
je vtejto skupine pacientov naruseny. Najviac
postihnutym podtypom su izotypovo prepnu-
té pamatové B-lymfocyty. Tie maju nezastu-
pitelné funkcie v navodeni optimalnej proti-
latkovej postvakcina¢nejimunitnej odpovede
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a v sekundarnej rychlej reakcii na réznorodé
infek¢né agensy (20). Aj napriek dysfunk¢né-
mu vyvoju urcitych subtypov B-lymfocytov
nie su koncentracie jednotlivych imunoglo-
bulinov znizené v porovnani s beznymi je-
dincami. Naopak, u mnohych deti starsich
ako 5 rokov sa v komparativnych klinickych
studiach potvrdili zvysené priemerné titre IgG
a slizni¢nych IgA protilatok s poklesom 1gG2
algG4 podtried. Tato dysbalancia v zastupeni
IgG podtried méze naznacovat zvysenu vni-
mavost na opuzdrené baktérie (streptokoky,
meningokoky) a viaznuce mechanizmy na-
vodenia imunitnej tolerancie k exogénnym
antigénom (4).

Uvedené zmeny v poctoch a funkénej
vykonnosti T-lymfocytov a B-lymfocytov by
mohla ciasto¢ne vysvetlit zvysena tendencia
k apoptéze tychto buniek. Apoptézou, inak
povedané programovanou smrtou buniek,
sa imunitny systém zbavuje nepotrebnych
alebo potencidlne nebezpeénych buniek
(napr. nedostatocne reaktivne B-lymfocyty
germindlnych centier alebo autoreaktivne
T-lymfocyty v tymuse). Zvysena apoptdza
je pravdepodobne vyznamnym ,dielikom
v mozaike” vysvetlujucej typicky nalez lym-
fopénie v periférnej krvi deti s DS (21). Zmeny
vo vybranych castiach imunitného systému
prezentuje obrazok 1.

Neutrofily su nenahraditelné efektorové
bunky nespecifického ramena imunitného sys-
tému. Fagocytdézou sprostredkovand eliminacia
patogénnych mikroorganizmov predstavuje
ich elementarnu funkciu spolu s koordinaciou
a interakciami medzi susednymi imunocytmi
v zapalovom mikroprostredi. Neutrofily det-
skych pacientov s DS sa vyznacuju znizenou
chemotaxiou a Uroviiou fagocytéarnej funkénej
kompetencie v porovnani s kontrolnymi skupi-
nami nepostihnutych deti (22).

Dal3ou postihnutou zlozkou vrodenej imu-
nity s monocyty. Podielaju sa na mnohych
imunitnych pochodoch, po¢ntc bojom proti
cudzorodym patogénom, odstrariovanim
odumretych buniek prostrednictvom fago-
cytoézy, tvorbou variabilného cytokinového
spektra, reparaciou poskodeného tkaniva
az po stimulaciu dalsich zloZiek adaptivnej
imunity. U deti s DS podla zaverov klinickych
studii dochadza k nerovhomernému zastu-
peniu jednotlivych podtypov monocytov so
znizenou pritomnostou klasického subtypu
monocytov (dolezité pre antigénnu prezenta-
ciu afagocytdzu choroboplodnych zérodkov),
s nizSou produkciou prozapalovych cytoki-
nov (IL-1) a interferénov 1. typu (interferény a
ainterferény B) (23). Dysbalanciu v zastupeni

Vybrané imunodysregulacné aspekty spojené s Downovym syndromom (vlastné spracovanie,
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jednotlivych subtypov monocytov odzrka-
dluje zvyseny podiel monocytov (neklasické,
intermedidrne), ktoré su asociované s onko-
logickymi ochoreniami, septickymi stavmi
a tendenciou k hyperinflamacii (zvySena uro-
ven respiracného vzplanutia) (24).

Variabilné zmeny vo funk¢nej kompetencii
boli dokazané aj pri NK bunkach. NK bunky
plnia v organizme rozlicné efektorové (NK
bunkami sprostredkovand lyza cielovych bu-
niek) a regula¢né funkcie. Zasadna a definu-
juca je schopnost vykonavat imunitny dozor
prostrednictvom rozpoznavania a eliminacie
nefunkénych, neoplasticky transformovanych,
infek¢ne napadnutych ¢i poskodenych bu-
niek. Niektoré vedecké studie potvrdili zvy-
Seny absolutny pocet NK buniek u deti s DS
oproti detom z kontrolnych skupin v roznych
vekovych kategoériach (25, 26). | ked bolo do-
kazané vyssie percentudlne zastupenie NK
pri DS, ich cytotoxické a cytolitické moznosti
su zredukované, ¢o podporuje koncept imu-
nitnej dysreguldcie (27).

Komplement predstavuje dalSiu kon-
cep¢ne a funkéne nenahraditelnd humoral-
nu zlozku nespecifickej imunity. Pecen syn-
tetizuje preformované zlozky komplementu
(proteiny C1-C9) a dalsie inhibitory a akti-
vatory. Po adekvatnej stimulacii dochadza
ku kaskadovitej aktivacii jednotlivych casti
komplementu podobne ako pri koagulac-
nom systéme. Ustredné funkené zlozky kom-
plementu sa podielaju na opsonizacii pato-
génov a chemotaxii makrofagov (markantné
zapojenie v procese fagocytdzy). Termindlne
produkty aktivacie formuju membrany ata-
kujuci komplex pdésobiaci priamo cytotoxic-
ky prostrednictvom navodenia lyzy atakova-
nych buniek. Inhibi¢ny faktor H, tiez synteti-
zovany v peceni brani Stiepeniu Ustrednej C3
zlozky na fragment C3b (alternativna cesta
aktivacia komplementu). Tymto regulacnym
prostriedkom zabranuje nadmernej a nepri-
meranej spontannej aktivacii imunitného
systému. Genetické zmeny na 21. chromo-
zéme pri DS rezultuju vo zvysenej expresii
urcitych génov a usekov mikroRNA (malé
nekdédujice molekuly RNA ovplyviujuce po-
sttranskripéné mechanizmy expresie génov).
To negativnou spatnou vazbou spdsobuje
znizenu produkciu inhibi¢ného faktora H, ¢o
¢iastocne vysvetluje asociaciu DS so zvyse-

nou zapalovou aktivitou a autoimunitnymi
ochoreniami (28, 29).

Mimoriadnu dolezitost pri rozpoznava-
ni cudzorodych $truktdr maju toll-like re-
ceptory (TLR). Svojim postavenim patria na
rozmedzie vrodenej a ziskanej imunity, kde
vytvaraju integrdlne prepojenia. Rozoznavaju
celé rady typickych, zvac¢sa evolucne silne
zakonzervovanych molekuldrnych Struktar
mikroorganizmov (napr. lipopolysacharidy:
TLR4, lipoproteiny: TLR2) alebo virusovych
castic nukleovych kyselin (napr. TLR3, TLR7,
TLR8). Vysledkom aktivacie TLR je indukcia
intracelularnych signalnych kaskad s tvorbou
prozapalovych cytokinov a chemokinov, ktoré
zabezpecuju zapojenie a koordinaciu dalsich
imunocytov v spolo¢nej imunitnej odpove-
di. TLR2 a TLR4 su doélezité v inicidlnej obra-
nyschopnosti proti grampozitivnym (TLR2)
a gramnegativnym (TLR4) baktériam (30).
Narusenad aktivita a expresia TLR2 a TLR4 na
povrchu efektorovych imunocytov (neutro-
filov, monocytov) bola dokdzana u deti DS
(31). D6sledkom uvedenych dysbalancii je
ochromenie homeostazy imunitnych inte-
rakcii s predispoziciou na zvy$enu nachylnost
na zévaznejsie a invazivne infekcie fakulta-
tivne patogénnymi mikrébmi (Streptococcus
pneumoniae a Staphylococcus aureus) pri DS.
K pridruzenym abnormalitam spominanych
funkcénych odchylok radime aj zvyseny stu-
pen zapalového stavu organizmu (tendencia
k ,prestrelenej” imunitnej odpovedi na anti-
gén/superantigén s rozvojom cytokinovej bur-
ky a septického Soku) a autoreaktivitu imunity.

Dojc¢ata a batolata s DS su vo vieobecnos-
ti vysokorizikovou skupinou pre rekurentné,
protrahované a komplikované respiracné in-
fekcie s moznymi vaznymi nasledkami, prihli-
adnuc na pridruzené komorbidity. Specificky
pre zvysenu vnimavost na komplikované
a protrahované RSV infekcie (bronchitidy,
bronchiolitidy a pneuménie) je po splneni
indika¢nych obmedzeni u deti s DS vhodna
pasivna imunizacia monoklonalnou protilat-
kou palivizumab (32). Prevencia RSV infekcie
predstavuje velky benefit vzhladom na 6- az
8-nédsobne vyssie riziko hospitalizécie oproti
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detskej populécii bez DS. Tato forma preven-
cie je vysokoucinna vzhladom na preukazanu
signifikantnu redukciu vzniku ochorenia s na-
slednou potrebou hospitalizacie o 55-72 %
(33). Na Slovensku a v Cesku su terapeutické
indikacie pre RSV profylaxiu totozné a kon-
cipované pre specifikované rizikové skupiny
deti s prematuritou, bronchopulmonalnou
dysplaziou alebo hemodynamicky zavaznymi
vrodenymi srdcovymi ochoreniami (SPC -
Synagis®, www.sukl.sk & www.sukl.cz). Vo
svete nie sU nazory odbornej verejnosti na
otazku pausalnej aplikacie RSV profylaxie
u predmetnych deti jednotné. Napriklad vset-
ky deti v Japonsku s DS od roku 2013 maju
plne hradenu aplikaciu palivizumabu v rdm-
ci zdravotného poistenia. Retrospektivnou
analyzou klinickych pripadov sa kolektiv
autorov z Japonska dopracoval k zadverom,
Ze aj u menej rizikovych deti s DS (ktoré by
nesplnili indika¢ného obmedzenia v Cesku
alebo na Slovensku) bola této forma imuni-
zacie prospesna s ohladom znizenie rizika
hospitalizacie (34).

K dal$im odporucaniam pri znizeni rizika
preventabilnych ochoreni patria okrem Stan-
dardnych ockovani v ndrodnych imunizacnych
programoch aj kazdoroc¢na vakcinacia proti
chripke od 6 mesiacov veku, preockovanie
23-valentnou polysacharidovou vakcinou
proti pneumokokom od veku 2 rokov a zva-
Zenie vakcindcie proti A, C, W, Y sérotypom
meningokokov (35). Ked' sa vezme do Uvahy
nedostato¢né navodenie dlhodobej obrany-
schopnosti pre znizend imunogenicitu vakcin
vimunodysfunkénom teréne DS, su potrebné
posilfovacie dévky vakcin. S ohladom na opi-
sované imunodysregula¢né aspekty pri DS
s tendenciou nadmernej zapalovej aktivity
a dominancie prozapalovych cytokinov pri
neprimeranej imunitnej odpovedi su tito pa-
cienti vo vysokom riziku zadvazného priebehu
COVID-19 a hospitalizacie pri tomto ochoreni
(v akutnej faze ochorenia cytokinova burka
s rozvratom funk¢nej integrity organizmu,
predispozicia na dlhotrvajuce postakutne na-
sledky ochorenia). Preto by mali byt tieto deti
ockované proti novému typu koronavirusu
SARS-CoV-2 (36). Ockovanie je pre jedincov
s DS podla zaverov recentnej populacnej
analyzy z USA bezpecné, dobre tolerované
a efektivne (37).
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DéleZité informdcie o zdravotnej starostlivosti o deti s Downovym syndrémom so zameranim na limitujdce respiracné symptdmy a infekcie spolu
sodporucanymi preventivnymi a terapeutickymi postupmi

Downov syndrém a imunitny systém (dolezité body na zapamatanie do klinickej praxe)

Klinické faktory (respiracné infekcie)

Preventivne a terapeutické intervencie

predispozicia na rekurentné a zdvaznejsie respiracné infekcie

dosledne vysetrit choré dieta (fyzikalne vysetrenie, zdpalova aktivita, vytery)

zvysené riziko hospitalizacie a septického priebehu respiracnych infekcif

v pripade indikécie cielend a dostatocne dlha antimikrobidlna terapia

zvysené riziko respiracnej insuficiencie pri respiracnom infekte

kompletna vakcinacia v sibehu s narodnymi imunizac¢nymi programami

vyssi vyskyt komplikovanych RSV infekcif

kazdoroc¢na vakcinacia proti chripke

¢asto nedostatocna postvakcinacnd protilatkova odpoved

profylaxia proti RSV (po splnenf indika¢nych kritérif)

vyssia pravdepodobnost komplikovaného priebehu COVID-19

od 2 rokov veku

preockovanie 23-valentnou polysacharidovou vakcinou proti pneumokokom

neimunologické faktory, ktoré prispievaju k zvysenej respiracnej chorobnosti:
facidlna dysmorfia, makroglosia, skratenie Eustachovej trubice, svalova hypoténia,
vrodené vyvojové chyby dychacich ciest, GERD, OSAS

ockovanie proti meningokokom (sérotypy A, C, W, Y)

pridruzené autoimunitné ochorenia: autoimunitné tyreopatie, celiakia, diabetes 1. typu

vakcindcia proti SARS-CoV-2

pridruzené onkologické ochorenia: leukémie, solitdrne tumory (nddory semennikov)

moznosti imunomodulacnej terapie v prevencii opakovanych respiracnych
infektov: napr. bakteridlne lyzaty: OM-85

symptomoch

posudenie rizika aspircie a portch prehltania pri perzistujucich respira¢nych

zvézenie dlhodobejsieho poddavania azitromycinu pri rekurentnych zavaznejsich
a protrahovanych respira¢nych infekciach so zahlienenim

suplementdcia zinku, selénu a vitaminu D

Pri prevencii rekurentnych respira¢nych
infekcii sa ponukaju moznostiimunomodulac-
nej farmakoterapie. Jednym z preparatov tejto
skupiny s vysokou mierou validnych dokazov
ucinnosti je lyofylizovany bakteridlny lyzat
OM-85 pozostéavajuci z 8 patogénov sposo-
bujucich respira¢né infekcie (Haemophilus
influenzae, Streptococcus pneumoniae,
Klebsiella pneumoniae, Klebsiella ozaenae,
Staphylococcus aureus, Streptococcus pyoge-
nes, Streptococcus viridans, a Moraxella catar-
rhalis). U¢innost tohto pripravku potvrdila
metaanalyza 14 klinickych studii zahfnajucich
takmer 1900 deti v podobne zniZenia frekven-
cie a trvania respiracnych infekcii ¢i znizenia
spotreby antibiotickej terapie (38). Rozli¢né
mechanizmy pésobenia zloziek OM-85 na
bunky a mediatory adaptivnejimunity zvysu-
jutvorbu slizni¢nych IgA a IgG protilatok, ako
aj zosilnuju kostimulacné signalne drahy pod-
mienujuce diferenciaciu a proliferaciu efek-
torovych T-lymfocytov (39). V rdmci Specific-
kého rozpoznavania spolo¢nych chemickych
struktur lyofilyzovanych tiel baktérii (PAMP
- pathogen associated molecular patterns)
imunokompetentnymi bunkami Peyerovych
plakov ¢revného epitelu dochadza k stimuldcii
a zosilneniu signélnych drah spatych s TLR2
a TLR4 (40). Prave signalizacia tymito receptor-
mi u pacientov s DS sa javi dysfunkénou, ako
sme uz v ¢lanku spomenuli (31). Pri prevencii
opakovanych respira¢nych infekcii u deti's ch-
ronickymi zavaznymi respiraénymi ochore-

niami sa pomerne ¢asto pouziva dlhodoba
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kura nizkymi ddvkami azitromycinu pre imu-
nomodulac¢né, antiflogistické a sekretolytické
ucinky. Nateraz viak absentuje relevantna
klinicka studia, respektive odporné odporuca-
nia, ktoré by sa zaoberali touto problematikou
(41). Potencidlne vyznamny imunomodula¢ny
efekt bol experimentélne potvrdeny aj pri me-
latonine. Tento endogénny hormén ma okrem
riadenia cirkadidnneho rytmu aj antioxidacné,
antiflogistické a imunonormaliza¢né ucinky
(modifikacia produkovaného cytokinového
spektra, reguldcia neprimeranych signalnych
drdh medzi imunocytmi), z ktorych mézu det-
ski ,downici” profitovat (42).

Populdcia deti s DS v porovnani s beznou
skupinou ma odlisny profil zastipenia stopo-
vych prvkov so znizenou koncentraciou zinku
a selénu. Tieto mikronutrienty su okrem inych
biologickych funkcii nevyhnutné na adekvat-
ny vyvoj a funkciu imunitného systému. Preto
je potrebné ich v primeranom mnozstve
substituovat (43). Nedostatok vitaminu D je
v tejto populdcii tiez pomerne casty, a preto
je dolezitd jeho adekvatna suplementécia
najma v prechodnych obdobiach. Specilne
v podskupine obéznych deti s autoimunit-
ne podmienenymi ochoreniami boli potvr-
dené zvysené naroky na externé hradenie
vitaminu D aj nad odporucané referen¢né
davky (44). Tabulka 1 sumarizuje informécie
o problematike respiracnej chorobnosti pri
DS a prislusnych preventivnych a terapeu-
tickych prostriedkoch délezitych pre klinicku
prax pediatra.

Downov syndrém je najcastejsie geneticky
podmienené ochorenie s komplexnym feno-
typovym vyjadrenim v primarnej zdravotnej
starostlivosti pediatra. Spolu s neustale pri-
budajucimi poznatkami z oblasti imunold-
gie primérnych poruch imunity sa postupne
opravnene vytraca premisa vylu¢nej asociacie
so zvysenou nachylnostou na rézne infekcie.
DS je prototypom komplexného zlyhania dal-
Sich dvoch zakladnych funkcii imunitného
systému. Narusenie mechanizmov zabezpe-
¢enia homeostdzy organizmu podmieniuje aj
dysbalancia v procesoch navodenia tolerancie
k telu vlastnym antigénnym Struktdram a tka-
nivam (autoimunitné ochorenia) a imunitného
dozoru (autoinflamacné a hyperinflamacné
tendencie, onkologické choroby, nachylnost
na septické komplikacie a pod.). Ulohou pe-
diatra je zabezpecit po zdravotnej stranke
optimalny vyvoj dietata s DS. Osvojenie po-
drobnych vedomosti o rozli¢nych variabilnych
nasledkoch narusenia imunitnych pochodov
moze prispiet k zlepseniu kvality Zivota tychto
deti, znizeniu frekvencie a zavaznosti opako-
vanych respirac¢nych infektov, znizeniu spo-
treby antibiotik, redukcii rizika hospitalizacie
a k poklesu mortality. Dodatocne aj pre vysoké
riziko pridruzenych autoimunitnych a onkolo-
gickych chorob si kazdé dieta s DS vyzaduje
Specificky a obozretny pristup k posudzovaniu
zdravotného stavu a k zodpovedajucim pre-
ventivnym, diagnostickym a terapeutickym
intervenciam.
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PRADER-WILLI SYNDROM V KAZUISTIKACH
https://doi.org/10.36290/ped.2023.051

MUDr. Olga Magnova
Pediatricka klinika, FN Brno

Prader-Willi syndrom je zavazné geneticky podminéné multisystémové onemocnéni. Mezi jeho typické pfiznaky patfi kromé
faciadlni dysmorfie i svalova hypotonie, porucha piijmu potravy (neprospivani s naslednou hyperfagii a obezitou) a porucha rdstu.
Uvadime kazuistiky tfi déti s Prader-Willi syndromem. U dvou z nich byla genetickd diagn6za stanovena az po druhém roce Zivota
s rozdilnym vlivem na jejich dalsi zdravotni stav, ale ani ¢asna diagnéza v dalsim pfipadé nevyloucila rozvoj extrémni obezity ve-
douci k zavazné morbidité. Cilem ¢lanku je upozornit na dalezitost v¢asné diagnostiky a zahajeni komplexni Iécby tohoto stavu,
véetné lécby rdstovym hormonem, které tak mohou vyznamné ovlivnit klinicky stav pacient(.

Klicova slova: Prader-Willi syndrom, obezita, rlistovy hormon.

Prader-Willi syndrome is a dangerous genetic multisystem disorder. It's typical symptoms include facial dysmorphia, muscle weak-
ness, growth and eating disorders (failure-to-thrive followed by polyphagia and obesity). We are presenting three case histories
of children with Prader-Willi syndrome. Two of them have been diagnosed after the second year of life, with differing impact on
their health. Early diagnosis in the third case history didn't eliminate development of extreme obesity leading to serious morbidity.
The aim of the article is to bring attention to importance of early diagnosis and initiation of complex treatment of this condition,

including growth hormone therapy that can singificantly affect the clinical condition of patients.

Key words: Prader-Willi syndrome, obesity, growth hormone.

Prader-Willi syndrom (PWS) je multisysté-
mové onemocnéni a je nejzndméjsi pficinou
geneticky podminéné obezity (1). Je zplsoben
poruchou exprese genl na 15. chromozomu
paternalniho plavodu. V 60% se jednd o de-
leci v oblasti 15q11-g13, v 35% o maternalni
disomii 15q a v 5% o atypickou deleci malé
¢asti 15. chromozomu. Charakteristickymi
symptomy onemocnéni jsou centralni svalova
hypotonie, neprospivéniv prvnim roce zZivota
nasledované rozvojem obezity po druhém
roce zZivota, psychomotoricka retardace, maly
vzrist, kraniofacialni dysmorfie a hypogona-
dizmus. Endokrinni péce zahrnuje substitu¢ni
|é¢bu rdstovym hormonem (RH) a pohlavnimi
hormony pro jejich kombinovany nedostatek.

Cilem préce je zdlraznit vyznam casné dia-
gno6zy onemocnéni vedouci k zahdjeni kom-
plexni multioborové péce s cilem zabranit
rozvoji excesivni obezity vedouci ke zvysené

morbidité a mortalité pacient(.

Chlapec se narodil jako 3. dité zdravym
rodi¢dm. Téhotenstvi probéhlo bez kompli-
kaci, dité se narodilo ve 41. tydnu téhotenstvi
s porodni hmotnosti 34509 a délkou 51 cm. Jiz
v novorozeneckém véku se objevily problémy
s pfijmem potravy - z prsu nesal, a i krmeni
zlahvi¢ky bylo velmi obtizné a zdlouhavé. Od
pocatku proto Spatné pfibyval na vaze, svalo-

Télesnd hmotnost v zdvisloti na véku.
Stabilizace hmotnosti po potvrzeni klinickych
symptomu PWS ve 3 letech. Pacient & 1

40 kg [Telesna hmotnos - chlapcl (CAV 1091) T I
} b } | }

va hypotonie, kterd byla patrna od narozeni,
se nelepsila. Rovnéz psychicky vyvoj probihal
opozdéné zejména v expresivni slozce reci.

MUDr. Olga Magnova
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PRADER-WILLI SYNDROM V KAZUISTIKACH

Z dlivodu centralni hypotonie bylo jiz na no-
vorozeneckém oddéleni zahajeno genetické
vysetfenis vysledkem normadlni muzsky karyo-
typ, CGH array byl negativni, nebyla potvrzena
ani spinalni svalova atrofie (SMA).

V 2 letech a 4 mésicich, po pfedchozi pro-
vedené oboustranné orchidopexi, byl odeslan
urologem k endokrinologickému vysetieni.
V prubéhu tohoto vysetieni bylo zjisténo, ze
v prvnim roce véku méfil 72 cm (1,6 SDS), vazil
7,7 kg (-2,8 SDS, hmotnostné vyskovy pomér
5. percentil), po druhém roce zivota se viak
dle maminky dobfe ,rozjedl” a zacal pfibyvat
na vaze. Hmotnost stoupla na 14,5 kg a hmot-
nostné vyskovy pomeér byl na 94. percentilu,
jeho rust se ale nezlepsil -92,5cm (-1,6 SDS)
a vyska zaostavala proti ocekavanému rlistu
dle rodic¢li o 1,5 SDS. Fenotypické rysy od-
povidaly PWS — mandlové oci, dolt stocené
ustni koutky, uzké celo a oblicej, drobné ruce
a chodidla. Klinické podezieni na diagnézu
PWS vysvétlilo rodicdm mnohé problémy,
kterymi dité trpélo a pro rodinu bylo impul-
zem v dodrzovani doporucenych rezimovych,
stravovacich a pohybovych opatfeni. Ve véku
3leta 2 mésicl byla diagndza PWS definitivné
potvrzena geneticky ndlezem maternalni diso-
mie na 15. chromozomu. Vzhledem k poruse
rdstu byla zahajena Iéc¢ba rlistovym hormo-
nem, coz spolec¢né s jiz provedenou Upravou
zivotospravy vedlo ke zlepSeni télesné vysky
a zlepseni vyzivového stavu ditété jesté pred
rozvojem vyznamné obezity. Ve véku 7 let ma
chlapec primérnou vysku 125,2 cm (-0,1 SDS),
vézi 24 kg (BMI 15,6 kg/m? hmotnostné vysko-
vy pomér 50. percentil)a mél by nastoupit do
1. tfidy. Chlapec vykazuje mirné autistické rysy,
ma stéle s problémy s rozvojem feci, spontan-
né téméf nemluvi a jen jednoslovné odpovida

na otazky. Trpi primarni no¢ni enurézou.

Chlapecek se narodil ze 3. gravidity (mat-
ka hypotyreoza, otec polindza), ve 12. tydnu
byla provedena amniocentéza pro pozitivni
biochemicky skrinink, vysledek ale nepotvrdil
chromozomalni poruchu. Téhotenstvi bylo
ukonc¢eno planovanym cisafskym fezem ve
38. tydnu pro intrauterinni hypotrofii plodu.
Novorozenec byl maly na svij gestacni vék
s parametry 19509 a 46cm (<-2 SDS), po
porodu nebyl kfisen, asymptomatickd popo-

rodni hypoglykemie byla zvladnuta ¢asnym
pfikrmem. K prsu se nepfisal, nesal ani z lahve
avyzadoval krmeni nazogastrickou sondou az
do véku témér ti mésicd. V domacim prostiedi
se jevil dle matky jako velmi klidné dité, nadéle
u né&j progredovala centralni svalovd hypo-
tonie a opozdoval se psychicky i motoricky
vyvoj. Pro trvajici problémy s krmenim jen
pomalu pfibyval na vaze.V prvnim roce véku
méfil 70,6 cm (-2 SDS), vazil 7,7 kg (-2,5 SDS),
pomér hmotnosti k vysce byl na 15. percentilu.
Z dlivodu centralni svalové hypotonie bylo
zahdjeno genetické vysetieni také jiz v no-
vorozeneckém véku. Byl potvrzen muzsky
karyotyp a vylou¢eny mikrodele¢ni syndro-
my (v¢etné delece u PWS) a SMA. Chlapecek
prodélal v batolecim véku oboustrannou or-
chidopexi a pro rozvoj alergického bronchi-
alniho astmatu byla nutnd lé¢ba inhala¢nimi
kortikosteroidy od tfi let Zivota. K endokrino-
logickému vysetfeni byl odeslan ve 3,5 letech
pro nadvahu. Rozhovorem s maminkou bylo
zjisténo, zZe pfijem jidla se po prvnim roce Zi-
vota zlepsil a kolem druhého roku véku zacal
chlapec pfibyvat na vaze. Pfi antropometric-
kém vysetieni byla zjisténa mald vyska 93,7 cm
(-1,5 SDS) a vyznamna obezita (BMI 22,2 kg/m?,
+4,2 SDS), hmotnost 19,6 kg (> 2,5 SD) a hmot-
nostné vyskovy pomér nad 99. percentilem,
jeho vyska soucasné zaostévala proti ocekdva-
né vysce dle rodi¢li o 1 SDS. Klinicky byly pfi-
tomné znamky facialni dysmorfie — napadné
uzké celo a oblicej, mandlové odi s epikanty,
dolli stocené ustni koutky, dale genua valga,
chlapecky genital mél napadné hypoplastické
skrotum i penis. Vzhledem k jednoznaéné pfi-
tomnym klinickym symptomutm PWS byl ode-
slan k dalsimu genetickému vysetieni, které
potvrdilo maternalni disomii na 15. chromozo-
mu. V dobé genetického potvrzeni diagnézy
byly chlapeckovi 4 roky a vazil 23 kg pti vysce
100,2cm (-1,3 SDS), BMI 22,9kg/m? (> 5 SDS).
Rodi¢tim byla doporu¢ena komplexni Gprava
Zivotospravy a byla zahajena lécba rlstovym
hormonem. Situaci v péci o chlapce dosud
komplikuji stale zhorsuijici se psychické problé-
my. Chlapec se dozaduje jidla kfikem, pla¢em
i vztekem a pfi komplikované situaci v rodiné
je mu nakonec ¢asto vyhovéno. Dodrzovani
stravovaciho a pohybového rezimu je epizo-
dické a stfidaji se obdobi stabilizace hmotnosti
s rychlymi hmotnostnimi pfirdstky. Nyni je
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Télesnd hmotnost v zdvislosti na véku do
zahdjeni lécby RH. Pacient & 2
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Pomér télesné hmotnosti k vysce do za-
hdjeni lécby RH. Pacient ¢. 2
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schopen skolni dochazky s asistentkou, chodi
do 2. tidy ZS. P¥i vysce 141,5cm (0,8 SDS) vézi
55kg (>2,5 SDS) a je stéle obézni (BMI 27 kg/
m? +4,3 SDS), hmotnostné vy$kovy pomér jen
nad 99. percentilem.

Hol¢i¢ka se narodila z nekomplikované
gravidity ve 41. tydnu téhotenstvi a s porodni
hmotnosti 2550 g byla ke svému gestac¢nimu
véku mala (-2,3 SDS). Uz pfi porodu byla di-
venka hypotonicka, jeji Apgar skére bylo 3-7-9
bodU. Svalova hypotonie neustupovala ani
v daldich dnech Zivota, novorozenec nemél
dostatecné vyvinut saci reflex a pomalu zacal
pit z lahve az ve tfech tydnech Zivota.

Pro svalovou hypotonii byla v péci dét-
ského neurologa, z jehoz podnétu bylo ve 3
mésicich Zivota indikovano genetické vysetre-
ni, které potvrdilo deleci na 15. chromozomu
odpovidajici PWS.

Dalsi klinicky vyvoj byl typicky - domino-
valainadale svalova hypotonie a zpomalovéni

psychického vyvoje. V prvnich mésicich Zivota
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velmi $patné jedla a nepfibyvala na hmotnosti,
Vv prvnim roce véku méfila 75 cm (0 SDS) a va-
zila 8,3kg (-1,25 SDS), hmotnostné vyskovy
pomér byl na 9. percentilu, klinicky stav se
zlepsil vdruhém roce Zivota. Byla v péci oftal-
mologa pro astigmatismus a hypermetropii.

Ve 3 letech véku byla divka odeslana k vy-
Setfeni na specializované endokrinologické
pracovisté. Vykazovala typicky fenotyp s dys-
morfnimi znaky v obliceji, kiiZze a adnexa byla
hypopigmentovana, ruce a chodidla drobna
a uzka, svalstvo bylo hypotrofické, a pravé za-
¢ala sama chodit. Méfila 92 cm (-1,2 SDS) a pfi
hmotnosti 16 kg (BMI 19kg/m? hmotnostné
vyskovy pomér 98. percentil) jiz patfila do pas-
ma obéznich déti. Byla malého vzrlstu vzhle-
dem k rodicovské predikci (-1,5 SDS). Rodi¢iim
bylo doporuceno zahdjeni péce nutricniho
terapeuta vzhledem k jiz pfitomné obezité,
a také byla doporucena lé¢ba rdstovym hor-
monem. Rodice tento navrh neakceptovali.

V necelych 9 letech (134 cm (0 SDS), 79 kg,
(BMI 44 kg/m?) byla poprvé vysetfena orto-
pedem pro velmi téZkou skolidzu, kterd vedla
k bolestem v lumbalni krajiné a omezovala
div¢inu chizi. Doporucené operacni feseni
skoliézy rodice opakované odmitli, konzer-
vativni pfistup byl negativné ovlivnén trvajici
svalovou hypotonii, narlistajici obezitou a tim
i omezenou fyzickou aktivitou.

O rok pozdéji byla pfijata na chirurgické
oddéleni pro bolesti bficha pfi zanétu mo-
¢ovych cest. V této dobé jiz vazila asi 95 kg
(>5 SDS). Stav se zkomplikoval infekci hor-
nich cest dychacich s horeckou, ktera vedla
k multiorgdnovému selhani (kardidlni, rendini
a respiracni), vyzadujicimu intenzivni [é¢bu
vcetné 10 dnd umélé plicni ventilace a vice
nez 30denni oxygenoterapie. Po této epizodé
se jeji klinicky stav vyznamné zhorsil, prestala
chodit a zacala byt zavisla na invalidnim vo-
ziku. Pfestala také dochazet do Skoly a doma
zacala probihatirehabilitacni péce, coZz ome-
zilo dojisté miry jeji u¢inek. Nyni ve véku 12 let
méfi divka 148 cm (-1 SDS) a vazi 109 kg (BMI
49,8kg/m?, >5 SDS), pfi chronické restrikeni
ventila¢ni poruse je klidové dusna, je schopna
s oporou se postavit a ujit nékolik kroku. Je
pIné zavisla na péci rodica. Dle laboratornich
vysSetieni ma znamky nedostatku rdstového
hormonu a parciadlniho nedostatku pohlav-
nich hormond, je pfitomna hyperinzulinemie
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Pomér télesné hmotnosti k vysce.
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s inzulinovou rezistenci a hyperlipoproteine-
mii. Rentgenové vysetieni zapésti odpovida
kostnimu véku 14 let, coz svédci pro uzavér
epifyzéarnich rdstovych $térbin a léc¢ba rasto-

vym hormonem jiZ neni indikovana.

Prader-Willi syndrom je geneticky pod-
minéné multisystémové onemocnéni, s cet-
nymi fyzickymi, mentélnimi a behavioralnimi
problémy. Symptomy onemocnéni se méni
s vékem a mohou se individualné rliznit. Mezi
zadsadni priznaky patfi svalovéa hypotonie, po-
ruchy rlistu a poruchy pfijmu potravy, které
nazorné demonstruji vyse uvedené kazuistiky.

Nejcastéjsiindikaci ke genetickému vyset-
feni s naslednym potvrzenim PWS je centrdini
svalova hypotonie v novorozeneckém a koje-
neckému véku, ktera se projevuje poruchou
saciho reflexu a $patnym sanim ditéte. K po-
souzeni indikace genetického vysetieni byl

Okg- T T T T T T
40cm 60cm 80cm 100cm 120 cm 140 cm 160 cm 180 cm 200 cm

vytvoren skoérovaci systém, ktery je uveden
v tabulce ¢. 1. Indikaci ke genetickému vyset-
feni spliuji déti do 3 let véku, které dosahnou
alespon 5 bodd, z toho 4 ze skupiny hlavnich
piiznakd, a déti ve véku nad 3 roky, které do-
sdhnou minimalné 8 bodd, z toho 5 v hlavni
je obezita vedouci k rozvoji kardiovaskular-
ni a respira¢ni morbidity a mortality. Rozvoj
obezity mé dvé faze. Nejprve se jedna o Spatny
pfijem jidla a neprospivani v prvnim roce Zivo-
ta, pak se hmotnost zacne zlepsSovat a kolem
druhého roku Zivota se objevi velka chut k jidlu
atrvaly hlad spojeny s pocitem nenasycenosti
vedouci k rozvoji extrémni obezity. U nékte-
rych pacientd v obdobi dospivani nebo v do-
spélosti pocit sytosti nastoupi a narlist obezity
se zastavi. Prevence rozvoje zédvazné obezity
je zasadni ve strategii péce o pacienty s PWS,
obzvlasté kdyz jejich psychické nastaveni
zhorsuje compliance pfi dodrZzovani energe-

Skdrovaci schéma k indikaci genetického vysetieni u Prader-Willi syndromu

Velka kritéria: 1 bod

Problémy s krmenim vyZzadujici specidini techniky

ret (min. 3 znaky)

Hyperfagie a obsese jidlem

Novorozeneckd a kojeneckd centréini svalova hypotonie, Spatné sani

Rychlé prirtstky na vaze prekracujici 2 percentilové padsma mezi 1. a 6. rokem Zivota
Typicky vzhled: dolichocefalie, Uzké celo a oblicej, mandlové oci, doll stocené Ustni koutky, Uzky horni

Hypogonadismus: nesestoupla varlata, hypoplazie zevniho genitalu u obou pohlavi, opozdéné puberta
Mirna az stfedni mentalni retardace, poruchy uceni

Mala kritéria: 0,5 bodu

Porucha spanku, spdnkova apnoe

Malé postava vzhledem ke genetické dispozici
Malé ruce a chodidla

Uzké ruce

O¢nivada

Vazké sliny

Poruchy feci a vyslovnosti

Sebeposkozovani

Hypopigmentace

Malé pohyby plodu intrauterinné, letargie ditéte, slaby pla¢ ustupujici s vékem ditéte
Typické poruchy chovénti: zachvaty vzteku, nasilné vybuchy, obsesivné kompulzivni chovéni, hadavost, ma-
nipulativni, negativistické, argumentujici nebo majetnické chovaniyvytrvalost, Ihani a krddeze (min. 5 znakd)
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ticky restrik¢nich rezim(. Kaloricky vyZzaduiji
déti s PWS asi 65 % kalorické potieby zdravych
vrstevnikl a podil bilkovin ve stravé ma byt
zvysen na 25-30% (3). Lécba rdstovym hormo-
nem pak zlepsuje nejen télesny rlst, ale také
vede ke zméné télesného slozeni, predevsim
k narlstu svalové hmoty, coz zvysuje klidovy
i zatézovy energeticky vydej. Vétsi svalova
hmota a lepsi svalovy tonus maji pak pfiznivy
vlivina hypoventilaci a maji také pozitivni vliv
na pfirozeny vyvoj skoliézy, na které déti s PWS
trpi vzhledem ke svalové hypotonii. Narast
svalové hmoty pfilécbé rlstovym hormonem
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vékové doporuceni k zahajenilécby rdstovym
hormonem, nejvétsi benefit mé [écba zahajend
pred 2. rokem Zivota. Dle publikovanych sdéle-
ni byva lécba rdstovym hormonem obycejné
zahajena mezi 4. az 6. mésicem Zivota, Casto jiz
i pred 3. mésicem. Casné zahajeni lé¢by v koje-
neckém véku pak pfiznivé ovliviiuje i motoric-
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potvrzuji, ze déti, které zahdjily lécbu rlstovym
hormonem do 2. roku Zivota, jsou vyznamné
stihlejsiipo 5 letech [é¢by a neprosly obdobim
rozvoje tézké obezity (5).

Zavér

Casné stanoveni diagnézy Prader-Willi
syndromu vede k zahdjeni multioborové
intervence, kterd spolu s nezbytnou disled-
nou péci rodi¢l maji priznivy vliv na dalsi
zdravotni stav téchto déti, predevsim na
prevenci rozvoje obezity spojené s dalSimi
komorbiditami.
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Pfehledna ¢ast ¢lanku je vénovéna diferencialni diagnostice artralgii a artritid s drazem na infekéni etiologii. Jsou shrnuty zakladni
pristupy k diagnostice artritid u détskych revmatickych onemocnéni v ambulanci détské revmatologie a také moznosti, jak k tomuto
postupu mohou pfispét prakticti lékafi pro déti a dorost (PLDD). Pfinasime kazuistiky détskych pacientt s artritidou provazejici revma-
tickd onemocnéni. Artritida m0zZe byt prvnim projevem juvenilni idiopatické artritidy (JIA), systémového lupus erythematodes (SLE),
IgA vaskulitidy a mnoha dal3ich revmatickych nemoci, nebo se vyvine v jejich pribéhu. Casna diagnéza je klicem k Uspésné 1é¢bé.
Klicova slova: artritida, artralgie, infekce, juvenilniidiopaticka artritida, systémovy lupus erythematodes, IgA vaskulitida, reaktivni
artritida, diferencialni diagnostika.

An article is focused on differential diagnosis of arthralgias and arthritides with stress on infectious etiology. We review basic
attitudes in diagnostics of pediatric rheumatic diseases and how general practitioners might contribute. Case reports of children
with arthritis as a symptom of pediatric rheumatic diseases are described. The arthritis might be the first symptom of juvenile
idiopathic arthritis (JIA), systemic lupus erythematosus (SLE), IgA vasculitis and many other rheumatic diseases, or it develops
during the disease course. An early diagnosis is a clue to successful therapy.

Key words: arthritis, arthralgia, infection, juvenile idiopathic arthritis, systemic lupus erythematodes, IgA vasculitis, reactive

arthritis, differential diagnosis.

Artralgie a artritida/y predstavuji sym-
ptomy Sirokého spektra onemocnéni, kterd
patfi do péce mnoha pediatrickych obord.
Zakladni diferencialni diagnostika je provedi-
telnd v ordinaci PLDD. Takto je mozné v prvni
fazi vysetrovani ditéte potvrdit ¢i vyloucit in-
fekci jako vyznamny faktor v etiologii kloub-
nich potizi.

Artritida je charakterizovana typickymi
zénétlivymi projevy (otok, protepleni, ome-
zend hybnost, bolest, event. zarudnuti nad
kloubem), z hlediska ¢asového jako chronic-
ky zadnét oznacujeme proces trvajici 6 a vice
tydnd. Pro revmaticky zanét kloubu je typicka
absence zarudnuti, kterym naopak mohou byt
provézeny bakteridlni artritidy. Jako artralgie
oznacujeme bolest kloubu. Bolest lokalizova-

na do koncetin, svalli a kloub je v détském
véku pomérné castd a je uvadéna u 4-30%
zdravych déti (1, 2, 4).

Infekce pfitomnd v kloubu ¢i kosti je pii-
¢inou infekéni artritidy ¢i osteomyelitidy.
Artritidy spojené s infekci mohou byt septické,
reaktivni nebo postinfek¢ni.
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Septicka artritida vznikd pfitomnosti
viabilniho infekéniho agens v synovialnim
prostoru a nejcastéji postihuje kolena a kycle.
Tento typ artritidy mize byt zpdsoben mnoha
rznymi mikroorganizmy, jak ukazuje tabulka 1.
Nejcastéjsi pficinou je Staphylococcus aureus,
v nékterych oblastech svéta methicilin-rezi-
stentni Staphylococcus aureus (MRSA). Z dal-
Sich méné castych patogenl uvadime
Streptococcus skupiny A, Streptococcus pneu-
moniae, Hemophilus influenzae typu B (HiB,
u neimunizovanych pacient(l) a Pseudomonas
sp. Streptococcus skupiny B a Escherichia coli
predstavuji vyznamné patogeny u novoro-
zencl. Salmonelova artritida predstavuje 1%
septickych artritid a je ¢asto asociovéna se srp-
kovitou anémii. Mycobacterium tuberculosis je
neobvyklou pfi¢inou septické monoartritidy.
Zavedeni molekuldrnich technik do diagnostiky
pfineslo informace o bakterii Kingella kingae,
ktera je relativné nové popisovany vyznamny
patogen u déti se septickou artritidou. V nékte-
rych regionech predstavuje druhy nejcastéjsi
patogen u této nemoci u détido 5 let, u détido
2 let je dokonce pficinou 60 % vsech septickych
artritid. Na Kingellu kingae je nutno myslet u pa-
cientd s negativnim kultivacnim nalezem (1-3).
Pacienti se septickou artritidou jsou léceni za
hospitalizace. Lé¢ba intravendznimi antibiotiky
je promptné zahajena po odbéru krve a synovi-
alni tekutiny na kultivaci, se zohlednénim véku
pacienta a mikrobiologické situace, v¢etné za-
stoupeni komunitné ziskaného methicilin-re-
zistentniho Staphylococcus aureus (CA-MRSA)
v populaci. U déti mladsich 3 mésicl je vhodna
kombinace cefotaximu a protistafylokokového
penicilinu (v pfipadé vice nez 1 tydnu na novo-
rozenecké jednotce intenzivni péce zvazit pou-
ziti gentamicinu). U dosud zdravych déti nad 3
meésice jsou v prvni linii vhodné cefalosporiny
1.a 2. generace, v pfipadé signifikantni preva-
lence CA-MRSA (> 10%) a nizkeé rezistence ke
clindamycinu (< 10%) je volbou clindamycin.
Antibioterapie je nasledné upravena dle vy-
sledku kultivaci. Akutni osteomyelitida se ¢asto
vyskytuje spole¢né se septickou artritidou a jeji
empirickd terapie je rovnéz cilena na S. aureus.
Pyomyozitida je ¢asto je zplsobena MRSA a je
|é¢ena dle obdobnych principd. Obecné se
doporuceni pro empirickou antibioterapii prd-
bézné méni, proto je potfeba postupovat dle
aktudlné platnych (1-3).

DIAGNOSTICKE MOZNOSTIV AMBULANCI PRAKTICKEHO LEKARE PRO DETI A DOROST

Lymeska artritida zpUsobena Borrelif
burgdorferi ptedstavuje jeden z projevl
Lymeské boreliézy, nazyvané také Lymeska
nemoc. Byva typicky rekurentni oligoartritida
velkého kloubu, nejc¢astéji kolene. Tato se
v nelécené podobé opakuje v atakach trva-
jicich tydny az mésice. Vzacné dojde k rozvoji
chronické artritidy, klinicky tézko odlisitelné
od oligoartikuldrni formy juvenilniidiopatic-
ké artritidy (1).

Reaktivni artritida je odpovédi na infek¢-
niagens, které je, ¢i bylo pfitomno v jiné ¢asti
téla, obvykle v hornich dychacich cestach, gas-
trointestinalnim nebo genitourinalnim traktu.
U pacientt s reaktivni artritidou neni nalezen
ze synovialni tekutiny viabilni patogen. Jednd
se 0 onemocnéni imunitné zprostfedkované,
které je vysledkem zkfizené reaktivity mezi
kloubnimi strukturami a infekénimi antigeny.
Hraji zde roli jednak stfevni infekce, nazyva-
né artritogenni (Yersinia, Salmonella, Shigella,
Campylobacter) a také genitourindini infekce

Prehled piicin septické artritidly (1)
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(Chlamydia trachomatis). Reaktivni artritida
se muze vyskytnout rovnéz v souvislosti
s respiracni infekci (Chlamydia pneumoniae,
Mycoplasma pneumoniae). Reaktivni artritidy
se vyskytuji prevazné u HLA B27 pozitivnich
pacientd (1).

Je potfeba myslet i na nemoci s kloubnimi
projevy souvisejicimi se streptokokovou infekci,
jako je nyni jiz vzacna revmaticka horecka
a Castéji se vyskytujici poststreptokokova
artritida. Tato artritida predstavuje sterilni
kloubni zédnét (1, 5-6).

Postinfek¢ni artritidy mohou byt pova-
Zovany za specialni podtyp reaktivni artritidy.
V tomto pfipadé jsou v zaniceném kloubu rov-
néz pfitomny imunitni komplexy s nezivymi
soucastmi patogend, které proces vyvolaly (1).

Rozdilné klinické projevy akutni artritidy
a chronické artritidy (typické pro juvenilniidi-
opatickou artritidu) shrnuje tabulka 2.

Vék Patogen

Novorozenec

Streptococcus skupiny B
Staphylococcus aureus

E. coli a dalsi gram-negativni bakterie
Candida albicans

Neisseria gonorrhoeae

Kojenec

Staphylococcus aureus

Kingella kingae (nékteré oblasti)

Streptococcus skupiny A

Haemophilus influenzae (v neimunizované populaci)
Streptococcus pneumoniae

Dité

Staphylococcus aureus
Kingella kingae (nékteré oblasti)
Streptococcus skupiny A

Adolescent

Staphylococcus aureus
Streptococcus skupiny A
Neisseria gonorrhoeae

Diferencidlni diagnostika akutni a chronické artritidy

Artritida akutni

Artritida chronicka typu JIA

Trvani do 6 tydnu

minimalné 6 tydnd

Charakter bolesti

obvykle intenzivni (septickd a.)

nemusi byt intenzivni

Ranni ztuhlost

obvykle nepfitomna

ano

Pocet kloubt obvykle jeden jeden a vice (CAVE postizeni jednoho
kloubu u monoartikularni JIA)

Otok ano ano

Protepleni ano ano

Zarudnuti kozniho krytu mUZe byt ne

Omezena hybnost ano ano

Kontraktury ne ano pfi dlouhotrvajicim pribéhu

Teplota zvysena obvykle normalni

Extraartikuldrni projevy — uveitida | ne

mUze byt pfitomna (ve 20-40% JIA)

Extraartikularni projevy - exantém | ne

ano u systémove JIA

Prerust koncetiny ne

ano pfi dlouhotrvajicim pribéhu
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Diferencidlni diagnostika artritid (1-9)

DIAGNOSTICKE MOZNOSTIV AMBULANCI PRAKTICKEHO LEKARE PRO DETI A DOROST

Dif. dg. artritid a artralgii - prehled

Infekce a stavy spojené
s infekcemi

bakteriaIni endokarditida
akutni revmatickéd horecka
septickd artritida, osteomyelitida, pyomyozitida
nemoc kocic¢iho skrabnuti (cat scratch disease, Bartonella)
Lymeska nemoc (Borrelia burgdorferi)
tuberkuldza
gonokokova artropatie
bruceléza
mykoplazma
virové infekce (tranzientni coxitida)
reaktivni artritidy
streptokokové
enterické
virové

Malignity

Hematologicka
onemocnéni

koagulopatie (hemofilie)
hemoglobinopatie

srpkovitd anémie

talasemie
leukemie

nejcastéji akutni lymfoblastickd leukemie
lymfom

Revmaticka a zanétliva
onemocnéni

juvenilni idiopatickd artritida
systémovy lupus erythematodes
dermatomyozitida
sklerodermie
vaskulitidy
IgA vaskulitida (Henoch-Schonleinova purpura)
polyarteritis nodosa
Kawasakiho nemoc
Behgetova nemoc
sérova nemoc
imunodeficitni stavy
sarkoiddza
Castlemanova nemoc
zanétliva stfevni onemocnéni (inflammatory bowel disease)
autoimunitni strevni onemocnéni (celiakie)

Autoinflamatorni
syndromy

FMF

HIDS

TRAPS

Muckle-WellsGv syndrom
CINCA/NOMID

CRMO

SAPHO

Ortopedicka onemocnéni
a degenerativni stavy

femoropatelarni syndrom (syndrom juvenilniho kolene, syndrom divciho kolene)
generalizovand hypermobilita (syndrom benigni hypermobility)
osteochondrozy

morbus Calvé-Legg-Perthes = aseptickd nekréza hlavice femoru

morbus Osgood-Schlatter = pretizeni ligamenta pately v misté Uponu do

tuberozity tibie

Scheuermannova nemoc = juvenilni kyféza

Trauma, non-akcidentalni
poranéni

sklouznuti horni femoralni epifyzy
disekujici osteochondritida
non-akcidentéIni poranéni (zejména u tyraného ditéte)

Rachitidy, poruchy
metabolismu
a endokrinopatie

diabetes melitus
kivice
deficit vitaminu C
idiopaticka juvenilni osteopordza
kongenitalni ¢i familiarni onemocnéni
s pfevahou artropatie
cysticka fibréza
Downuv syndrom
TurnerGv syndrom
familidrni hypertriacylglycerolemie
poruchy metabolismu sfingolipidd: Farberova choroba, Fabryho nemoc
s pfevahou kloubni ztuhlosti a kontraktur
mukopolysacharidéza typu IV
mukopolysacharidéza typu |
mukolipidéza
spondyloepifyzedlni dysplazie

www.pediatriepropraxi.cz
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V diferencialni diagnostice artralgii a artri-
tid vylucujeme infekce, malignity a dal$i méné
pravdépodobné pficiny (1-9). Pfehled téchto
nemoci ukazuje tabulka 3.

Zasadni roli hraji zobrazovaci metody,
véetné magnetické rezonance, pomoci kte-
ré vylu¢ujeme akutni osteomyelitidu, ev.
pyomyozitidu. Vyznamné misto v diagnos-
tice nebakterialni osteomyelitidy/chronické
rekurentni multifokalni osteomyelitidy ma
celotélova magnetické rezonance.

Nejcastéjsi systémovou nemoci pojiva
v détském véku je juvenilni idiopaticka ar-
tritida (JIA). Jednd se o onemocnéni s proje-
vy chronické artritidy. Soucasna klasifika¢ni
kritéria JIA zahrnuji: 1. vék < 16 let, 2. artritida
jednoho nebo vice kloubd, 3. trvani nemoci
aspon 6 tydn, 4. typ dle prabéhu v prvnich
6 mésicich: a. polyartritida: =5 postizenych
kloubt, b. oligoartritida: <5 postizenych
klubu, c. systémovy zacétek: artritida s cha-
rakteristickou horeckou, 5. vyloucenti jinych
pfic¢in artritidy. Tato diagnéza dle soucasné
ILAR klasifikace zastfesuje 7 podtypd, z nichz
nejcastéjsi (50-80%) je oligoartikularni
forma. Tato forma postihuje typicky divky
s maximem zacatku onemocnénive véku 1-3
rok(. Nejcastéji se projevuje jako asymetricka
artritida s moznym postiZzenim oc¢i (uveitida
jako typicky extraartikuldrni projev u 30%
pacientd s oligoartikularni formou JIA). Riziko
uveitidy stoupa u pacientd s laboratorni po-
zitivitou antinuklearnich (ANA) protilatek.
Naopak izolovana lehka pozitivita ANA pro-
tiladtek byva u 5-18 % zdravych déti a dosahuje
v tomto pfipadé obvykle titr(i 1:80 az 1:320.
Nejcastéji postizeny kloub u oligoartikulérni
JIA je koleno. Klinicky se projevuje ranni ztuh-
losti a narusenim mechaniky chiize. Je nékdy
velmi obtizné odlisit nejistotu chlze pfi nacvi-
ku chiize nebo jiz Setfeni pro bolest. Vétsinou
byva prvnim projevem neochota postavit se
na nozicky. Z dalsich postizenych kloubt jsou
nejcastéjsi kotnik, loket, zapésti, nicméné m-
ze byt postizen kterykoli kloub vcetné nartu
¢i temporomandibularniho kloubu. Diagnéza
oligoartikularni JIA je zaloZena na klinickém
nalezu. U této formy JIA mohou byt pfitomny
zcela normalni laboratorni parametry, véetné

CRP a sedimentace erytrocytd. Nejzavaznéjsi
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Pokracovdni
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Rachitidy, poruchy
metabolismu
a endokrinopatie

achondroplazie

s pfevahou hypermobility
Ehlers-Danlostv syndrom typu |, [ a lll
benigni familiarni kloubni hypermobilita
Marfan(v syndrom

Syndromy amplifikace rdstové bolesti
bolesti, idiopaticka

bolest Sudeckova atrofie)

lokalizovany (reflexni sympatické dystrofie nebo algodystrofie nebo

generalizovany (syndrom difuzni idiopatické bolesti, fibromyalgie)

FMF — familidrni sttedomorskd horecka (Familial Mediterranean fever); HIDS — deficit mevalondt kindzy/syndrom
hyperimunoglobulinemie D (mevalonic aciduria/hyperimmunoglobulin D syndrome); TRAPS — periodicky syn-
drom asociovany s receptorem pro TNF (TNF receptor-associated periodic syndrome); CINCA — chronicky infantil-
ni neurologicky, kozni a kloubni syndrom (Chronic infantile neurological cutaneous and articular syndrome);
NOMID - Neonatal-onset multisystem inflammatory disease; CRMO — chronickd rekurentni multifokdlini osteo-
myelitida); SAPHO — Synovitis, Acne, Pustulosis, Hyperostosis, Osteitis

formou je JIA se systémovym zacatkem, kte-
ra patii do diferencialni diagnostiky horecky
neznamého plvodu (FUOQ, fever of unknown
origin). Zde jsou typické systémové projevy:
horecka trvajici 14 dn(, lososovy rash, hepato/
splenomegalie, lymfadenopatie, serozitidy,
artritida/artralgie, doprovézené elevaci za-
nétlivych parametrd. Po vylouceni infekci,
malignit a dalSich pficin je nutné okamzité
zahdjeni systémové terapie (systémové po-
davané kortikoidy, biologicka Ié¢ba) (1, 10-12).
Déti s JIA patii jednoznacné do péce détského
revmatologa.

Z dalSich systémovych zanétlivych one-
mocnéni v ramci diferencialni diagnézy
kloubnich potizi myslime na difuzni one-
mocnéni pojivové tkané (systémovy lupus
erytematodes, juvenilni dermatomyozitida,
smiS$end nemoc pojiva, systémova skleroder-
mie, primarni systémové vaskulitidy) (1, 13-14).
V Uvahu ptipadaji i dalsi vzacné nemoci, jako
jsou autoinflamatorni syndromy, juvenilni
sarkoiddza a imunodeficitni stavy (tabulka 3)
(1). Systémové choroby pojiva a autoinflama-
torni nemoci jsou diagnostikovany a léc¢eny
détskym revmatologem.

V ambulantni praxi PLDD je mozno po-
moci sérologickych a kultivacnich vysetieni
diagnostikovat infekce jako pfriciny artritidy
a/nebo artralgii. Zatimco nékteré infekce
(napf. zplsobené mykoplazmou, chlamydi-
emi, boreliemi) I1é¢ime antibiotiky dle aktu-
alnich doporuceni odbornych spole¢nosti,

ibuprofen v davce 30-40 mg/kg/den rozdéle-
né ve 3-4 davkach, ev. analgetika podavana
lokdlné. V pfipadé nejasnosti, inaparentnich,
frustnich nebo atypickych projevi infekci je
namisté konzultace infektologa.

V piipadé chronické artritidy neodpovida-
jici na vyse uvedenou lé¢bu jsou indikovany
dalsi diagnostické a Ié¢ebné postupy vedené
détskym revmatologem. Détsky revmatolog
poskytuje témto nemocnym péci ve spolupra-
ci s PLDD, oftalmologem (nezbytny pravidelny
skrinink uveitidy), nefrologem, hematologem,
rehabilitacnim Iékafem, fyzioterapeutem, or-
topedem, radiologem, ev. psychologem a dal-
simi specialisty.

Sestileta divka onemocnéla na konci zimy
2018 artritidou zapésti a nartt a palpova-
telnou purpurou koncetin s afebrilnim pra-
béhem, témto projeviim predchazela lehka
bronchitida. Anamnéza byla bez pozoruhod-
nosti. Pfi fyzikalnim vysetfeni na véeobecné
ambulanci byla zjisténa obezita, rash koncetin
a artritida. Laboratorné byly pfitomny zndmky
zanétu (CRP 49 mg/I, leukocytdza 15,6 x 1071,
neutrofilie 74 %, trombocytemie 493 x 10%/1)
a mirna erytrocyturie. Zobrazovacimi meto-
dami byla zjisténa hrani¢ni splenomegalie
a peribronchitida. Pro IgA vaskulitidu (dfive
nazyvanou Henoch-Schonleinova purpura)
byla doporuc¢ena symptomatické Ié¢ba: nes-
teroidni antiflogistika (NSAID), rutin s vita-
minem C a klidovy rezim.

Sesty den nemoci byla divka pro ndpadné
bulézni kozni projevy dolnich koncetin pfi-
jata na détskou kliniku. CRP bylo 14,32mg/I,
sedimentace 48/h, byla zjisténa neutrofilie
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a hrani¢né vy3si AST 0,82 pkat/l, mo¢ byla che-
micky i mikroskopicky normalni. Dermatolog
indikoval topicky betametazon a gentamici-
novy krém, sérologicky byla prokdzana aktivni
infekce Chlamydia sp., a proto byla indikovéna
|é¢ba klaritromycinem. Buléznirash a jeho ho-
jeni ukazuje obrazek 1.V prabéhu hospitaliza-
ce se v oblasti zavedeného periferniho Zilniho
katétru ve véna cephalica rozvinuly klinické
zndmky trombdzy, kterd byla potvrzena sono-
graficky a byla zahajena antikoagulacni lé¢ba.

Desaty den se u divky vyvinuly bolesti bfi-
cha a hemateméza. Mo¢ byla normalni, doslo
k anemizaci, znovu byla pfitomna trombocy-
temie. Po vylouceni intususcepce byla zaha-
jenalécba prednisonem v davce 1 mg/kg/den
s postupnym snizovanim davky, pokracovala
antikoagula¢ni |é¢ba, paracetamol, omepra-
zol, kalium chloratum a calcium. V lokalni te-
rapii byla pouzita kombinace léciv, kompletni
prehled je dostupny u autorky. Klinicky stav se
pozvolna zlep3oval, po mésici Ié¢by byl lokalni
nalez zhojen (Obr. 1).

Artritida u této divky byla provazena za-
vaznym rashem a pozdéji se objevily gastro-
intestinalni pfiznaky. IgA vaskulitidy se zfidka
projevuji hematemézou a buléznimi projevy.
Ve 30-50% piedchazi IgA vaskulitidé respi-
racni ¢i gastrointestindIni infekce: beta-he-
molytické streptokoky, virové infekce (plané
nestovice, zardénky, spalnicky, hepatitidy
A a B), Mykoplasma pneumoniae, Chlamydie sp.,
Bartonella henselae, salmonela, Helicobacter
pylori. Posledni uvedeny patogen byl tuto zim-
ni sezénu zjistén na nasi klinice u déti s tézkym
¢i protrahovanym pribéhem IgA vaskulitidy.
Casna detekce a lé¢ba infekce je zasadni.

Sedmndctiletd divka Ié¢end pro astma
bronchiale byla na podzim 2021 vysetie-
na v revmatologické ambulanci pro ro¢ni
anamnézu artralgii spiSe navecer a po na-
maze. Nové zminovala, Ze neciti teplo na
hornich koncetinach. Osobni anamnéza byla
bez pozoruhodnosti, v rodinné anamnéze
byla autoimunitni onemocnéni (celiakie
a psoriaza). Divka bydli s matkou, rodice jsou
rozvedeni. Uzivala alergologickou medikaci
(rupatadin, flutikason-furoat a budesonid).
Fyzikalni nalez u divky byl fyziologicky.
V laboratofi byla zjisténa lehka leukopenie
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Obr. 1. Buldznirash u pacientky s IgA vaskulitidou (s laskavym souhlasem rodicd i pacientky)

3,9x 10%/I1, eozinofilie 8 %, hrani¢ni trom-

bocytopenie 138 x 10%I, snizena hladina
25-hydroxyvitaminu D 46,2 nmol/l, hype-
rimunoglobulinemie ve tfidé 1gG 21,6 g/I,
IgM 2,399/l a IgE > 1 1301U/ml, elevace CIK
126 j., pozitivni autoprotilatky: ANA jemné
zrnity typ v titru 1:80, ENA, anti-Ro, anti-La,
RF ve tfidach IgM, IgA a I1gG. Zobrazovaci
vysetfeni (ultrazvuk bficha, rtg srdce a plic,
celotélova pletysmografie a difuzni kapacita

www.pediatriepropraxi.cz
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Obr. 2. Motylovityerytém a artritida hlezen u pacientky s SLE (s laskavym souhlasem rodict i pacientky)

pro CO) a kardiologické vysetieni pfinesly
normalni nalezy.

Vysetfeni na neurologickém pracovisti od-
halilo frustni levostrannou hemiparézu, nebyla
potvrzena roztrousena sklerdza a byla indiko-
vana lécba cefalosporinem lll. generace pro
moznou boreliézu. Divce byl indikovan vitamin
D a po neurologickém a oftalmologickém do-
Setfeni pro systémovy lupus erythematodes
(SLE) zahajena terapie hydroxychlorochinem.
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Po vice nez tfech mésicich od prvniho vy-
Setfeni (den 96) se divka dostavila pro rozvoj
novych projevld — motylovity erytém, rash
a artritidu hlezen. Nalezy ukazuje obrazek 2.
Klinické vysetfeni mimo zminéné projevy na-
lezlo jesté ztuhlost prsta s flekénim postave-
nim. Klinické a laboratorni hodnoty shrnuje ta-
bulka 4. Byl ordinovan prednison 20 mg/den
s planem postupné detrakce a pfidanim
kortikoidy Setticiho Iéku. Po ziskani vysledku
normalnich alel thiopurin metyl transferazy
(TPMT) byla zahéjena terapie azathioprinem.
Byla rovnéziniciovana intenzivni Setrna fyzio-
terapie. Artritida promptné ustoupila, erytém
byl zmirnén. Intenzivné je sledovana mog,
pacientka 1x prodélala infekci mocovych cest.
Klinicky stav je stabilizovan, divka navstévuje
skolu.

Na této kazuistice ukazujeme, ze artritida
se mUze vyvinout v prabéhu jiz |é¢eného one-
mocnéni, vtomto pfipadé SLE. Upozoriujeme
na plizivy zacatek onemocnéni a také na di-
ferencidlni diagnostiku, kdy jsme pomysleli

i na neurologické autoimunitni onemocnéni.

Kazuistika 3

Dosud zdrava divka ve véku 8 let a 9 mé-
sicll byla v lednu 2019 pielozena ze spadové
nemocnice pro otoky kloubt s mési¢ni anam-
nézou intermitentniho pobolivani dolnich
koncetin, Unavy, lupéni v kolenou a v nértu,
obcasného kulhani na pravou nohu, potize by-
lyiv noci, nafikala, plakala, byla tvorba hema-
toma a objevily se teploty do 39,2°C. Rodinna
anamnéza zjistila netplnou rodinu (otec ne-
uveden), bratr byl operovan pro atrezii anu.
Pfed hospitalizaci byla divka |é¢ena zelezem,
pred prekladem NSAID a inhibitorem protono-
vé pumpy. Ve spadové nemocnici byla zjisténa
vysoka sedimentace 90/h pfi normalnim CRP.
Po konzultaci revmatologa byly tamtéz dopl-
nény odbéry autoprotilatek, v¢. Coombsova
testu s pozitivnimi vysledky. Kombinace Kkli-
nického a laboratorniho nalezu pfi prekladu
ukazovala na systémové onemocnéni pojiva.
Pfi pfekladu byla patrna artritida drobnych
kloubl rukou, kolene a kotniku, lehké prekr-
veni levého oka, zvétsené lymfatické uzliny
na krku a v axilach. Klinické a laboratorni na-
lezy v tabulce 4. Byla dopInéna biopsie ledvin
s ndlezem lupusové nefritidy tfidy 2 (difuzni
mezangioproliferativni glomerulonefritidy).
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Charakteristika tif sledovanych pacientt

DIAGNOSTICKE MOZNOSTIV AMBULANCI PRAKTICKEHO LEKARE PRO DETI A DOROST

Projevy #1 #2 #3
Klinické

Motylovity erytém - + -
Nejizvici alopecie - - +
Artritida/artralgie + + +
Rendlni - - +
Neurologické - + -
Hemolytickd anémie - - +
Leukopenie - - -
Trombocytopenie - * -
Imunologické

ANA - + +
anti-dsDNA - -

anti-Sm X - -
anti-ENA - + +
Antifosfolipidové protilatky - - +
LA - - -
ACA - +
Anti-32GP1 - - +
Nizky komplement - + +
3 - + +
4 - +
Coombs X +
Dalsi laboratorni nalezy

FW 0 norm. 0
CRP 0 norm. norm
ALT norm. norm. norm
AST norm norm. norm
Bilirubin norm norm. norm
Haptoglobin X norm. 0
Urea norm norm. 0
Kreatinin norm norm. norm
Albumin norm 0 norm
Celkova bilkovina 0 norm. 0
25-OH vitamin D x | \)
CIK norm. 0 norm.
I9G X 0 0
IgA X norm. 2

Symboly: + - pozitivni: - - negativni; norm, normdini hodnoty; N — zvysené nebo snizené hodnoty; x — nevysetfeno
Zkratky: ANA — antinukledrni protildtky; anti-dsDNA — protildtky proti dvousroubovici DNA; anti-Sm — anti-Smith
protildtky; anti-ENA — protildtky proti extrahovatelnym nukledrnim antigendm; LA - lupus antikoagulans;
ACA - antikardiolipinové protildtky; anti-82GP1 — protildtky proti 82-glykoproteinu 1; C3, C3 slozka komplementu;
(4, C4 slozka komplementu; CIK — cirkulujici imunokomplexy, *trombocytemie, **lehkd trombocytopenie

Po vylouceniinfekci a malignity byly pro
SLE doprovazeny sekundarnim Sjégrenovym
syndromem zahajeny pulzy kortikosteroidu
s pfechodem na peroralni formu a hydro-
xychlorochin. Pro lupusovou nefritidu byl pfi-
dén kortikoidy Setfici ék azathioprin. Z dalsi
medikace stoji za pozornost trojkombinace
antihypertenziv pro hypertenzi a anopyrin
pro dvojitou pozitivitu antifosfolipidovych
protilatek. Divku v pribéhu ttitydenni hos-
pitalizace pravidelné navstévovala matka,
kterd vyborné spolupracovala. Divka propus-
téna asymptomatickd s normalnim krevnim

tlakem.

Ambulantni kontroly probihaly zvykle,
divka byla bez potizi, pouze uvaddéla nové
vyssi padani vlasd. Ambulantni monitoring
krevniho tlaku i funk¢ni vysetreni plic byly
normalni a byla zahajena detrakce antihy-
pertenziv.

Sedmy mésic 1é¢by byla divka pfijata po
ambulantni kontrole k pfesetieni pro zhorse-
ni kloubnich potizi, leukopenii, leukocyturii
a vysoké hladiny autoprotilatek. Byl ordino-
van mykofenolat mofetil, umoznujici rutinni
monitoraci hladin a zvysena davka predni-
sonu. Lécbu vyzadovala i afebrilni mocova

infekce. Za pandemie covidu-19 se objevila
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non-compliance, byly verifikovany nulové
hladiny mykofenolétu. Pro progresi nefrolo-
gickych nalezli byla pacientka 20. mésic |é¢by
pfijata k rebiopsii, kde byla zjisténa vyrazna
progrese postizeni ledvin (aktivni lupusova
nefritida tfidy 4) a byla zahajena lé¢ba pulzy
metylprednisolonu a rituximabem, jehoZ ¢tvr-
té podani probéhlo koncem loriského roku.
K destabilizaci stavu velmi pravdépodobné
pfispélo ze strany rodiny i zjevné nedodr-
zovani opatfeni za pandemie covidu-19. Pfi
kontrole pfed odevzddnim manuskriptu byla
divka ve stabilizovaném stavu.

Kazuistika ukazuje pacientku s artritidou
pii manifestaci SLE, kde laboratorni vysetieni
vedla k ¢asnému stanoveni diagnoézy a zaha-
jeni [écby. Kombinace vysoké sedimentace
a normalniho CRP je pro SLE typicka. Jiz vstup-
né bylo pfitomno postiZeniledvin, k progresi
lupusové nefritidy ptispéla vyrazna non-com-
pliance.

Diferencidlni diagnostika artralgii a artritid
je Sirokd. Nejcastéjsi pricinou jsou infekce,
jejichz diagnostika a 1é¢ba muze byt s Uspé-
chem provadéna v ambulanci PLDD, v nékte-
rych pfipadech ve spoluprdci s infektologem.
Na moznou revmatologickou etiologii ar-
tritidy ukazuji nasledujici projevy: nefro-
logické (lupusova nefritida), neurologické
(neurolupus), autoimunity v osobnianamnéze
(napf. imunitni trombocytopenicka purpura,
autoimunitni thyroiditida, nespecificky strevni
zanét, celiakie) a autoimunity v rodiné (napf.
SLE, revmatoidni artritida). Po vylouceni
béznych infekci a trvajicim otoku kloubt
je nezbytné odeslani na détskou revma-
tologii. Déti se systémovym onemocnénim
pojiva jsou diagnostikovany a lé¢eny podle
doporuceni mezinarodnich odbornych spo-
le¢nosti détskych revmatologt (PReS, PRINTO,
EULAR, ACR). Aktualniinformace o JIA, SLE, IgA
vaskulitidé a dalSich revmatickych nemocech
jsou k dispozici v ¢eském jazyce na webovych
strankach spole¢nosti PRINTO (www.printo.it/
pediatric-rheumatology) (15). Casna diagnéza
a compliance pacienta a rodiny jsou klicem
k Uspésné lécbé.

Podpoteno grantem MZ CR - RVO
(FNOL, 00098892).
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Détska urologie ma u nas dlouhodobou tradici jako subspecializace urologie a détské chirurgie. Diky modernim

2 A diagnostickym metoddm, zejména ultrazvuku, je mozné odhalit mnohé vrozené vady ledvin, mocovych cest a ge-

nitalu jiz v prenatélnim obdobf, sledovat vyvoj téchto patologif po narozenf a véas doporucit Iécebny postup. Vedle
morfologickych anomalii trpi mnoho déti funkénimi problémy, které vyznamné snizuji kvalitu Zivota, a zavaznéjsi
z nich mohou ohrozit zdravi jedince na cely Zivot. V pribéhu détstvi vznikajf i nové patologie, zanéty, mocové
konkrementy, nevyjimaje nddorovd onemocnéni. Diagnostické a lécebné postupy musi byt u déti co nejsetrnéjsi
s ohledem na vyvoj détského organismu a na kvalitu Zivota v dospivani a dospélosti. Jejich spravny vybér spolu
s méné invazivnimi postupy charakterizuji modernf détskou urologii, stejné jako ddraz na péci o celozivotni uro-

logickd onemocnéni. Na vydani souc¢asné monografie spolupracovali vyznamni détsti urologové a odbornici fady
medicinskych obor( z Ceské republiky i ze zahranié.
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SYNDROM LOUSKACKU U CHLAPCE S MAKROSKOPICKOU HEMATURII, CASTO OPOMIJENA DIAGNOZA
https://doi.org/10.36290/ped.2023.053

MUDry. Patrik Konopasek, MUDr. Shenali Amaratunga, doc. MUDr. Jakub Zieg, Ph.D.
Pediatricka klinika 2. LF UK a FN v Motole, Praha

Syndrom louskacku patfi do diferencidlni diagnostiky hematurie a ortostatické proteinurie. U téchto mocovych nalezl je potreba
na diagnézu myslet, zvlasté pokud jsou spojeny s bolesti v levém boku ¢i levostrannou varikokélou. Preferovanou diagnostickou
metodou je dopplerovsky ultrazvuk provedeny zkusenym radiologem. Spravné stanoveni diagndzy muze usetfit pacienty zby-
te¢nych intervenci, jako jsou biopsie ledviny ¢i cystoskopie. V détském véku je preferovan pristup konzervativni, operacni lécba
by méla byt vyhrazena pro pacienty se zdvaznymi pfiznaky. V této kazuistice popisujeme ptipad chlapce s atakami makroskopické
hematurie, u néhoz pficinu hematurie objasnilo dopplerovské ultrazvukové vysetreni levé renalni zily.

Kli¢ova slova: syndrom louskacku, makroskopickd hematurie, dopllerovské ultrazvukové vysetreni.

Nutcracker syndrome must be taken into consideration in the differential diagnosis of hematuria and orthostatic proteinuria.
When these urine abnormalities are seen, clinicians should never forget about nutcracker syndrome as a possible diagnosis,
especially in the case of left flank pain or varicocele. Doppler ultrasound performed by an experienced radiologist is the first line
diagnostic approach. Establishing the diagnosis may save patients from invasive procedures like kidney biopsy or cystoscopy.
Conservative management is the preferred approach, surgery should be indicated only in severe cases. We present a case of a boy
with intermittent macroscopic hematuria in whom doppler ultrasound of the left renal vein clarified the etiology of hematuria.

Key word: nutcracker syndrome, macroscopic hematuria, doppler ultrasound.

Hematurie je definovana jako pfitomnost
erytrocytd v moci. Pokud dochdzi ke zméné
zbarveni moci v disledku ptitomnosti krve,
oznacuje se hematurie jako makroskopicka,
v opacném pfipadé pak mikroskopicka. Ke
stanoveni diagndzy je zapotiebi vysetieni
mocového sedimentu, kde je u automatic-
kych analyzatort patologickéd pfitomnost
> 10 erytrocytl v 1 pl necentrifugované moci
(>5 erytrocytd v 1l centrifugované moci
v zorném poli pfi mikroskopickém vysetre-
ni). Makroskopicky cervené zbarveni moci se
mUze objevit i u jinych patologickych stavd,
jako jsou myoglobinurie, hemoglobinurie ¢i

porfyrie, ale mlze byt zplsobené i pozitim
stravy ¢i latky obsahujici barviva, které vedou
ke zabarveni moci napf. fepa ¢i z 1€kl fenazo-
pyridin a rifampicin (1, 2).

Priciny hematurie u déti jsou vétsinou
benigniho charakteru, v diferencidlni dia-
gnostice je vsak potieba zvazovat i zavaz-
néjsi stavy, jako jsou primérni a sekundarni
glomerulonefritidy, tumory a dalsi. Nejcastéjsi
pfic¢iny makroskopické hematurie détského
véku jsou infekce mocovych cest, traumata
a iritace perinea nebo zevniho Usti mocové
trubice (2). Vycet jednotlivych diagnéz zp-
sobujicich hematurii dle zdroje erytrocyta
shrnuje tabulka 1.

Desetilety chlapec byl vysetten pro prv-
ni ataku makroskopické hematurie. V noci
pred vlastnim vysetienim si pacient povsiml
cerveného zbarveni moci. Bolest, znamky
infeké¢niho onemocnéni ani jiné akutni po-
tize nemél. Nasledné pretrvavalo cervené
zbarveni moci, proto byl vy3etifen na dét-
ské pohotovosti. LékaF neshledal zddnou
patologii pfi fyzikdlnim vysetieni a proved|
zdkladni vysetrenikrve (krevni obraz, bioche-
mie) a ultrazvuk (UZ) bficha, které byly bez
patologického nalezu. Doma odebrana moc¢
byla ¢ervené zbarvend a vysetfeni mocového

sedimentu prokdazalo pfitomnost erytrocy-
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SYNDROM LOUSKACKU U CHLAPCE S MAKROSKOPICKOU HEMATURIT, CASTO OPOMIJENA DIAGNOZA

Déleni pricin hematurie dle zdroje erytrocyt (1)

Prerenalni Renalni - glomerularni Renalni - neglomerularni Postrenalni
Koagulopatie AlportQv syndrom Nadory Urolitidza
Poruchy trombocytd Syndrom tenkych bazalnich membran Nefrolitidza Trauma

Léky

Glomerulonefritidy

Cystické onemocnénfledvin

Cyklofosfamidem indukovana cystitida

IgA vaskulitida (Henochova-Schonleinova

Postizeni tubull a intersticia (hyperkalciurie,
tubulointersticidlni nefritida a dalsi)

Nadory

purpura)

Nefropatie u systémovych nemoci

Trauma

Obstrukce vyvodnych cest mocovych

Cévni poruchy v ledviné

Cystitida, uretrititda

Hydronefréza

PozatéZzova hematurie

td v moci bez proteinurie. Hypertenzi ani
otoky pacient nemél. Dalsi den byl pacient
vysetien v nefrologické ambulanci, kde byly
prvné doplnény anamnestické udaje - chla-
pec uzival chronickou medikaci z indikace
psychiatra (Atomoxetin, Tiapridal, Sertralin).
Vyznamna byla i rodinnad anamnéza - pro
mikroskopickou hematurii byl sledovan otec,
stryc otce a otec otce, u kterého byla navic
zjisténa i urolitidza. Hereditarni nefropatie se
zddla byt tedy velmi pravdépodobnd. Pfed
vlastnim genetickym vysetfenim se dopl-
nily ndbéry krve a moci k vylouceni jinych
pfi¢in makroskopické hematurie (tabulka 2).
Analyza moc¢ového sedimentu jiz neprokaza-
la hematurii (< 24 h od vlastni ataky), protein-
-kreatininovy a albumin-kreatininovy index
v moci byly v normé. Nizké hodnoty C4 a C3
slozek komplementu mohly znacit probihajici

glomerulonefritidu (primarni, ev. sekundarni

pfi autoimunitnim onemocnénim), vzhle-
dem k normalni funkci ledvin a absenci pro-
teinurie nebyla biopsie ledviny indikovana,
kontrolni C4 i C3 jiz byly v normé, slabou
pozitivitu ANA protilatek jsme vyhodnotili ja-
ko nespecificky nalez. Pro mirné prodlouzené
aPTT bylo doplnéno Sirsi vysetfeni parame-
trd koagulace dle doporuceni hematolozky,
ktera na zékladé vysledkd krvacivou koagu-
lopatii vyloucila. Chlapec byl tedy nasledné
odeslan ke genetickému vysetfeni a dale
k provedeni dopplerovského UZ levé renal-
ni zily (LRV), na ktery se opakované s rodici
nedostavili. Za mésic mél chlapec druhou
ataku makroskopické hematurie, tentokrat
i s bolesti vlevém boku, ktera se objevila pfi
odhazovani snéhu lopatou. Bolest vymizela
¢asné po atace hematurie, kterd se do rdna
kompletné upravila. Vysetfeni ranni moci jiz
hematurii neprokazalo. Vzhledem k bolesti

Laboratorni parametry pacienta piivstupnim vysetieni a kontrolni hodnoty vybranych parametrc

LCIChL (referencni :;’::3:; laboratote) Regbsluhieduois
Hemoglobin 139g/1 (115-155) X
Trombocyty 347 % 10%1 (150-450) X

Leukocyty 9,0x10%1(4,5-13,5) X

aPTT ratio 1,34 (0,8-1,2) 1,26

PT—INR 0,98 (0,8-1,2) X

Kreatinin 48 umol/I (19-52) X

GFR dle Swarzovy rovnice 106 ml/min/1,73 m? X
Urea 59mmol/l (1,8-6,7) X
ANA (fedéni 1:80) Slabé pozitivni Slabé pozitivni

ds-DNA Negativni X
ENA Negativni X

c3 0,699/1(0,83-2,25) 0,88¢/I

4 0,139/1(0,14-0,35) 0,199/!
IgM 0369/1(0,47-1,73) X
IgA 1449/ (091-1,7) X
IgG 10,209/1 (7,05-11,90) X
ASLO 334kU/I (0-200) X
Index CB/kreatinin v moci 9,45 mg/mmol (0-22,7) X
Index Albumin/kreatinin v moci 0,95 mg/mmol (0-2,7) X
Kultivace moci Negativni X

ASLO - antistreptolysin O, CB — celkovd bilkovina, INR — Mezindrodni normalizovany pomér, PT — protrombinovy

cas, X — hodnota bez progrese nebo nekontrolovdno
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v boku asociované s hematurii bylo v pfipa-
dé dalsi ataky doporuceno doplnit akutné
nativni vypocetni tomografii (CT) k vylouceni
litidzy. Zaroven byl pacient odeslan k vyset-
feni erytrocytl v zastinu na jiné pracovisté
k odliseni glomerularni a neglomerularni he-
maturie. V pribéhu nékolika mésicu se ataky
makrohematurie opakovaly nékolikrat, poka-
2dé s rychlym odeznénim stavu, bolesti mél
pacient pouze obcasné a velmi mirné, proto
rodice lékafe nenavstivili a ani neprobéhlo
vysetieni erytrocytl v zastinu (hematurie
se objevila vzdy v odpolednich hodinach,
pficemz laboratof vyzadovala ranni vzorek).
Dle vysledku genetického vysetfeni byla vy-
lou¢ena hereditarni nefropatie — Alportlv
syndrom. Rodi¢iim bylo opét doporuceno
provedeni UZ s doplerrovskym mapovanim.
Dalsi vysetieni jako cystoskopii a nativni CT
jsme neindikovali pro jejich invazivitu a ra-
dia¢ni zatéz. Na zdkladé UZ nalezu byla 7 mé-
sict od prvni ataky makroskopické hematurie
stanovena diagnéza syndromu louskacku
(obrazek ¢. 1). V dal$im pribéhu se intenzita
a frekvence atak makrohematurie u chlap-
ce spontanné zlepsila, laboratorni vysetieni
moci byly opakované bez nélezu hematurie
a proteinurie. Dal$i zobrazeni jsme u chlapce
neprovadéli, v pfipadé diagnostickych rozpa-
k& budeme indikovat magnetickou rezonanci
s angiografii (MRA).

Cilem této kazuistiky bylo prezentovat Cte-
nardm diagndzu, kterd je Casto pri diferencidlni
diagnostice abnormalnich mocovych nalezt
opomijend, pfitom spravna diagnéza muze
pacienty usetfit invazivnich vysetfeni. Syndrom
louskacku (,Nutcracker syndrome”) vznika pfi
utlaku LRV. U nejcastéjsiho predniho typu se
utlak rozviji kompresi mezi abdominalni aortou

a horni mezenterickou tepnou, u vzacnéjsiho
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Dopllerovsky ultrazvuk ledvin: a — levd rendlni Zila, v Usti do dolni duté Zily 2 mm, periferné 6,4 mm, b — doppler levé rendlni Zily, maximdini rychlost

13cm/s, ¢ — pravd rendini Zila, site 5,3 mm, d — doppler pravé rendini Zily, maximdini rychlost 20 cm/s

zadniho typu pak v disledku retroaortického
nebo cirkumaortického pribéhu LRV s nasled-
nou kompresi zily mezi bfi$ni aortou a patefi.
Anatomicky utlak LRV byl poprvé pojmenovan
Grantem v roce 1937, ktery srovnal pribéh LRV
mezi aortou a horni mezenterickou tepnou

Infantile
e Hemangioma
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od sebe oddéluje jednotlivé drobné Zily a vy-
vodny systém ledvin (5, 6).

Pfesna prevalence syndromu nenizndma
v dUsledku absence jasné danych diagnostic-
kych kritérii a variabilnim symptom0m, coz

vede k jeho vyraznému poddiagnostikovani.

IHReS je hodnotici nastroj,

vyvinut experty a testovan pediatry.

Rychly a jednoduchy nastroj, ktery pomaha

pri rozhodovani, které pacienty odeslat
na specializovana IH pracovisté,

obsahuje 2 listy s 12 otazkami.
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Maximalni vyskyt je u adolescentd a mladych
dospélych ziejmé v dasledku urychleného
rastu v puberté, ktery vede ke zuzeni uhlu
mezi aortou a horni mezenterickou tepnou.
V kohorté pediatrickych pacientt z Jizni Korey
mély déti se syndromem louskacku signifi-
kantné nizsi body-mass index (BMI) (3, 6, 7).
Mezi ptiznaky syndromu louskacku patfi
makroskopicka a mikroskopicka hematurie,
panevni bolest, bolest v levém boku a v bed-
rech a difuzni bolest bficha, varikokéla a vzac-
néji proteinurie, kterd je typicky ortostaticka.
Syndrom louskacku je pak nej¢astéjsi pficinou
izolované ortostatické proteinurie (3, 6, 8, 9).
Zakladem diagnostiky jsou zobrazovaci vy-
Setfeni, na prvnim misté pak dopplerovsky UZ
se senzitivitou 69-90% a specifitou 89-100.
Jednd se o rychlé, levné a nezatézujici vyset-
feni, potfebnd je viak dostate¢nd zkusenost
vysetiujiciho radiologa. V pfipadé negativity
vysetieni a pretrvavajiciho podezfeni (levo-
stranna varikokéla, bolesti v levém boku, ty-
pické nalezy v moci) je pak vhodné doplnit
dalsi zobrazeni, kterymi jsou zpravidla CT
angiografie nebo MRA, ktera je i druhym nej-
Castéji pouzivanym vysetfenim po dopplerov-
ském UZ, ktery ma vyhodu absence radiac¢niho
zareni. Posledni moZnosti v diagnostice jsou
pak flebografie s moznosti méfit tlakovy gra-
dient a intravaskularni ultrazvuk. Obé metody
stale predstavuji zlaty standard, jedna se viak
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totransplantace je metoda vice invazivni, ale
na druhou stranu ziejmé Gc¢innéjsi. Informace
o laparoskopicky vedenych operacich jsou
limitované na jednotlivé kazuistiky, ale zda
se, ze vysledky jsou srovnatelné s oteviené
provadénymi vykony (3).

Prognéza onemocnéni je nejasnd a vzhle-
dem k ¢astému poddiagnostikovani syndro-
mu louskacku jsou pacienti ¢asto vystavovani
neindikovanym invazivnim vysetifenim (3, 6).
Dle systematického prehledu z roku 2015
podstoupilo ze 736 pacient(i se syndromem
louskacku 49 biopsii ledviny a 140 cysto-
skopii (6). Znalost tohoto syndromu a dia-
gnostického postupu maze usetfit pacienty
zbytecnych intervenci a zaroven pomoci
klinickym pracovnikdim v diferencialné dia-
gnostickém postupu.

Syndrom louskacku je ¢asto opomijena
diagnodza, ktera patfi do diferenciélni diagnos-
tiky hematurie a ortostatické proteinurie. Je
potieba na diagnézu pomyslet, obzvlasté
pokud jsou tyto nalezy asociovany s bolesti
v levém boku ¢i levostrannou varikokélou.
Preferovanou diagnostickou metodou je dop-
plerovsky UZ provedeny zkusenym radiolo-
gem. Spravna diagnéza mUze usetfit pacienty
zbyteénych intervenci, jako jsou biopsie led-
viny ¢i cystoskopie.
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Subgloticka cysta je vzacné onemocnéni hrtanu, vyskytujici se v novorozeneckém nebo kojeneckém véku. Typickym projevem
onemocnéni je stridor. Diagnostika je zaloZzend na anamnéze a flexibilni laryngoskopii, v pfipadé nejasnosti je indikovana tra-
cheobronchoskopie v celkové anestezii. Terapifi je chirurgicka excize, vzhledem k ¢astym recidivam je nutné nasledné sledovani.
Cilem kazuistiky je poukazat na toto vzacné onemocnéni a zafadit ho do diferencialni diagnostiky stridoru u déti.

Kli¢ova slova: subgloticka cysta, stridor, novorozenec, kojenec, intubace, endoskopie hrtanu.

Subglottic cyst is a rare disease of the larynx, which occurs to newborns or infants. The typical symptom is stridor. Diagnosis de-
pends on anamnesis and flexibile endoscopy, in a case of uncertainity the tracheobronchoscopy in general anesthesia is indicated.
The main therapeutical modality is surgical excision. Regular check-up sis neccesery, because of often reccurency of the disease.

Aim of this case report is to point out this rare disease and to add it to differential diagnosis of stridor in children.

Key words: subglottic cyst, stridor, newborn, infant, intubation, laryngoskopy.

V hrtanu se mohou vzacné vyskytovat vro-
zené nebo ziskané cysty. Vrozené cysty hrtanu
délime podle vzniku na duktalni a sakularni.
Duktalni cysty vznikaji uzavérem vyvodu sub-
mukdzni zlazky, mohou se nachézet kdekoliv
v hrtanu a jsou lokalizovany povrchové ve
sliznici. Sakularni cysty vznikaji uzavienim
a cystickou dilataci vchodu do ventrikulus
laryngis. Podle lokalizace se cysty mohou
vyskytovat v oblasti supraglotis, glotis nebo
subgloticky. Pfiznaky zavisi od lokalizace a ve-
likosti cysty. Ziskané subglotické cysty mohou
byt pozanétlivé, polrazové nebo vznikaji po
poranéni hrtanu pfi chirurgickém vykonu.
Jako nejcastéjsi pfic¢ina vzniku subglotické
cysty se uvadi nésledek intubac¢niho poranéni.

Ziskané subglotické cysty se vyskytuji
v novorozeneckém nebo kojeneckém véku,
kdy nejrizikovéjsi skupinou jsou nezrali novo-
rozenci. Typickym klinickym projevem je dus-
nost a stridor. Cysty hrtanu mohou zpUsobit
zivot ohrozujici obstrukci dychacich cest, pro-
to je rozhodujici ¢asna diagnostika a terapie.
V posledni dobé pacientl s touto diagnézou
pribyva, a to diky lepsi diagnostice a multio-
borové péci o pfedcasné narozené déti (1, 2).

Dité z prvni gravidity, pro podezfeni na
HELLP syndrom (Hemolysis, Elevated Liver
enzymes, Low Platelets) u matky byl porod
indukovén v 37 + 6 gesta¢nim tydnu s nutnosti
operacniho vagindlniho porodu, nasledné

bylo dité kratce kfiSeno. Z divodu rozvoje
metabolické acidézy a respiracniho selhdvéani
bylo dité pfelozeno do perinatologického cen-
tra s nutnosti umélé plicni ventilace. Postupné
se stav stabilizoval a osmy den Zivota byla
mozna extubace. Na nasledném MR mozku
a EEG zdznamu nebyla prokazana patologie.

V péti mésicich Zivota bylo dité vysetfeno
na ORL ambulanci pro 14 dni trvajici stridor.
Pri endoskopickém vysetieni hrtanu (flexibilni
laryngoskopie) byl nalez v oblasti supraglotis
a hlasivek bez patologie. S odstupem jednoho
tydne bylo dité hospitalizovano pro podezfeni
na ALTE pfihodu (apparent life-threatening
events — piihoda nahlého ohrozeni Zivota)
pfi gastroezofagealnim refluxu s respiracnim

selhanim a nutnosti intubace. Neurologické

MUDr. Monika Debnarové

Klinika otorinolaryngologie a chirurgie hlavy a krku, Fakultni nemocnice Ostrava

monika.debnarova@fno.cz

Cit. zkr: Pediatr. praxi. 2023,24(3):191-193
Clanek pfijat redakcf: 1. 3. 2023
Clanek piijat k publikaci: 15. 3. 2023

www.pediatriepropraxi.cz

/ Pediatr. praxi. 2023;24(3):191-193 / PEDIATRIE PRO PRAXI


https://www.pediatriepropraxi.cz/
https://doi.org/10.36290/ped.2023.054
mailto:monika.debnarova@fno.cz

SUBGLOTICKA CYSTA JAKO PRICINA DUSNOSTI U KOJENCE

vysetieni bylo v normé. Pro progresi inspirac-
né-expirac¢niho stridoru byla provedena bron-
choskopie s ndlezem vyklenuti v oblasti zadni
stény subglotis, které téméf uplné uzaviralo
pradusnici. Nasledné byla provedena rigidni
laryngotracheoskopie v celkové anestezii, pfi
které byla zjisténa subglotickd cysta asi 0,5cm
pod hlasivkami, ktera z 90 % obturovala lumen
pridusnice (Obr. 1, 2). Obsah cysty byl postup-
né aspirovan a nasledné byla v jedné dobé pro-
vedena jeji marsupializace. V disledku operace
doslo k uplnému uvolnéni lumen pridusnice
(Obr. 3). Jako vedlejsi nalez byl popséan rozstép
hrtanu 1. stupné, bez nutnosti dalsi intervence.
PFi kontrolni laryngotracheoskopii tyden po
operaci byl lokdIni nédlez klidny, subgloticky
lumen volné, na zadni sténé pridusnice byla

Endoskopicky pohled, viditelnd subglotickd cysta, kterd obturuje lumen
subglotis (Sipka ukazuje na cystu)

pfitomna pouze mirna slizni¢ni nerovnost (Obr.
4). Dité je pravidelné sledovano v ORL ambu-
lanci, je bez dechovych potizi nebo stridoru.
Krecidivé cysty do 1 roku véku ditéte nedoslo,
pretrvava mirnd slizni¢ni nerovnost zadni stény
subgloticky.

Subglotické cysty u déti jsou ve vétsiné
pripadt ziskané, mohou ale byt i vrozené. Jako
nejcastéjsi pricina se uvadi opakovand intuba-
ce vnovorozeneckém véku. Je ndro¢né odlisit,
zda byla cysta vrozena nebo ziskana, protoze
novorozenec s respiracni insuficienci je vét-
$inou dfive intubovan nez laryngoskopicky
vysetien. Ziskané cysty vznikaji poranénim
sliznice pfi intubaci. Poranéné sliznice se hoji

subepitelialni fibrozou, ktera uzavie vyvod
slinné zlazy, coz vede ke vzniku reten¢ni cysty
v subglotis (2, 3,4, 5, 6). Ziskané cysty se Castéji
nachazeji na levé strané, protoze pii intubaci
pravou rukou je intubac¢ni endotrachedlnika-
nyla zavadéna zprava doleva (2).

Klinicky se subglotickd cysta projevi ty-
pickymi zndmkami obstrukce dychacich
cest. Dochazi k postupnému rozvoji potizi
jako inspira¢né-expiracni stridor, dyspnoe az
apnoe, cyanodza a kvili obstrukci dychacich
cest mGze nahle nastat smrt ditéte (2, 7). RUst
cysty byva v prvnich tydnech az mésicich zce-
la asymptomaticky. Respiracni potize a stridor
se zpravidla objevuji nékolik tydnt az mésich
po intubaci, kdy dochdzi k vyznamné obstruk-
ci dychacich cest (3).

Subglotickd cysta, kterd z 90 % obturuje lumen prddusnice (Sipka),

lumen je zachovdno pouze v predni cdstiv rozsahu 4 x T mm

Endoskopicky pohled, stav po aspiraci a odstranéni stény cysty
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Endoskoskopicky pohled, kontrolni vysetieni tyden po operaci, sub-
gloticky lumen volné, na zadni sténé pradusnice je piitomnd pouze mirnd
slizni¢ni nerovnost (Sipka)
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Diferencidlni diagnostika etiologie stridoru u déti (8)
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Vrozené Zanétlivé Neoplastické Neuromuskularni Traumatické a jiné
Supragloticka laryngomaldcie epiglotitida papilom cizi téleso
oblast laryngokéla angioneuroticky edém strangulacni poranéni
cysta epiglottis hematom
hemangiom
lymfatickd malformace
Gloticka oblast stendza laryngitida papilom paréza hlasivek hematom
atrezie granulom spazmus cizi téleso
diafragma postintubacni granulom
cysta zadni gloticka stendza
hemangiom
lymfatickd malformace
Subgloticka oblast stendza subgloticka laryngitida papilom cizi téleso
cysta postintubacnf stendza
hemangiom

Diagnostika subglotické cysty je zalozena
na podrobné anamnéze (zejména dotaz na
intubaci v novorozeneckém obdobi) a fle-
xibilni endoskopii hrtanu, event. doplnéni
zobrazovacich metod (2, 8). V pfipadé diskre-
pance mezi zavaznosti stridoru a ndlezem pfi
flexibilni endoskopii je indikovano endosko-
pické vysetieni hrtanu za pouziti optického
kamerového systému v celkové anestezii (8).

Anamnesticky se zamérfujeme na priibéh
porodu, poporodni adaptaci ditéte a také
nutnost endotrachedlni intubace. Zjistujeme
pfitomnost a zavaznost stridoru, jeho zhor-
Seni pfi placi nebo pfijmu potravy, intenzitu
a progresi respiracnich potizi. Zajima nas také
promodravani nebo potize s krmenim a ne-
prospivani ditéte (8).

Flexibilni laryngoskopie je vysetfeni dité-
te bez celkové anestezie na ORL ambulanci.
Flexibilnim endoskopem zavedenym pres
dutinu nosni Ize vysetfit hrtan a posoudit
tvar epiglotis, znamky laryngomalacie a hyb-
nost hlasivek. Také Ize odhalit papilomy nebo
hemangiomy v oblasti supraglotis a glotis.
Vysetieni subglotické oblasti je vSak u malych
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déti obtizné, proto nemusi subglotickou cystu
odhalit. Pokud endoskopické vy3setfeni ne-
prokaze patologii nad hlasivkami a je zfejmy
vyrazny stridor, je indikovdno endoskopické
vysetfeni hrtanu a prddusnice v celkové anes-
tezii (7, 8).

Stridor je typickym projevem subglotické
cysty ale také mnoha dalSich patologii v oblas-
ti hrtanu a pridusnice. V diferencialni diagnos-
tice (Tab. 1) je nutno myslet i na jiné nejcastéjsi
pficiny stridoru, a to laryngomaldcii, poruchy
hybnosti hlasivek, subgloticky hemangiom
a subglotickou stenézu (8, 9, 10).

ProtoZe v pfipadé naseho pacienta ambu-
lantni ORL vysetieni neodhalilo patologii, v di-
ferencialni diagnostice byla zvazovana také
ALTE pfihoda pfi gastroezofagealnim refluxu.
ALTE pfihoda se mlize projevovat typickymi
pfiznaky, jako je apnoe, zmény barvy kuze,
zmeény svalového tonu, kasel nebo vomitus
(11).

Terapie subglotické cysty je chirurgicka,
endoskopicka exstirpace nebo marsupiali-
zace cysty (2, 5). Vyhodou je moznost vyuZziti
tryskové ventilace. Operacni pole je pii pou-

nolaryngol. 2003;67(5):461-465.

5.Chandran A, Sagar P, Kumar R, et al. Addressing a rare cau-
se of paediatric stridor: subglottic cyst BMJ Case Reports.
CP 2020,13.

6. Bruno CJ, Smith LP, Zur KB, et al. Congenital subglottic cyst
in a term neonate. Archives of Disease in Childhood - Fetal
and Neonatal Edition. 2009;94.

7.Smith JD, Cotton R, Meyer CM. Subglottic Cysts in the Pre-
mature Infant. Arch Otolaryngol Head Neck Surg. 1990,116(4):
479-482.

Ziti tryskové ventilace prehlednéjsi (neprekazi
endotrachedlni kanyla) a cystu Ize odstranit
Setrné a zaroven radikélné. Tryskovd ventilace
také umoznuje provést operaci bez nutnosti
docasné tracheostomie.

AZ 43 % subglotickych cyst po odstranéni
recidivuje, mohou byt také pficinou nasledné
subglotické stendzy (2). Z divodu casté recidi-
vy je nutné kontrolni direktni vysetfeni hrtanu
a nasledné sledovani ditéte (3, 4, 5).

Vzéacnou pricinou stridoru v novorozenec-
kém a kojeneckém véku je subgloticka cysta.
Je nutné na ni myslet zejména u déti, které by-
ly pred nékolika tydny az mésici intubované.
Endoskopické odstranéni cysty je elegantnim
resenim s okamzitym efektem. Velkou vyho-
dou je moznost vyuziti tryskové ventilace pfi
operaci. Po chirurgickém odstranéni mlize
dojit k recidivé cysty nebo vzniku subglotické
stendzy, a proto je nezbytné nasledné sledo-
vani ditéte.
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KRANIOFACIALNT SYNOSTOZA — CROUZONOV SYNDROM
https://doi.org/10.36290/ped.2023.055
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Crouzon(v syndrom (CS) je vzacna autozomalné dédic¢na porucha vznikajici v dsledku mutaci, ke kterym dochazi v receptorech
pro rdstové faktory fibroblastl (gen FGFR2 a FGFR3). Pricina, kterou je predcasny uzavér lebecnich svi, zplsobuje u rostoucich
déti radu komplikaci, napt. zvyseni intrakranialniho tlaku v dasledku snizeni intrakranialniho prostoru u rostouci mozkové tkanég,
epilepsii, poruchu sluchu ¢i atrofie optického nervu. Lécba pacientli s Crouzovym syndromem vyzaduje multidisciplinarni pfi-
stup na specializovanych centrech a je pfedevsim chirurgicka (remodelace lebky). Pokud je operace zdérné provedena, postizeni
jedinci se dozivaji normalniho véku.

Kli¢ova slova: Crouzoniv syndrom, kraniofascialni dysostoza.

Crouzon syndrome is a rare autosomal dominant disease due to mutation of genes encoding fibroblast growth factor receptor 2
(FGFR2). Premature closure of the cranial sutures causes a number of complications in growing children, such as increased intracra-
nial pressure due to reduced intracranial space and growing brain tissue, epilepsy, hearing impairment, and optic nerve atrophy.
The management of patients with Crouzon syndrome requires a multidisciplinary approach at specialized centers. Treatment is

mainly surgical (remodulation of the skull) with very good prognosis.

Key words: Crouzon syndrome, craniofacial synostosis.

Kraniosynostdza je definovana jako pred-
Casna fuze nebo zastava rdstu na jednom ¢i
vice kranialnich Svech a postihuje 3 az 5 jedin-
<l na 10000 zivé narozenych déti.

Kraniosynostozu Ize rozdélit do dvou hlav-
nich skupin: syndromickou a nesyndromickou.
Nesyndromickd kraniosynostéza je typickym
izolovanym nalezem a tvofii 85 % ptipadu.
Syndromova kraniosynostéza je pak spojena
s riznymi dysmorfismy postihujicimi oblicej,
kostru, nervovy systém a dalSimi anomélie-
mi. Je bézné, ze je také obvykle doprovazena
opozdénim vyvoje jedince.

Syndromy nejéastéji spojené s kra-
niosynostézou zahrnuji Apert, Crouzon,
Pfeiffer, Carpenter a také Saethre-Chotzen
(5). Jelikoz je molekularni zéklad mnoha

typU syndromické kraniosynostézy znam,
strategie diagnostického testovani casto
vedou ke specifické diagndze. Syndromické
kraniosynostozy jsou obvykle sporadické
a jsou vysledkem de novo autozomalnich
dominantnich mutaci zahrnujicich receptory
fibroblastového ristového faktoru (FGFR)
a genl TWIST. Hlavni rizikové faktory kranio-
synostozy lze spatfovat v nikotinismu matky,
asistované reprodukci, vy$sim véku rodicky
¢i muzském pohlavi ditéte.

V ¢ervnu 2021 se narodila divenka z 1I/1l ne-
komplikované gravidity. Porod probéhl ve 38.
gesta¢nim tydnu, spontdnné zahlavim, CTG
bylo v normé, k odtoku ¢iré VP doslo tésné
pfed porodem, GBS bylo negativni. Jednalo

se o donosenou eutrofickou hol¢i¢ku s dob-
rou poporodni adaptaci, AS 10-10-10, porodni
véha ¢inila 31409, porodni délka byla 47 cm.
Jiz po narozeni viak byl patrny turice-
falicky tvar hlavy, mikrocefalie, synostéza
okcipitalnich 3va, hypertelorismus, relativni
makroglosie, gotické patro a divenka méla
nizce posazené usdni boltce. Syndaktylie viak
nebyla pfitomna, stejné jako byly v normé
ostatni somatické nalezy (Obr. 1, 2).
Genetické konzilium provedlo béhem hos-
pitalizace v Sestinedéli odbéry krve za Gicelem
genetického vysetieni. Doslo téz k vysetreni
oc¢niho pozadi, které bylo s fyziologickym
nalezem. USG CNS - tvar postrannich komor
byl modifikovan tvarem neurokrania, jinak
byl bez patologického nalezu. USG ledvin
bylo s fyziologickym nalezem, a to bilateral-

MUDr. Miriam EI Husseini
Pediatrickda ambulance, Mediclinic, a.s., Praha
chenafiova@yahoo.com

Cit. zkr: Pediatr. praxi. 2023,24(3):194-196
Clanek pfijat redakcf: 22. 2. 2023
Clanek pfijat k publikaci: 13. 4. 2023

PEDIATRIE PRO PRAXI / Pediatr. praxi. 2023;24(3):194-196 /

www.pediatriepropraxi.cz


https://www.pediatriepropraxi.cz/
https://doi.org/10.36290/ped.2023.055
mailto:chenafiova@yahoo.com

nim. Echokardiografie pak byla bez nalezu
vrozenych srdecnich vad. Dalsi vysetieni —
screening sluchu - bylo provedeno metodou
otoakustické emise (OAE) - bilaterdlné vy-
bavné. ORL vysetieni probéhlo se zdvérem
parcialni atrézie choan.

Prabéh hospitalizace na oddéleni lze
oznacit nekomplikovany, divka byla pIné ko-
jena, vahovy ubytek ¢inil 3. den 2930 gramd.
P¥i propusténi byl v pasmu observace zazna-
mendn subikterus a pacientka byla kardiopul-
monalné kompenzovana. Po propusténi bylo
doporuceno antropologické vysetieni a dalsi
dispenzarizace v genetické, neurologické a of-
talmologické ambulanci.

Béhem tretiho tydnu Zivota bylo prove-
deno antropologické vysetieni se zavérem
komplexni kraniofacidlni malformace. Hlava
v tu dobu méla témér tvar jetelového listu
(cloverleaf skull). A¢ bylo méreni obvodu pro-
blematické - horizontalné méreny obvodu
hlavicky byl s vysledkem 31,5cm (-3,9 SD),
méfeni pies glabelu a nejvétsi vyklenuti tylni
kosti (vzadu nizko pfi bazi lebni) pak kolem
34,5cm, coz je na 11. percentilu. Ve srovnani
s udaji pfi narozeni se dalo konstatovat, ze
se rGst obvodu hlavy jevi relativné pfiznivé.
Délka mozkovny byla 10,4 cm (-2,6 SD) a nej-
vétsi Sitka cinila 10,1 cm (1,3 SD). Cefalicky
index byl 97,1 IU. Velka fontanela pak byla
Siroce oteviena do Celni oblasti s kompenzac-
nim nardstem smeérem vzhuru (transverzalni
oblouk mozkovny 27,5 cm, tj. +2,5 SD). Celo
se dalo oznacit za Sirsi, Sitka a vyska obliceje
pak byly v normé. Vyrazna stigmatizace ne-
byla shledéna.

USG ky¢li v rdmci screeningu skoncilo
s nadlezem levostranného vykloubeni kycle.
Byly tak indikovany Pavlikovy trmeny (Obr. 2).

V Cervenci 2021 bylo provedeno 3D CT
hlavy se zavérem: komplexni kraniosynostéza,
kalva s obrazem turicefalie az vzhled jetelové-
ho listu, cetné defekty ve strukture kalvy a roz-
siteni komorového systému supratentorialné.
Pacientka byla predana do péce neurochirur-
gu, ktefi indikovali komplexni remodelace
Ibi. K vykonu, ktery probéhl bez komplikaci,
doslo v srpnu 2021. Divenka byla po tydnu
dimitovana do domaci péce (Obr. 3).

Vysettenim Array CGH (komparativni ge-
nomova hybridizace) byl potvrzen normalni

zensky profil: arr(X,1-22)x2. Dale pak nebyla
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nalezena zadna vyznamnd CNV (variabilita
poctu kopii), kterd by souvisela s fenotypem
vysetfovaného jedince.

V analyzovaném vzorku DNA byla v ge-
nu FGFR2 nalezena patogenni varianta c.
1025G>A v heterozygotni formé. Dale byla
v genu ERF nalezena pravdépodobné pato-
gennivarianta c.1214G>A a to v heterozygotni
formé.

Jako vedlejsi nalez byly nalezeny v genu
PAH patogenni varianta c.1222C>T a v genu
CFTR (c.1521-1523del.), obé varianty byly tak-
téZ v heterozygotni formé. Lze tedy konstato-
vat, Ze vysetfovana je prenaseckou nalezené
patogenni varianty.

V analyzovaném vzorku DNA matky pro-
bandky byla v genu ERF nalezena pravdépo-
dobné patogenni varianta c.1214G>A a dale
patogenni varianta v genu PAH ¢.1222C>T,
obé v heterozygotni formé. Patogenni vari-
anta ¢.1025G>A v genu FGFR2 ani patogenni
varianta c. 1521 v genu CFTR nebyla nalezena.

V analyzovaném vzorku DNA otce pro-
bandky byla v genu CFTR nalezena patogenni
varianta c. 1521 a to v heterozygotni formé.
Patogennivarianta c¢.1025G>A v genu FGFR2 ani
pravdépodobné patogenni varianta ¢.1214G>
A v genu ERF ani patogenni c.1222C>T v genu
PAH nebyla nalezena. Dle tohoto vysledku ge-
netického vysetieni rodicu je riziko PAH a cy-
stické fibrézy pro jejich dalsi déti velmi nizké.

V srpnu 2021 byla na neurochirurgickém
oddéleni provedena komplexni remodelace
lebky formou zvétseni mozkovny. BEhem hos-
pitalizace pak byly pfi o¢nim vysetieni zjistény
oboustranna hypoplazie papil a exotropie.
Nésledné kontrolni o¢ni vysetfeni v inoru
2022 se stacionarnim nalezem hypoplazie
papil a vyraznou regresi exotropie.

Kontrolnim antropologickym vysetfenim
v dubnu 2022 byl zjistén sklon k turicefalii.
V prosinci 2022 byl provedena 3D CT hlavy
se stacionarnim nalezem - byl indikovan kon-
zervativni postup.

V lednu 2023 probéhla dilatace choan,
adenotomie, otomikroskopie a vioZeni gromet
bilateralné.

Celkovy zdravotni stav divenky je nynfi
dobry, prospiva, pacientka je bez alterace
psychomotorického vyvoje. Bohuzel, i pres
opakované ORL intervence je dychani nosem
ztizené.
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Obr. 1. Veézovitd lebka, nizce posazené usni boltce.
Fotodokumentace zvefejnéna se souhlasem rodicti
pacientky

Obr. 2. Pavlikovy tfrmeny — levostranné vyklou-
benf kycle
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Crouzon(v syndrom (CS), diive oznacova-
ny jako kraniofacialni dysostéza ¢i syndrom
zaberniho oblouku, je vzacna autozomalné
dédi¢na porucha vznikajici v disledku mutaci
v receptorech pro rlistové faktory fibroblast(
(gen FGFR2 a FGFR3). CS je charakterizova-
na pred¢asnym uzavérem koronarniho Svu
(syntézou), méné castéji pak lambdového
a sagitalniho Svu. Nasledkem této mutace
ma pacient dysmorfni vzhled lebky a ob-
licej s vysokym Celem, k ¢emuz se pfidava
oplostény tyl a brachycefalie. Diky ¢astém
vyskytu abnormalniho spojeni kosti obli¢eje
a baze lebni maji déti s touto poruchou kle-
nuté patro, mélké orbity a hypoplazii maxily,
coz zpUsobuje exoftalmus. U nékterych déti
s CS se vyvinou i kozni abnormality zvané
acanthosis nigricans, jez jsou zpUsobeny
mutacemi v FGFR3. Mezi dal$imi syndromy
¢asto asociované s kraniosynostézou pat-
fi Apertlv syndrom, Pfeifferlv syndrom
a CarpenterQv syndrom.

Prevalence Crouzonova syndromu je
v soucasnosti velmi nizka. Dlvod Ize spatfit
v Cetnosti, tohoto onemocnéni. Dle starsich
dat pfipadd zhruba na 25000 narozenych
déti jedno nemocné, a to v bézné populaci
bez ohledu na rasu a pohlavi (1). U pozdéj-
Sich studii (2, 3) dokonce jedno na 60000, coz
predstavuje piiblizné 4,5 % vsech pripad kra-
niosynostozy.

Predcasny uzaveér lebecnich svi zplsobuje
u rostoucich déti fadu komplikaci, napf. zvy-
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seniintrakranialniho tlaku v dsledku snizeni
intrakranialniho prostoru a rostouci mozkové
tkané, epilepsii, poruchu sluchu a atrofie op-
tického nervu.

Mezi hlavnimi projevy a ptiznaky
Crouzonova syndromu tak patii Siroké ce-
lo, turicefalie (tzv. vézovitd lebka), hluchota,
exoftalmus, glaukom, divergentni strabismus,
utlak optického nervu ¢i obstrukéni spankova
apnoe. Mezi jinymi neurologickymi problémy
to jsou pak hydrocefalus, nebo abnormality
zadni ¢asti mozku (Chiari malformace). Také
koarktace aorty a patentni ductus arteriosus
(PDA) mohou byt asociovany s Crouzonovym
syndromem (4, 5).

Diagnostika toho syndromu je stanovena
na zakladé klinického vysetfeni na piitom-
nost kranialnich anomalii a exoftalmu, také
na zakladé genetického vysetreni a pomoci
zobrazovacich metod.

Dalsi nutné kroky k vylouceni papiloe-
dema jsou oc¢ni vysetieni, vysetieni hornich
cest dychacich (ORL) a kardiologické vysetie-
ni v¢etné echokardiografie, které napomaha
vyloucit vrozené srde¢ni vady.

Nutno také podotknout, Ze mezi hlavnim
funkénimi problémy u CS patfi zvyseni in-
trakranialniho tlaku, exoftalmus a maxilarni
hypoplazie vyustujici v obstrukéni spankovou
apnoe (4).

Detekce mutace gent pfi genetickém tes-
tovani se mezi syndromy s kraniosynostézou
lisi v rGzné mire. Obvykle je doporuceno zacit
s testovanim na mutaci FGFR3 a nasledné na

0004.1992.tb03620.x. PMID: 1633640.

3. Reardon W, Winter RM, Rutland P, et al. Mutations in the fi-
broblast growth factor receptor 2 gene cause Crouzon syn-
drome. Nat Genet. 1994 Sep;8(1):98-103. doi: 10.1038/ng0994-
98. PMID: 7987400.

4.Bhattacharjee K, Rehman O, Venkatraman V, et al. Crou-

PEDIATRIE PRO PRAXI / Pediatr. praxi. 2023;24(3):194-196 /

FGFR2 a FGFR1. Detekce mutace u CS je nad
50% (FGFR2), u CS s akantézou dokonce az
100% (FGFR3). U Apertova syndromu tomu
byva kolem 98% (FGFR2) a Pfeiferova syn-
dromu kolem 67 % (FGFR1 a FGFR2). Detekci
mutace u probanda by mélo nésledovat ge-
netické testovanim rodicd (5).

Pii diagnostice, planovani terapie a mo-
nitoraci dals$iho vyvoje u Crouzonova syn-
dromu maji zésadni roli zobrazovaci metody
(RTG, CT a MR). V tivodu CT a MR jsou nutné
k urceni strukturdlni anomalie lebky a k vylou-
¢eni hydrocefalu a atrofie optiku. Hodnoceni
extrakranidlniho a intrakranialniho povrchu
lebky pomoci 3D CT Ize pak oznacit jako zlaty
standard.

Vedeni [é¢by pacienttd s CS vyzaduje mul-
tidisciplindrni pfistup na specializovanych
centrech. Chirurgickd intervence je zaméfena
na prevenci cerebrélnich, oftalmologickych
a dychacich komplikaci v€etné korekce kra-
niofacialnich dysmorfii (5).

Kraniofacialni synostdzy jsou pfi narozeni
casto pfitomny a mohou progredovat béhem
rdstu ditéte. Crouzon(v syndrom je autozo-
malné dominantni porucha s Uplnou penetra-
ci a proménlivou expresivitou. Hlavni projevy
zahrnujici kromé kraniosynostézy, maxilarni
hypoplazie, exoftalmu a mnoho dalsich vy-
zaduji k prevenci komplikaci v¢asnou chirur-
gickou intervenci, stejné jako disciplinované
sledovani u pediatra.

zon syndrome and the eye: An overview. Indian Journal of
Ophthalmology. July 2022;70(7):2346-2354. doi: 10.4103/
ijo.lJO_3207_21.

5.LeCourt LP, Elston DM, Homavirak P, et al. Crouzon Syndro-
me. Medscape. Available from: https://emedicine.medscape.
com/article/1117749-overview.
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Vrozend dermdlni melanocytéza (mongolské skvrny) jsou vrozena matefskd znaménka, kterd se nejcastéji vyskytuji v lumbosakralni
oblasti. Maji Sedomodrou az modrozelenou barvu a ovélny nebo nepravidelny tvar. Nej¢astéji se vyskytuji u jedincd asijského
nebo afrického etnika. Tyto Iéze ustupuji do jednoho az dvou let véku. Ackoli se tradi¢né véri, Ze jsou neskodné povahy, ukézalo
se, ze se vyskytuji u nékterych lysozomalnich stfddavych onemocnéni. Prezentujeme vietnamského novorozence s kongenitalni
dermdlni melanocytézou, kterou jsme pozorovali pfi diagnostice cystického Utvaru levé paze.

Klicova slova: kongenitalna dermalni melanocyt6za, KDM, mongolské skvrny, vietnamsky novorozenec.

Congenital dermal melanocytosis (Mongolian spots) are congenital birthmarks that most commonly occur in the lumbosacral
region. They are grey-blue to blue-green in colour and oval or irregular in shape. They are most commonly found in individuals
of Asian or African ethnicity. These lesions resolve within one to two years of age. Although traditionally believed to be harmless
in nature, they have been shown to occur in some lysosomal storage diseases. We present a Vietnamese neonate with congenital
dermal melanocytosis, which we observed at diagnosis of a cystic mass of the left arm.

Key words: congenital dermal melanocytosis, CDM, Mongolian spots, Vietnamese neonate.

Kongenitalni dermalni melanocytéza
(KDM), znama také jako mongolské skvrny
nebo bfidlicové Sedy névus, je jednou zmno-
ha ¢asto se vyskytujicich novorozeneckych
pigmentovych |ézi. Jedna se o typ kozni me-
lanocytdzy, kterd se projevuje Sedomodrymi
barevnymi plochami od narozeni nebo krétce
poté. KDM se vyskytuje v bederni a sakral-
né-glutedlni oblasti (1, 2). Vyskyt je ovlivnén
etnickou pfislusnosti populace, pricemz nej-
vyssi prevalence je u asijské a ¢ernosské po-
pulace. V asijské populaci je to 80 % az 100 %,
96 % v Cernosské, 50 az 70% u hispanské
populace a méné nez 10% u bélosské po-
pulace. V Evropé se nejvice déti s mongol-
skymi skvrnami rodi v Madarsku (az 22 %).

Jde pravdépodobné o souvislost s kontakty
s Huny a Mongoly ve starovéku a stfedovéku
(3,4). Obé pohlavi postihuje stejné a u vétsiny
pfipadd léze vymizi do jednoho roku véku,
ziidka pretrvava i po Sestém roce Zivota. KDM
je obvykle benigni a dalsi laboratorni, radiolo-
gické nebo histologické vysetfeni neni nutné
a nevyzaduje zadnou lécbu.

Vietnamska minorita je po Ukrajincich
a Slovécich teti nejpocetné;jsi skupinou v CR.
V roce 2019 zilo na nasem Gizemi 60 000 cizincl
s vietnamskou narodnosti. S détskymi pacien-
ty s vietnamskou identitou se dnes midzeme
ve zdravotnickych zafizenich setkat ¢asto,
a proto je vhodné sezndmit se s jejich nékte-
rymi etnickymi odlisnostmi, kterych neznalost
nam muze ztizit diagnostické rozhodovani.

Nase pacientka, vietnamsky 20denni novo-
rozenec, byla prelozena z regionalni nemocnice
pro vysetreni mékké cystické rezistence v oblasti
levého ramene velikosti 50x 50 mm, kterd byla
pomoci ultrazvukového vysetteni uzaviena jako
septovanad cysticka expanze. Na odesilajicim
pracovisti byla provedena punkce cysty s odsa-
tim tekutiny, kterd byla biochemicky charakte-
ru exsudatu, bez atypickych bunék. Vzhledem
k velké pritomnosti lymfocyt( zvazovali diagno-
zu lymfangiomu. Po predoperacnim vysetreni
jsme dité v celkové narkéze vysetfili pomoci
magnetické rezonance s kontrastni latkou. Na
levém rameni dorzalné od hlavice humeru bylo
v podkoznim tuku nalezeno septované cystic-
ké lozZisko 34x20x36mm, které se po podani
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kontrastni latky nesytilo. Uzavieno jako makro-
cysticky septovany lymfangiom. Pacientka byla
u llzka vysetfena hematologem s pomoci tlu-
mocnika. Rodice byli obezndmeni s diagnézou
i navrzenym konzervativnim lé¢ebnym postu-
pem. Dité bylo z 2. fyziologické gravidity (10lety
bratr zdravy), PH/PD 3200g/50cm, porod byl
spontanni zahlavim, v terminu, nebyla kisena,
poporodni adaptace byla bez komplikaci. Matka
je vdispenzarizaci endokrinologa pro snizenou
funkci $titné Zlazy, otec je zdravy. Dité bylo 2. den
propusténo piné kojené do domaci péce s dopo-
ruc¢enim pravidelnych kontrol v hematologické
ordinaci. Pfijimajicim a osetfujicim lékafem byly
pri fyzikalnim vysetfeni na hyzdich novorozence
popsany pigmentové skvrny, kterym jsem pfi
vysetteni cystického Utvaru u lGzku vétsi pozor-
nost nevénoval. Pfi opakovanych navstévach ve
své ordinaci jsem mnohocetné sedomodré az
nazelenalé kozni plochy dominantné pritomny
v glutedIni oblasti, zieteIné pozoroval i na konci
kojeneckého obdobi (Obr. 1). Pokladal jsem otci,
ktery se mnou obvykle komunikoval, otézky, kte-
rymi jsem chtél vysvétlit a ve skrytu duse vylou-
Citi potencidlni neopatrné zachazeni's ditétem.
Vzhledem ktomu, Ze oba rodice jsem znal dlou-
hou dobu jako velmi peclivé a starostlivé lidi, tu-
to moznost jsem si nepfipoustél. Kdyz otec vidél,
Ze se opakované vracim k otdzkam, tykajicim se
jejich vzniku, rozsahu a vyvoje, ,vysvobodil mé”
ponaucenim, ze véechny vietnamské déti mivaji
tyto skvrny od narozeni a ty po nékolika letech
Uplné zmizi. S nelibosti jsem pfiznal svou nevé-
domost a po skonceni ordinace jsem netrpélivé
vyhledal v PubMedu prvni odborné publikace
0 mongolskych skvrnach, dnes oznacované jako
vrozend dermalni melanocytéza.

Pacientku jsme opakované vysettili k po-
souzeni potencialniho rdstu makrocystického
lymfangiomu pomoci ultrazvukového vyset-
feni. To opakované potvrdilo postupnou re-
gresi, pavodni cysty nemély témér zadnou
tekutinovou napln a byly tvofeny z vétsi ¢asti
jen tlustou sténou. Nékteré spolu vzajemné
komunikovaly, jiné byly samostatné, nejvétsi
z nich byla asi 12mm velkd (UZ vysetieni ve
véku 12 mésich). Pacientka zGstava i nadale

v nasi odborné péci.

Diskuze
Melanocyty jsou embryologicky odvoze-
ny z kmenové populace melanoblast(, které

pochdzeji z neurdiniho hiebene po uzavieni
neuralnitrubice. U lidského embrya za¢ind mi-
grace ve 2,5 tydnu téhotenstvi (melanocyty
byly v elektronovém mikroskopu prokazany
v epidermis od 8. tydnu téhotenstvi) (5). Pfi nor-
malnim vyvoji plodu jsou melanocyty pfitomny
v dermis embrya do deseti tydn( téhotenstvi
a migruji do epidermis mezi 11. a 14. tydnem
téhotenstvi. Do 20. tydne gestace by v der-
malnivrstvé nemély zlistat zadné melanocyty.
U KDM zustavaji melanocyty v dermis a ak-
tivné produkuji melanin. Modrosedou barvu
postizené kdze Ize vysvétlit Tyndallovym efek-
tem, kdy dermédlni melanin rozptyluje kratsi
vinové délky svétla (modré svétlo), které se

odrazi na povrchu kuze. Extracelularni viak-

nity plast chrani dermalni melanocyty. Tento
plast se vsak béhem Zivota plodu a raného dét-
stvi postupné ztraci a nici, ¢imz pigmentové
zbarveni kdiZze postupné vymizi (1).

Termin Mongolska skvrna je nadale pouzi-
van v nejnovéjsi literature, i kdyz je povazovan
za znevazujici pro nékteré etnické skupiny lidi.
Tento kozni nalez je vhodné oznacovat jako
kongenitalni dermalni melanocytéza (KDM).
S timto oznacenim Ize souhlasit, i proto, Ze se
jedna o specificky popisny termin (vrozeny)
s histopatologickym vyznamem (dermélni me-
lanocyty). KDM je nejcastéjsi pigmentovou lézi
u novorozenc(l.

Erwin Otto Eduard von Balz byl v roce 1885
povazovan za prvniho, kdo popsal tento klinicky

Obr. 1. Mnohocetné modré, modrosedé az Sedocerné (ovdlné loZisko) skvrny na zddech a hyZdich
vietnamského kojence ve véku jednoho roku Zivota
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nalez u japonské populace (6). Bdlz identifikoval
typické kozni pigmentace také u mongolské
populaci a mylné se domnival, Ze pfedstavuje
zfetelny charakteristicky nélez v rdmci této rasy.
Proto vytvoril némecky termin ,Mongolenfleck”.
Americky antropolog J. Brennemann v roce
1907 podrobné studoval ,mongolské skvrny”
a pfinesl i histologické charakteristiky melano-
cytd v dermis déti s timto nalezem (7). Termin
Mongolska skvrna netradi¢né pretrvaval v I1ékai-
ské literatufe od roku 1964 do roku 1993 a znovu
se objevil v roce 2019. Toto zjisténi ilustruje, jak
obtizné je zménit jméno, jakmile se zakoreni ve
védecké taxonomické literature. Dva nedavné
¢lanky publikované v roce 2019 (9, 10) vyzvaly
k vyhradnimu pfijeti terminu KDM. Své historické
misto ve vysvétlovani patogeneze KDM mél
i 1ékar A. Epstein z Prahy, ktery jiz v roce 1906
odkazoval na historickou skutecnost, ze ve tfi-
nactém stoleti mongolské hordy penetrovaly az
k Olomouci a Ize tedy v téchto mistech pfisoudit
jejich pozorovéni vzdalenym predkim, navzdo-
ry tomu, ze doslo v minulosti k velkému zfedéni
této vyrazné rasové vlastnosti. Epstein povazoval
jev za cennou charakteristiku mongolské rasy
amyslel si, ze ,staci se podivat na modré skvrny,
které se vyjimecné vyskytuji v oblastech bilych
déti jako za abnormalni a pravdépodobné je
tfeba je pfipsat k patologickym faktorim pfi
fetalnim vyvoji” (8).

Existuje fada publikaci, které naznacuiji, ze
KDM muZe souviset s vrozenymi chybami me-
tabolismu, zejména v pfipadech, kdy je kozni
melanocytdza rozsahla. M. Weissbluth byl prv-
ni, kdo v roce 1981 rozpoznal souvislost mezi
generalizovanou formou Mongolskych skvrn
s riznymi lysozomalnimi sttadavymi chorobami
amnohocetné a neobvyklé kozni skvrny oznacil
za jejich koincidenci (11). Dalsi klinické pfiznaky
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a symptomy mohou poukazovat na pfidruzené
systémové onemocnéni: postupné zmeény ryst
obliceje, opakované infekce, muskuloskeletalni
problémy, jako je ztuhlost kloubU, nebo opoz-
déni psychomotorického vyvoje mohou nazna-
¢ovat mukopolysacharidézu typu | (Hurlerliv
syndrom) nebo mukopolysacharidézu typu Il
(HunterGv syndrom). Zavazné opozdéni psy-
chomotorického vyvoje u déti s mnohocetnou
vrozenou kozni melanocytézou mize upozornit
na GM1 gangliosid6zu. Cévni malformace (napf.
skvrny barvy portského vina) a progresivni oto-
ky kosti a mékkych tkani mohou pfipominat
Klippellv-Trenaunaytv syndrom. Byly hlaseny
i ve spojitosti s Niemannovou-Pickovou cho-
robou a mannosidézou. KDM je v adolescenci
treba odlisit od jinych dermalnich melanocytéz,
jako je nevus Ota (melanocytarni pigment kolem
obliceje a ocnic, obvykle v jednostranné distri-
buci trojklanného nervu) nebo nevus Ito (mela-
nocytéarni pigment zahrnuijici krk, nadklickovou
alopatkovou oblast). Pfesny mechanismus spo-
jujici KDM s vrozenymi chybami metabolismu
neni zndm, ackoli se navrhuje mechanismus
zahrnujici nahromadéné metabolity ovliviujici
receptory tyrozinkindzy na melanocytech, coz
vede k abnormdlni migraci melanocytd (12, 13).

Diagnéza je vzdy zalozena na klinickém
vysetieni, které ukazuje charakteristické sa-
krélni a/nebo extrasakralni pigmentové maku-
l&rni 1éze objevuijici se pfi narozeninebo brzy
po ném. Vrozené dermélni melanocytézy jsou
béZné benigni kozni léze charakterizované
$patné ohrani¢enymi skvrnami modrosedé,
modrozelené nebo modrocerné pigmentace.
Vice nez 75 % lézi se vyskytuje v lumbosakralni
nebo sakroglutedlni oblasti.

Pediatii a poskytovatelé primarni péce,
ktefi pracuji s novorozenci a kojenci, se ve své
praxi Casto setkavaji s KDM. Ackoli je KDM be-
nigni onemocnéni, které bézné samo odezni

7. Brennemann J. The sacral or so-called "Mongolian" pig-
ment spots of earliesti infancy and childhood, with especial
reference to their occurrence in the American negro. Ame-
rican Anthropologist. 1907,9(1):12-30.
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fiir Kinderheilkunde. 1906;60-73.

9. Zhong CS, Huang JT, Nambudiri VE: Revisiting the his-
tory of the ,Mongolian spot”: the background and impli-
cations of a medical term used today. Pediatr Dermatol.
2019;36:755-757.

10. Prose NS. Bringing an end to the ,Mongolian spot". Pedi-
atr Dermatol. 2019;36:758.

béhem prvnich rokd Zivota, je dllezité, aby po-
skytovatelé zdravotni péce dokazali rozpoznat
|éze, které jsou pro KDM atypické, protoze by
mohly byt znamkou fyzického zneuzivani nebo
jiné patologie, kterd si zaslouzi dalsi vysetreni.
Rodice by méli byt pouceni o benigni povaze
tohoto kozniho onemocnéni, které nevyzaduje
dalsi 1é¢bu nebo vysetieni. Ackoli charakte-
risticky klinicky obraz $patné ohrani¢enych,
Sedomodrych skvrn je obvykle diagnosticky,
zejména pokud se nachézeji na klasickych mis-
tech, mdze byt KDM nespravné interpretovéna
jako modfiny (které maji tendenci ménit barvu
a pomérné rychle odeznivat), coz mize vést
k mylnym obvinénim ze zneuzivani déti (14).
KDM maze pfipominat modfriny, které se vysky-
tuji pfi neurazovych traumatech. Dokumentace
téchto lézi pfi prvnim vysetieni je dilezitd pro
odliseni od podezieni na zneuziti pfi dalSich

navstévach.

Kongenitalni dermalni melanocytéza
(mongolské skvrny) je jednou z mnoha se
vyskytujicich novorozeneckych pigmen-
tovych lézi.

Obé pohlavi postihuje stejné a u vétsiny
pfipadl postupné vymizi do 6 let.
Nejcastéji se vyskytuji u jedincl asijského
nebo afrického etnika.

Vice nez 75 % lézi modroSedé az modro-
zelené barvy se vyskytuje v lumbosakralni
nebo sakroglutedini oblasti.
Generalizovana nebo atypicka forma
kongenitélni dermalni melanocytdzy se
vyskytuje ve spojeni s nékterymi lysozo-
malnimi sttddavymi chorobami.

Tato prace byla podporena
Ministerstvem skolstvi, mladeZe
atélovychovy Ceske republiky (LO1304).
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PODPORA KOJENT NEZRALEHO NOVOROZENCE
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Mgr. Jana Kucova, Ph.D.
Oddéleni neonatologie, Fakultni nemocnice Ostrava

Dosazeni plného kojeni nezralého novorozence je vyzvou pro zdravotniky i pro matky, které porodily pfedcasné. K naplnéni to-
hoto cile je nutné udrzet laktaci matky casto i nékolik tydn(, nez budou zahdjeny prvni pokusy o kojeni. Do doby, nez bude dité
schopné koordinovat sani, dychani a polykani, je mozné implementovat do péce o nezralého novorozence mnoho intervenci,
které mohou nasledné kojeni usnadnit. Jde predevsim o kontakt skin to skin, ordlni motorické intervence a alternativni metody
krmeni. Opomijend by neméla zlstat podpora emocni stability Zeny a podpora kojeni i po propusténi ditéte do domaci péce.

Klicova slova: nezraly novorozenec, kojeni, vyziva, matefské mléko, laktace, jednotka intenzivni péce o novorozence.

Achieving full breastfeeding of a premature newborn is a challenge for health professionals as well as for mothers who have given
birth prematurely. To achieve this goal, it is necessary to maintain the mother’s lactation, often for several weeks, before the first
attempts at breastfeeding are initiated. Until the baby is able to coordinate sucking, breathing, and swallowing, it is possible to
implement many interventions in the care of the premature new-born that can facilitate subsequent breastfeeding. It is mainly
the skin-to-skin contact, oral motor interventions, and alternative feeding methods. Support for a woman'’s emotional stability

and support for breastfeeding should not be neglected even after the child is released to home care.

Key words: preterm newborn, breastfeeding, nutrition, breast milk, lactation, neonatal intensive care unit.

Pro matku, kterd nebyla na pfed¢asné naro-
zeni ditéte pripravena, mize byt emocionalné
velmi naroc¢ny zdlouhavy proces k dosazeni
kojeni. Vyzaduje podporu zdravotniky, ktefi
maji jednotnou strategii. Snaha zdravotnik{
krmit dité matefskym mlékem vlastni matky
je obvykle Uspésna. Matky jsou podporovéany
v Usili odstfikavat ¢i odsdvat matefské mléko
¢asné po porodu. Méné Uspésny se miize zdat
prechod od sondy k pInému kojeni.V této cesté
pouzivaji jednotky intenzivni péce o novoro-
zence r(izné strategie. Ty mohou byt do znac¢né
miry zavislé na moznostech zdravotnického
zafizeni zajistit spole¢nou hospitalizaci matky
a ditéte nebo na moznostech matky travit cas
se svym predc¢asné narozenym ditétem. Pfi

nedostupnosti matky pro své dité je dllezité

zvolit individuaIni postup, ktery minimalizuje
riziko neuspéchu pfi prechodu ke kojeni.

Matefské mléko je optimalni vyZivou pro
nezralého novorozence. Pfindsi fadu zdravot-
nich vyhod, snizuje riziko komorbidit a dlou-
hodobé pozitivné ovliviiuje zdravotni stav
ditéte (1). Z tohoto dlivodu je nutnd podpora
pfirozené vyzivy nejen u fyziologickych, ale
také u predc¢asné narozenych novorozencd.

Prekazku v kojeni miize predstavovat nejen
fyziologické nestabilita nezralych novorozen-
cU a nutnost dechové a nutri¢ni podpory, ale
také separace matky a ditéte nebo zdravotni
komplikace u matky (2). Dosazeni kojeni ne-
zralych novorozencd je mozné zejména indivi-

dudlnim pfistupem, ktery zohledruje gestacni
stafi novorozence, jeho vék, pfidruzené ne-
moci, aktudlni klinicky stav a ordIné motorické
schopnosti sat. U matky je poté vyznamnym
prostredkem k vylu¢nému kojeni neomeze-
ny pfistup k ditéti a intervence, souvisejici se
zapojenim do péce o dité, coz ma pozitivni
dopad na jeji psychickou stabilitu (2). Na dru-
hou stranu viak matka nesmi vnimat tlak na
poskytovani materského mléka pro dité nebo
kojeni. Nedostate¢né mnozstvi odstfikaného
materského mléka nebo nezdafilé dvodni po-
kusy o kojeni m{ize matka vnimat jako selhani,
coz déle zvysuje riziko netspésného kojeni (3).

Usili o kojeni nezralého novorozence

muze zmafit nejednotny postup personalu.
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Proto by méla byt k dispozici jasnd strate-
gie vyzivy, kterou se persondl fidi a pIné ji
dodrzuje. Negativné na matky pusobi také
Casté zmény strategie. Dale pak kriticky, nebo
naopak lhostejny postoj zdravotnikl vici
matkdm. Pozitivné vnimdana kontinuita péce
v oblasti kojeni se odrazi na dlvére v péci
o dité a na zlepseni emoc¢niho stavu matky
(3). Pro jednotny pfistup je idedlni pisemné
zpracovani zésad pro vyzivu. Tyto materi-
aly mohou zahrnovat indikaci pro podani
darovaného materského mléka, fortifikace
nebo formule. Verejné dostupné pro matky
by mély byt zasady kojeni, dodrzované zdra-
votnickym zafizenim (2). Jako vyhodné se
zdd vyclenéni personalu, ktery kojeni aktiv-
né propaguje a zajistuje opakovana skoleni
personalu.

Lakta¢ni poradkyné, které jsou pro ucely
podpory kojeni pfedc¢asné narozenych no-
vorozencl vyclenény, mohou poskytovat
matkam individualni poradenstvi prenatalné
i postnatalné. Bylo potvrzeno, ze tato inter-
vence pozitivné ovliviuje Uspésnost kojeni pfi
dimisi ditéte i v dal$im obdobi (4). Poradenstvi
ma byt zaméreno na podporu a udrzeni lak-
tace, bezpecnou manipulaci s matefskym
mlékem a nastinéni planu kojeni. Doplnéno
pak mize byt poradenstvim v oblasti vyzivy
kojici matky a péci o prsy.

Mezi prvoradé cile v péci o nezralé no-
vorozence, souvisejici s podporou kojeni,
patii zahdjeni a udrzeni laktace u matky.
Narocnost této intervence se zvy3suje s nizSim
gesta¢nim tydnem ditéte. Zavedeni ordlniho
krmeni u novorozenct s nizsim gesta¢nim
tydnem je obtizné a oddélené, ¢asto i o néko-
lik tydnud. Pozornost zdravotnikU se soustredi
na edukaci matky v moznostech a frekvenci
odstiikavani mléka. Prvni sbér kolostra by
mél byt proveden 3-6 hodin po porodu (5).
Néktefi autofi vsak doporucuji zahdjit od-
stiikavani matefského mléka do 1 hodiny
po porodu (6, 7).

Po porodu je doporuceno odsévat ¢i od-
stfikdvat matefské mléko ve 2-3hodinovych
intervalech, v¢etné noci. Tato frekvence je pro
zahdjeni laktace dullezitd zejména v prvnich
dvou tydnech po porodu. V dalsim obdobi je
pro dostate¢nou laktaci duleZité odsavat ma-
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tefské mléko alespor 6x denné. Odsavani by
mélo byt ukonéeno az po vyprazdnéni prsu,
kdy jsou z prsu vylu¢ovany pouze kapky mlé-
ka, coz je obvykle za 15-25 minut. Po dosazeni
pIné laktace se cas, nutny pro vyprazdnéni
prsu, obvykle snizuje. Doporuceni pro frek-
venci a délku odséavani by viak méla zohlednit
také individualitu matky a pfizpUsobit se jejim
pocitim a potiebam (5).

Matky pfedc¢asné narozenych novoro-
zencl mohou ke sbéru mateiského mléka
vyuzit metodu ru¢niho odsttikavani. Tato
metoda je vsak preferovand zejména pfi
kratkodobém vyuziti. Pro dlouhodobé udr-
zeni laktace je vhodné vyuziti odsavacek
matefského mléka. Pfi dlouhodobé nemoz-
nosti kojeni, zejména extrémné a velmi
nezralého novorozence, je doporucovana
dvoufazova elektrickd odsavacka, kterd ma
byt upfednostnéna pred odsavackou ma-
nudlni (5, 8). V prvnich dvou tydnech po
porodu byla prokdzana vyssi ucinnost pfi
soucasném odsavani obou prsl ve srovnani
se sekven¢nim odsavanim pouze jednoho
prsu. Cas odsavani je, pfi sou¢asném odsa-
vani zobou prsd, v prvnich dnech 15 minut.
Po nastupu laktace je vSak tento ¢as povazo-
van za minimalni. Vhodné zvolena velikost
prsniho nastavce nebrdani ejekci materské-
ho mléka a maze tak kvantitativné ovlivnit
vysledek odsavani. Mize rovnéz zabranit
poskozeni bradavky pfi odsavani (5).

Dulezitym predpokladem bezpecného
podani ziskaného matefského mléka ditéti
je spravna manipulace s odsavackou, zejmé-
na dodrzovani hygienickych zasad. Matky by
mély byt s témito zadsadami nalezité sezna-
meny. Také naslednd manipulace s odsatym
matefskym mlékem je zasadni. Ridi se platnou
legislativou. Mateiské mléko |ze skladovat pfi
teploté +4°C maximalné 24 hodin. Pro delsi
uskladnéni je mozné jej zmrazit na teplotu
-18°C. Takto uskladnéné mléko musi byt spo-
tfebovano do 3 mésicl. Po rozmrazeni je nut-
né materské mléko spotiebovat do 24 hodin.
Je-li to mozné, pro vyzivu nezralého novoro-
zence by mélo byt preferovédno cerstvé mlé-
ko, u kterého jsou, na rozdil od zmrazeného
matefského mléka, pIné zachovany bioaktivni
vlastnosti (8, 9).
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Je nutné mit na paméti, Zze Zeny po pred-
¢asném porodu mohou prochézet krizi, spo-
jenou se strachem, uzkosti, beznadéji a ko-
lisanim emoci. Tyto faktory mohou negativné
ovlivnit laktaci. Také obvykly opozdény néstup
matefské identity mdze vést k opozdéni lak-
tace. Proto by viechny matky mély obdrzet
intervence zamérené na podporu laktace.
Mezi né patfi napfiklad neomezovany kontakt
s ditétem, fyzicky kontakt s ditétem a péce po-
skytovana v duchu filozofie Family Centered
Care (3, 10). Casty kontakt matky s ditétem se
navic odrazi v schopnosti matky rozpoznat
chovéni ditéte, coz je povazovano za dulezity
faktor pro zpUlsobilost matky své dité krmit
(11). Neméné duilezité pro emocni stabilitu
matek pfedc¢asné narozenych novorozenct
je planovani krmeni spole¢né s osetfujicim
persondlem. Tento proces umozni realisticka
ocekavani matek. Pro matky je rovnéz zasadni
dodrzeni dohodnutého harmonogramu kr-
meni, na kterém se mohou podilet. Vyzkumy
potvrdily pochybnosti matek o dudlezitosti
jejich matefské role, kdyz prisly v dohodnuty
¢as za svym hospitalizovanym ditétem, které
vsak jiz persondl nakrmil (12). Podcernovana
by proto neméla byt vyména informaci mezi
personalem pecujicim o dité a matkou.

Opakované bylo potvrzeno, Ze Uspésnost
laktace a kojeni mGze ovlivnit kontakt skin to
skin, pfipadné jiné formy fyzického kontaktu
po porodu a v nasledném obdobi (13). Tato
forma kontaktu s ditétem pozitivné ovliv-
nuje emocni ladéni matky a vede ke zvyseni
produkce matefského mléka (14). Dle klinic-
kého stavu by mél byt skin to skin kontakt
realizovén co nejcastéji (2). Doporucovan je
i u extrémné nezralych novorozencd ¢i novo-

rozencl na dechové podpore (5).

Vyznamnym faktorem v podpofe kojeni
je filozofie Family Centered Care, ktera po-
vazuje rodice za nejdilezitéjsi osoby v zivoté
ditéte, které maji, v rdmci moznosti, prevzit
péci o své dité pod dohledem zdravotnikd.
Soucasti této filozofie je nejen participace
na péci o dité, ale rovnéz sdileni informaci
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a respekt k rozhodnuti rodicl, véetné roz-
hodnuti o vyzivé ditéte. Vzdy by viak mélo
jit o informované rozhodnuti. To do zna¢né
miry zalezi na kvalité vytvofeného vztahu
mezi rodici a zdravotniky (15).

Vyznamné je poradenstvi v oblasti kojeni
a laktace co nejdfive po porodu (16). Uvodni
informace, predané sestrou nebo lakta¢ni
poradkyni, mohou posilit matku v jeji roli.
Snizuji negativni pocity matky, ze nemUze pro
své dité nic udélat. Cilem uvodni edukace je
tedy nejen podpora laktace, ale také eliminace
stresu.

Kojeni mlze byt ovlivhéno také zaze-
mim pro rodice, které by mélo poskytovat
ve zdravotnickém zafizeni prostor pro odsa-
vani mléka nebo kojeni ditéte. Idedini je co
nejcasnéjsi spole¢ny pobyt matky a ditéte,
a tedy moznost trvalého spole¢ného kon-
taktu. Neméné vyznamna je také moznost
spole¢ného pobytu matky s otcem u ditéte.
Otec muze vzbuzovat u matky pocit jistoty
a podpoiit ji v usili kojit (15).

V piipadé, ze oddéleni nema dostatek
prostor pro spole¢ny pobyt matky a dité-
te, mélo by byt zajisténo alesporn pohodIné
sezeni u inkubatoru nebo lizka novorozen-
ce. Toto misto by rodi¢lim mélo poskytovat
alespon zakladni stupen soukromi, eliminaci
hluku a svétla (15).

Pojem orofaryngealni kolostrum oznacuje
kolostrum podané novorozenci peroralné. Na
rozdil od orogastrického krmeni nevyzaduje
schopnost ditéte sat a polykat. Kolostrum je
aplikovano v mnozstvi 0,2 ml pomoci stétic-
ky nebo aplikatoru s bavinénym hrotem na
sliznici dutiny Ustni, kde dochazi k absorpci.
Vyhodou jsou nejen imunomodulaéni ucin-
ky, ale takto podané kolostrum zlep3suje také
toleranci krmeni pfi ¢asném zahdjeni vyzivy
(16, 17,18). Jestlize je orofaryngealni kolostrum
podavano nezralym novorozenclm pravidel-
né pred zahdjenim kojeni, Uspésnost prvniho
kojeni je vy33i (19). Pro zajisténi dostupnosti
kolostra ¢asné po porodu je idedlni zahajit
jeho odstrikavani jiz antenatdlné. S ohledem
na riziko pred¢asného porodu by mélo byt
k antenatalni expresi kolostra pristoupeno az
pfi potvrzené nevyhnutelnosti pred¢asného
porodu (20).

Schopnost kojeni nezralého novorozence
je ovlivnéna negativnimi zkuSenostmi ditéte
v dutiné ustni a v okoli Ust pfi poskytovani
|é¢ebné nebo osetiovatelské péce. Mezi tyto
intervence patfi odsavani, fixace sond nebo
endotrachedlni kanyly a disten¢ni terapie.
Orofacialni citlivost je vystupriovand a ma-
ze narusit funkci orofacidlniho komplexu.
Narusena muze byt efektivita sani a souhra
sani, dychani, polykani (21).

Pfedpokladem uspésného kojeni je soulad
funkci orofacialniho komplexu: neporusené
senzoriky, ordlné motorickych kompetenci,
neurobehaviordlniho stavu, zralosti gastro-
intestinalniho traktu. Nezralost orofacialniho
komplexu je pfimo Umérna gestac¢nimu sta-
fi novorozence. Jednim z prostiedkd, které
mohou pomoci zlepsit Uc¢innost sani, je oro-
facialni stimulace. Pfi ni jsou stimulovany
ustni svaly a struktury obli¢eje (tvaf, horniret,
Celist, dasné, vnitini tvér, jazyk a mékké pat-
ro). Stimulace je tedy provadéna extraoralné,
perioralné a intraoralné, obvykle logopedem.
Je doporucovana pro novorozence v postkon-
cepcnim véku 28-32 tydnl po dobu 10-15
minut pfed krmenim (21, 22, 23).

Schopnost novorozence sat mléko je za-
visla na koordinaci sani, polykani a dychani.
Jestlize nejsou u ditéte dosazeny tyto oralni
kompetence, mélo by byt zahajeno nonnutri-
tivni sani, které podporuje u ditéte schopnost
sat a prechod k ordInimu krmeni (24, 25). Dle
nékterych autorl je mozné zaradit tuto inter-
venci do péce u déti od 26.tydne gestace, jest-
lize je jejich klinicky stav stabilni. Predpoklady
k nonnutritivnimu sani jsou vsak také ovliv-
nény individualnimi schopnostmi ditéte (26).
Nonnutritivni sani slouzi rovnéz k eliminaci
bolesti a stresu u nedono3eného novorozen-
ce. Doporuceno je 5-10 minut pred oralnim
krmenim nebo béhem krmeni sondou, aby
dité spojilo sani s pocitem naplnéni Zzaludku.
Tato intervence podporuje fyziologickou sta-
bilitu béhem krmeni a zvysuje objem vypitého
mléka (2, 11, 26).

Nonnutritivni sani je mozné praktikovat
pomoci Siditka, jestlize neni matka ditéte
k dispozici. Pfestoze je pouziti Siditek v sou-
vislosti s kojenim diskutovanym tématem, dle
vyzkumU nebyla délka exkluzivniho ¢i parci-
alniho kojeni nezralych novorozencl sanim
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Siditek ovlivnénd. Nékteré studie potvrzuji,
v souvislosti s nabizenim dudlik predc¢asné
narozenym novorozencim bez omezeni, zkra-
ceni pfechodu od vyzivy gastrickou sondou
k plnému peroralnimu pfijmu stravy o 3 dny,
ve srovnani s pred¢asné narozenymi novoro-
zenci, kterym nebyly dudliky nabizeny (2, 25).

Jestlize je matka u ditéte pfitomnd, maze
byt dité stimulovano k sani prstu matky. Tato
intervence vyzaduje dukladnou hygienu ru-
kou. Nonnutritivni sani je zahdjeno stimulaci
spodniho rtu novorozence, poté je vlozen prst
matky do Ust ditéte, kde je stimulovan jazyk
od Spicky smérem dozadu, dokud se neobjevi
saci pohyby (26).

Dal$i moznosti nonnutritivniho sani jsou
prefeeding aktivity (2). Mezi né patfi nevy-
zivné kojeni. Pfi ném se u novorozence, pfi-
lozeného k vyprdzdnénému prsu, zlepsuje
intraoralni propriocepce a stimulace. V non-
nutritivnim sani by mélo byt pravidelné po-
kracovano, jestlize jej novorozenec toleruje
a nevykazuje zndmky fyziologické nestability
¢i stresu. Cilem nonnutritivniho sani je pfi-
prava k nutritivnimu sani. U matek mize byt
pfijemnou aktivitou s nizkym rizikem nega-
tivniho dopadu, jelikoz cilem pfilozeni ditéte
k prsu neni vyziva. Nonnutritivni séni ovliviuje
pozitivné také fyziologické funkce a neklid
ditéte. Rychlost sacich pohybli je, ve srovnani
s nutritivnim sanim, vyrazné vyssi. Naroky na
zenec polykd pouze své sekrety. Kombinace
nonnutritivniho sani a kontaktu skin to skin je
oboustranné vyhodna pro matku i dité (12, 21).

Mezi intervence, zaméfené na podporu
kojeni, mlze patiit také stimulace béhem
krmeni. Jedna se o perioralni podporu tvari
palcem a ukazovackem pecujici osoby. Dolni
Celist je podeprena prostrednickem, coz zajisti
jeji elevaci a stabilizaci. Mezi benefity této
praktiky patfi zlepseni fyziologické stability
béhem krmeni, zkrdceni pauz béhem sani,
zvyseni rychlosti pfijmu potravy a objemu
vypitého mléka (11, 27). Nevyhodou je nutnost
proskoleni osetfovatelského persondlu v této
technice nebo dostupnost specialistl, ktefi
maji kompetenci poskytovat tuto intervenci.

Nezrali novorozenci, u kterych neni pfi-

tomnd koordinace sani, polykédni a dychani,
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jsou krmeni gastrickou sondou. Pfechod od
sondy ke kojeni je zcela individualni. Dllezité
je zejména spravné nacasovani. Vhodnym
prostfedkem je sledovani znamek pfiprave-
nosti k zahdjeni krmeni. Vyuzité mohou byt
rdzné nastroje, sestavené za timto Ucelem.
Prikladem muze byt Infant-Driven Feeding
Scale. Ve tfech c¢astech tohoto hodnoticiho
nastroje je posuzovana pfipravenost ditéte
k zahajeni oralniho pfijmu potravy, kvalita ko-
jeninebo krmeni z kojenecké ldhve a technika
krmeni. Spravné nacasovani zahdjeni oralniho
krmeni mudze zabranit chybné strategii krmeni
pfi Usili o0 dostatec¢ny pfijem vypitého mléka.
K dosazeni tohoto cile mize osettujici per-
sondl zcela nevhodné volit savi¢ku s vétsim
otvorem nebo nadmérny zéklon hlavy dité-
te pro vyuziti gravitace k usnadnéni pfijmu
stravy (28).

Neni-li mozny pfimy pfechod od sondy
ke kojeni, je nutné nezralého novorozence
krmit alternativnim zplsobem. Pfestoze je
doporucovano volit metody, které podporuji
kojeni, ani mezi odborniky nepanuje shoda,
kterd metoda je nejvhodnéjsi. Vzdy by vsak
mél alternativni metodé oralniho krmeni
pfedchazet pokus o kojeni (2, 3, 29).

Krmeni z kadinky se jevi jako nendro¢na
metoda. Je vsak pomala, oralné-motorické
pohyby ditéte jsou odlisné nez u kojeni a no-
vorozenec muZe byt ohrozen aspiraci. Krmeni
z kadinky mize byt doporuceno nezralym
novorozenclm pro dlouhodobé i kratkodobé
pouziti (2).

Krmeni sondou po prstu je doporuceno
pro kratkodobé pouziti u nezralych novoro-
zencU. | pfi ném jsou oralné motorické pohyby
odlisné od kojeni. Vysledky kojeni jsou viak
s prechodem od sondy pfes tento zpusob
vyzivy lepsi (2).

Podavani stravy 1zi¢kou je rovnéz dopor-
ucovano pouze pro kratkodobé pouziti, aviak
pouze pro lehce nezralé novorozence s dob-
rou koordinaci séni a polykani. Vyhodou by
mohla byt moznost manuadlniho odstfikani
kolostra na Izi¢ku s ndslednym bezprostied-
nim podanim ditéti. Oralné motorické pohyby
jsou pfi tomto zplsobu krmeni odlisné od
kojeni (2).

Vyuziti st¥ikacky pro alternativni zptsob
krmeni nezralého novorozence je mozné jak

samostatné, tak i jako doplnék pfi kojeni, pfi

www.pediatriepropraxi.cz

kterém se konus stiikacky vlozi do koutku
ust ditéte. Krmeni stiikackou je doporuceno
ke kratkodobému krmeni u lehce nezralych
novorozencud s dobrou koordinaci sani a po-
lykani (2).

Mnohem vyhodnéjsi pro podporu pfrisati
k prsu a sani je pouziti suplementoru. Jeho
nevyhodou je viak nepohodIna manipulace
a vyssi cena. Tato metoda muze byt pouzivana
dlouhodobé u lehce nedonosenych novoro-
zencu s dobrou koordinaci sani a polykani (2).

Podani stravy lahvickou se savickou
umoznuje prekrmovani novorozence a zvy-
Suje riziko aspirace. Pfi tomto zpUlsobu krme-
ni je nutnd koordinace séani, polykani a dy-
chani. Mlze byt pouzivano dlouhodobé (2).
PFi pouziti savicky je vyznamnym faktorem
uspésnosti krmeni rychlost pritoku mléka
pres savicku. Je-li prilis velkd, mize zpUso-
bit fyziologickou nestabilitu ditéte. Rozdily
v pouzitych savickach mohou byt velké, dle
nékterych vyzkumu se mohou pohybovat od
4,2 do 31,3 ml/minutu (30). Oralné motorické
pohyby pfi krmeni z l1dhve jsou v3ak odlisné
nez u kojeni (2). Krmeni z Idhve vyZzaduje mé-
né sacich pohyb k ziskani stejného objemu
mléka nez pfi kojeni. Dochézi k neadekvétni
stimulaci dutiny Ustni s dopadem na funkci
mimickych a zvykacich sval(i a formovani nosu
a orofacidlni oblasti. Nasledné je negativné
ovlivnéna kvalita dychdni nosem. Pozorovén
je nezadouci dopad na svaly pletencd, tru-
pu, tonusové zrani, posturu a zrani télesného

schématu (21).

Pro zahajeni kojeni je dulezité spravné
nacasovani. Pfekazku obvykle tvofi neinva-
zivni dechové podpora nCPAP. Dle nékterych
autor( nevede snaha o zahajeni krmeni déti,
s timto typem dechové podpory, k rychlej-
$imu ordlnimu krmeni. Krmeni téchto déti
predstavuje riziko aspirace, desaturace, kar-
diorespira¢ni nestability a zvyseného ener-
getického vydeje (24). Nezralost novorozence
ovliviuje schopnost koordinace sani, dychani
a polykani. Schopnost rytmického polykani se
objevuje po 32. tydnu gestace, rytmické sani
nastupuje o 2 tydny pozdéji. Koordinované
sani se mGze u nezralych novorozencu objevit
v rozmezi 34.-42. tydne postkoncepcniho vé-
ku (21). Obavy z kojeni se tykaji zejména fyzio-
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logické instability. M(ize se zdat, ze nezralého
novorozence kojeni zatézuje vice nez krmenf
zldhve. Vyzkumy viak opakované potvrdily, ze
fyziologicka instabilita je signifikantné vyssi
pfi krmeni z lahve (11, 31).

Je bézné, ze béhem spole¢né hospitali-
zace matky a nezralého novorozence dohlizi
nad vyzivou ditéte o3etiujici personal. Casto
usmérnuje jak frekvenci krmeni, tak i porce
vypitého mléka. Kojeni probiha dle predem
stanoveného planu. Vysledky mnoha vyz-
kuma vsak poukazuji na vyhody kojeni na
prani ditéte (on demand). Takovy manage-
ment vyzivy miiZe vést ke zvyseni pozitivnich
zkuSenosti s krmenim a nasledné dlouhodo-
bym dovednostem v této oblasti. Vzhledem
k nezralosti ditéte vsak takové krmeni nemusi
byt zvladnutelné od pocatku (16, 32). Dité se
béhem kojeni unavuje, snizuje podtlak sani,
které se stava méné ucinné (7). S postupnym
vyzravanim vsak mGze byt dité prevedeno
na ¢aste¢né kojeni na vyzadani, coz v praxi
znamena, ze kojeni je zahdjeno na zakladé
naznakd hladu ditéte a ukonceno, jakmile dité
prestane sat. Dokrmeno je pak jinou metodou.
Postupné muze byt prevedeno plné na kojeni
na vyzadani (16).

Uspésnosti kojeni souvisi s polohou ditéte
u kojeni. Ta ovliviuje svalovy tonus, posturu
a techniku kojeni (21). Bez adekvatni podpory
neni dité schopné zlstat prisaté u prsu s rov-
nym trupem a krkem. Jeho svalovy tonus kle-
s4, dité se dostava do schoulené pozice. Nizké
svalové napéti md za nasledek $patné prisati
a méné ucinné sani. Pro nezralé novorozence
je vhodnd zejména poloha tane¢nika nebo
bocni poloha. Vzdy musi byt v linii osa hlavy,
krk a pater ditéte. Dulezita je podpora hlavicky
ditéte (31).

Po propusténi nezralého novorozence Ize
predpokladat potirebu matek v podpofe pfi
prechodu z ¢aste¢ného kojeni na exkluzivni
kojeni nebo v udrzeni exkluzivniho kojeni.
Za nejrizikovéjsi obdobi k ukonceni kojeni
je oznacovan prvni mésic po ukonceni hos-
pitalizace ditéte. Doporucené jsou Ustni i pi-
semné informace a zajisténi kontinuity péce
pfi prevzeti ditéte poskytovatelem primarni
péce. Optimalni je moznost ndvstévy laktacni
poradny. Neméné dulezitd muze byt i podpur-
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na skupina matek nebo laickych laktac¢nich
poradkyn. Cilem péce by mélo byt vylu¢né
kojeni do 6 mésict korigovaného véku (2, 16).

Matefské mléko vlastni matky je pro své
benefity prvni volbou vyzivy nezralého no-
vorozence (33). Cilem zdravotnikl pecujicich
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Infantilni hemangiom je nejcastéjsi benigni
néador u déti. Vznika novotvorbou krevnich cév
avyskytuje se u 1-2% novorozencliaazu 12%
kojenct, s vyssifrekvenci u nedonosenych déti
a 3x castéji u divek. Do roku 2008 byla zkou-
Sena rlizna terapie zahrnujici kortikoidy, inter-
feron ¢ilaser, ale s nedostate¢nym efektem.

Hemangiomy délime na povrchové,
které neprorustaji do hlubsich vrstev kdze,
hluboké, které jsou prekryté kizi a nej¢astéji
se projevuji jako mékka téstovita rezistence,
a hemangiomy smisené, coz je kombinace
predchozich typda.

Obr. 1. Zkusenosti s lécbou Hemangiolem

V roce 2008 byly publikovéany prvni
zpravy ze studie, kterd ukazala pfiznivy vliv
beta-blokatoru — propranololu na involuci
hemangiom (1). Dalsi studie tento efekt pro-
pranololu potvrdily a velmi zahy se propra-
nolol stal terapii 1. volby v 1é¢bé infantilnich
hemangiom. V CR je registrovan od roku
2009 originalni l1ék pro pediatrické pouziti
Hemangiol v p.o. roztoku. Hemangiol patfi
do skupiny tzv. centrovych 1ékl a podle SPC
maji tuto l1écbu zavadét Iékafi se zkusenosti
s diagnostikou, [é¢bou a sledovanim infantil-
niho hemangiomu, v kontrolovaném klinic-

kém prostiedi, kde jsou k dispozici prostfedky
pro feseni nezadoucich ucinkl vcetné nalé-
havych situaci a je dostupna mezioborova
péce — détsky dermatolog, onkolog, pediatr,
kardiolog, radiolog, specialista na laserovou
Ié¢bu, chirurg anebo oftalmolog. Zkusenosti
s Hemangiolem ukazuji velmi dobré vysledky
(obr. 1a), a to i u rozsahlych hemangiom(,
které ohrozovaly zrakové funkce (obr. 1b).
Dilezité je v¢asné zahdjeni |écby v terapeu-
tickém okné evoluce v dobé rychlé - rastové
faze hemangiomu (viz obr. 3). Hemangiom
neni obvykle pfi narozeni vidét a klinicky

Cit. zkr: Pediatr. praxi. 2023,24(3):205-206
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se objevuje kolem 4. tydne véku, roste pak
velmi rychle a v 80% pripadl dosahuje své
maximalni velikosti ve 3 mésicich véku ditéte
(dal jiz zGistava stacionarni, nékdy postupem
¢asu vymizi). To je obdobi, kdy lze dosah-
nout vybornych terapeutickych vysledka.
Optimalni hranici je vék ditéte do 75 (90 dnu).
Statisticky je prokazano, ze rozhodujici je
vcasné zahdjeni lécby. U déti, u nichz byla za-
hajena lé¢ba propranololem pred dosazenim
véku 2,5 mésice, Ize téméf u vsech dosahnout
Uplného vyléceni bezrezidua. Analyza vysled-
ki u déti s infantilnim hemangiomem ve FN
Motol ukazala reziduum u 30 % déti Iécenych
propranololem a u 70 % déti neléenych.
Dobry efekt Hemangiolu u koznich he-
mangiomu byl divodem také pro jeho pouziti
Prikladem je 2mési¢ni hol¢icka s progre-
dujicim bifazickym stridorem rozvijejicim
se od 1. mésice véku a s 3 lozisky koznich
hemangiom( v obliceji. Endoskopicky
byl nalezen hemangiom obliterujici 80 %
trachey. Chirurgické feseni by bylo velmi
obtizné. Lé¢ba propranololem u ni vedla
ke zvyseni prichodnosti trachey a snizeni
obturace hemangiomem na 40% po 1 mé-
sici a na 20 % po dalsich 6 mésicich (obr. 2).
Druhym pfikladem uspésného pouziti [écby
je uchlapce, ktery se narodil s hmatnou a vi-
ditelnou rezistenci v bfisku, byl 7. den zZivota
radiologicky diagnostikovan hemangiom
jater spotrebovavajici témér cely pravy lalok.
Peroraini [é¢ba propranololem vedla béhem
7 mésicl k vyraznému zmenseni tumoru,
jehoz reziduum nebylo nutné chirurgicky
odstranit a chlapec byl usetfen néro¢né po-
tencialné zivot ohrozujici operace.
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Zmenseni infantilniho hemangiomu obliterujiciho pradusnici u 2meésicni divky pri 1écbé

Hemangiolem

11. prosince 8.ledna 16. Cervence
80% 40% 20%

Vyvojové fdze hemangiomu

80 % dosahne definitivni velikosti
a tvaru ve 3 mésicich véku

Nejrychlejsi rust mezi

Nascent Proliferation & Plateau 08 S e e ot
(resting)
Superficial IH K T T & Involution
\ ’ N
N / o
TR e e (@ TRt [51 et e P N
- / ~ S
’ N =
7 A N
7 AL ~ (% "
] /- \ =
! ’ ¢ 2 > \ R
/ # Deep IH \ B
/ ’ \ \
i 7 \ \
1 4 \ N
! 7z \ N\
y \ N
] o % 80% : size X2 \ %
,/ , < 5% : size X3 \\
7
| 5% : dramatical growth \
| e ] \
[l oLk hY
\
Birth w1 w4 M6 M12 M18 - 20 Y3 Y7-9

Tyto vysledky potvrzuji postaveni propra-
nololu jako Iéku 1. volby u zdvaznych a zivot
ohrozujicich infantilnich hemangiomi i nut-
nost jeho v¢asného nasazeni.

Déti, které prichazeji po ukonceni rlstové
faze hemangiomu, maji jiz bohuzel tumor va-
zivové preménény, rlistovd porce nadorovych
bunék je tak velmi mald a tumor nelze |é¢bou
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propranololem ovlivnit. Tento stav je tfeba
fesit plastickou chirurgii, kterad ale nemusi
byt vzdy mozna. Kosmeticky nepfiznivy je
samoziejmé vyskyt v obliceji, hemangiom
v plenkové oblasti zase ¢asto podléha ulce-
raci a sekundarnim zméndam, je proto $koda
u téchto hemangiom? vcas nevyuzit ¢innou
|écbu peroralnim propranololem.
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Vytvoreno ve spolupraci s Pierre Fabre.

Bloky na vyzadani u spolegnosti Pierre Fabre Dermo-Cosmetique Tchequie, s.r.o., Kolbenova 1021/9, 190 00 Praha 9, Ceska republika, info.cz@pierre-fabre.com.

Zkréceny souhrn Udajli o pfipravku

NAZEV PRIPRAVKU: HEMANGIOL 3,75 mg/ml perorélni roztok. SLOZENI: Jeden ml roztoku obsahuje propranololum 3,75 mg, coz odpovida propranololi hydrochloridum 4,28 mg.
Pomocné latky se zndmym Ucinkem: jeden ml roztoku obsahuje 2,60 mg propylenglykolu. Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1. SPC. LEKOVA FORMA: Peroraini roztok. Ciry,
bezbarvy az svétle Zluty perordini roztok s ovocnou viini. DRUH OBALU A OBSAH BALENI: 120 ml roztoku v lahvidce z hnédého skia tiidy Il s polyethylenovou viozkou nizké hustoty
a détskym bezpecnostnim polypropylenovym sroubovacim uzdvérem, dodévano spolu s polypropylenovou stiikackou pro peroréini podani kalibrovanou v mg propranololové béze. Velikost
baleni: krabi¢ka obsahujici 1 lahvicku a 1 stfikacku pro peroralni podani. INDIKACE: pripravek HEMANGIOL je indikovan k 1é¢bé proliferujiciho infantiintho hemangiomu vyzaduijicho systémo-
vou terapii: hemangiomu ohroZuijiciho Zivot nebo funkénost; exulcerovaného hemangiomu s bolestivosti a/nebo nereaguijictho na jednoduché opatreni k oSetfeni ran; hemangiomu s rizikem
trvalych jizev nebo znetvoreni. LéCbu je nutno zahdjit u kojenct od 5 tydnl do 5 mésict véku (viz bod 4.2 SPC).

DAVKOVANI: Lécbu pfipravkem HEMANGIOL maji zavadet Iékari, ktefi majf zkuSenost s diagnostikovanim, 1é&bou a sledovanim infantiinho hemangiomu, v kontrolovaném klinickém prostre-
di, kde jsou k dispozici adekvatni prostiedky k feSeni nezadoucich UGinkd, veetné situaci vyzadujicich naléhava opatieni. Davkovani: Davkovani je vyjadieno v propranololové bazi. Doporu¢ena
zahajovaci davka je 1 mg/kg/den, rozdélend do dvou samostatnych dévek po 0,5 mg/kg. Doporucuije se zvySovat davku aZ na terapeutickou dévku pod lékarskym dohledem takto:

1 mg/kg/den po dobu 1 tydne, poté 2 mg/kg/den po dobu 1 tydne a posléze 3 mg/kg/den jako udrzovaci davku. Terapeuticka davka je 3 mg/kg/den, podavana ve dvou samostatnych
dévkach po 1,5 mg/kg, jedné rano a jedné pozdé odpoledne, s Gasovym intervalem nejméné 9 hodin mezi dvéma podénimi. LéCivy pripravek HEMANGIOL je nutno podat béhem nebo
bezprostredné po krmeni, aby se predeslo riziku hypoglykemie. Pokud dité dostate¢né neji nebo zvraci, doporucuje se davku vynechat. Pokud dité dévku vyplivne nebo nepozije vSechen lék,

nema byt podana pred nasledujici planovanou davkou zadna dalsi davka. Béhem titratni faze musi kazdé zvySeni davky fidit a sledovat lekar za stejnych podminek jako pfi podavani dvodni

davky. Po titracni fazi bude lekar davku upravovat podie zmen télesneé hmotnosti ditéte. Klinické monitorovani stavu ditéte a Upravu davky je nutno provadét nejmene jednou mesicné. DELKA
TRVANI LECBY: Pfipravek HEMANGIOL je nutno podavat po dobu 6 mésict. Ukongeni Iééby nevyzaduje postupné snizovani davky.U mensi casti pacientd, u nichz se po ukondeni lécby
znovu objevi symptomy, Ize znovu zahdjit IECbu za stejnych podminek s uspokojivou odezvou. ZPUSOB PODANI: Peroralni podani. Pipravek HEMANGIOL se mé podavat pfimo do Ust ditéte
pomoci stifkacky pro perordini podani se stupnici, kalibrovanou na mg propranololové béze, dodavanou spolu s lahvickou perorainiho roztoku (viz ndvod k pouZziti v bodu 3 piibalové informace
pro pacienty). Lahvicku pred podavanim neprotiepavejte. Podrobné viz. SPC. KONTRAINDIKACE: Predtasné narozené déti, které nedosahly korigovaného véku 5 tydn (korigovany vék se
vypocte odectenim poctu tydnd prematurity od skutecného véku). Kojené déti, pokud je matka lécena IéCivymi pripravky kontraindikovanymi pro propranolol. Hypersenzitivita na lécivou létku
nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé 6.1. SPC. Astma nebo bronchospasmus v anamnéze. Atrioventrikularni blok druhého nebo tretiho stupné. Onemocnéni sinusového
uzlu (vCetné sinoatriaini blokady). Bradykardie nizsi nez tyto hodnoty: vék 0-3 mésice: srdeéni tep (Udery/min) 100; vék 3-6 mésicl: srdecni tep 90 (Uderd/min); vék 3-6 mésicl srdecni tep
80 (Uderd/min). Krevni tlak niz&i nez tyto hodnoty: vék 0-3 mésice: krevni tlak (mm/Hg) 65/45; vék 3-6 mésicl: krevni tliak (mm/Hg) 70/50; vék 3-6 mésicl: krevni tliak (mm/Hg) 80/55. Kardio-
genni Sok. Selhani srdce, které neni zviadnuto Iécbou. Prinzmetalova angina. Zavazné poruchy periferni arteridini cirkulace (Raynauddv fenomén). Kojenci nachyini k hypoglykemii. Feochro-
mocytom. Podrobné viz. SPC. ZVLASTNI UPOZORNENI A OPATRENI PRO POUZITI: Zahgjeni Ié¢by: pied zahdjenim lédby propranololem je nutno provést screening rizik souvisejicich

s uzivanim propranololu. Je nutno analyzovat anamnézu a provést komplexni klinické vySetteni, véetné vysSetteni srdecni frekvence a auskultace srdce a plic. V pripadé podezreni na srde¢ni
abnormalitu je nutno vyhledat pred zahajenim lécby poradu odborného lékare k urceni veskerych skrytych kontraindikaci. V piipadé akutni bronchopulmonalni abnormality je nutno zahajeni

lé¢by odloZit. Kardiovaskulérni poruchy, Hypoglykémie; Respiracni poruchy, Kardiovaskulami poruchy; Srdeéni selhani; Syndrom PHACE. Kojeni, Selhani jater nebo ledvin; Hypersenzitivita;
Celkova anestezie; Hyperkalémie; Psoridza; Pomocné latky se znamym ucinkem — podrobné viz. SPC. INTERAKCE: Jelikoz neexistuji specifické studie u déti, jsou interakce s jinymi léCivymi
pfipravky znamy pouze u dospeélych. V piipadé kombinaci je nutno zvaZovat dvé nasledujici situace (které se navzéjem nevylucuji): kojenci, kterym je podavan jakykoli jiny léCivy pfipravek,
zejména ty, které jsou uvedeny déle; kojenci kojeni matkami, které uzivaji jakykoli jiny leCivy pipravek, zejména ty, které jsou uvedeny déle. V takovém pfipadé je nutno prodiskutovat potiebu
zastavit kojeni. Jakakoli zhorSena tolerance propranololu vyzaduje peclivy klinicky dohled. Podrobné viz SPC. NEZADOUCI UCINKY: Souhrn bezpecnostniho profilu: Nejcastgji hiasené
nezadouci Ucinky z Klinickych hodnoceni proliferujiciho infantiniho hemangiomu u kojenct 1éGenych pripravkem HEMANGIOL byly poruchy spéanku (16,7 %), zhorSeni infekci dychacﬂ'\o
Ustroji, jako je bronchitida a bronchiolitida spojena s kaslem a horeckou, préjem (16,5 %) a zvraceni (11,5 %). Nezadouci U¢inky hlaSené celosvétové v ramci programu ,compassionate use”

av literature se tykaly hypoglykemie (a souvisgjicich pfihod, jako je hypoglykemicky zachvat) a zhorSeni infekei dychaciho Ustroji s dechovou tisni. Podrobné viz. SPC. Hlaseni podezfeni na
nezédouci Gginky: Statni Ustav pro kontrolu Ié&iv, Srobdrova 48, 100 41 Praha 10. Webové stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek. REGISTRACNI CiSLO: EU/1/14/919/001.

DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI: PIERRE FABRE MEDICAMENT, Les Cauquillous, 81500 Lavaur, Francie. DOBA POUZITELNOSTI: pred otevienim 3 roky, po prvnim otevieni
2 meésice. DATUM REVIZE TEXTU: 01/04/2023. Podrobné informace o tomto 1é¢ivém pfipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské agentury pro 1écivé pfipravky
http://www.ema.europa.eu. Kazdy, kdo bude pfipravek Hemangiol podavat ditéti, musi byt seznamen s Edukaéni broZurou, kterd je na vyzadani u spole¢nosti
Pierre Fabre Dermo-Cosmétique Tchequie, s.r.o. Vydej [éCivého pfipravku je vazan na Iékarsky predpis. Pfipravek je hrazen indikovanym pacientiim pfi pouziti ve specializovanych
pracovistich (pfipravek Uctuje jako zvIast uctovany pfipravek zdravotni pojiStovné pouze specializované pracovisté, a to na zékladé smlouvy uzaviené mezi nim a zdravotni pojistovnou).
Pred predepsanim lé¢ivého piipravku se seznamte s Uplnym souhrnem Udajll o pfipravku, ktery je k dispozici na www.sukl.cz nebo se obratte na zastoupeni spole¢nosti:

SERVIS 24H/7D: + 420286004111, info.cz@pierre-fabre.com, Pierre Fabre Dermo-Cosmeétique Tchequie s.r.o.,

AFI City 1, Kolbenova 1021/9, 190 00 Praha 9, Ceska republika
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STREVNI DYSMIKROBIE A ALERGIE U DETI: ROLE PROBIOTIK A VITAMINO V LECBE A PREVENC

MUDr. Pavel Kostiuk, CSc.!, PharmDr. Lucie Kotlafova?, PharmDr. Zdenék Prochazka'
'Edukafarm, Jesenice u Prahy
2InPharm Clinic, Jesenice u Prahy

Clanek se zabyva dvéma okruhy zdravotnich problém(, které se ¢asto vyskytuiji u déti v letnim obdobi. Prvni ¢ast ¢lanku se zabyva
problémem stievniho diskomfortu, ktery ¢asto doprovazi poruchu strevni mikrobioty (strevni dysmikrobii). Vénuje se roli stirevni
mikrobioty v lidském organismu, probiotikdim a moznosti jejich pouziti u déti v Ié¢bé gastrointestindlnich, ale i dalsich zdravotnich
obtizi. Vyhodné jsou kombinované pripravky, které kromé samotného probiotika obsahuji i prebiotika a dalsi slozky, jako jsou vita-
miny, jejichz produkce mikrobiotou je pfi dysmikrobii narusena. Druha ¢ast ¢lanku pojednava o pficinach zvysené miry exacerbace
alergickych obtizZi v letni sezéné, dale o Uloze oxidacniho stresu v etiopatogenezi alergii. Rozebira roli vitaminu C, jehoZz suplementace
muUzZe jako doplnék standardni protialergické [é¢by svym antioxida¢nim a protizanétlivym ucinkem, ale i psobenim na antiinfekéni
imunitu a na hladinu histaminu prispét ke snizeni zavaznosti alergickych priznaku. Vzhledem k castému vyskytu deficitu vitaminu
C u onemocnéni spojenych s oxida¢nim stresem, jako jsou praveé alergie, je vhodné zajistit dostatecny prijem tohoto vitaminu jak
v rdmci prevence, tak i komplementdrni [é¢by. Vyhodné je podavani Iékové formy s lipozomalnim vstfebavanim, kterd umoznuje
optimalni biologickou dostupnost kyseliny askorbové v organismu.

Klicova slova: stirevni dysmikrobie, mikrobiota, probiotika, alergie, oxidacni stres, vitamin C.

The article deals with two areas of health problems that often occur in children during the summer. The first part of the article
deals with the problem of intestinal discomfort, which often accompanies a disorder of the intestinal microbiota (intestinal dysmi-
crobia). It deals with the role of intestinal microbiota in the human organism, probiotics and the possibility of their use in children
in the treatment of gastrointestinal and other health problems. Combined preparations are advantageous, which, in addition to
the probiotic itself, also contain prebiotics and other components such as vitamins, the production of which by the microbiota is
impaired during dysmicrobia. The second part of the article draws attention to the causes of the increased rate of exacerbation of
allergic problems in the summer season, as well as the role of oxidative stress in the etiopathogenesis of allergies. It discusses the
role of vitamin C, the supplementation of which can, as a supplement to standard anti-allergic treatment, contribute to reducing
the severity of allergic symptoms through its antioxidant and anti-inflammatory effects, but also through its effect on anti-infec-
tive immunity and histamine levels. Due to the frequent occurrence of vitamin C deficiency in diseases associated with oxidative
stress such as allergies, it is advisable to administer this vitamin both as part of the prevention and complementary treatment. It is
advantageous to administer the form with liposomal absorption, which enables optimal bioavailability of ascorbic acid in the body.

Key words: intestinal dysmicrobia, microbiota, probiotics, allergy, oxidative stress, vitamin C.

mu stievu. Obecné lIze fici, Ze vyssi diverzita

Strevni diskomfort a exacerbace alergii patfi
k ¢astym zdravotnim obtizim déti v letni sezé-
né. Jakou roli hraje porucha strevni mikrobioty
v gastrointestindlnich obtizich a co vime o tloze
probiotik v 1é¢bé? Jaka je Uloha deficitu vitaminu
C pfi vzniku alergickych stavli a co z toho plyne
pro jejich [é¢bu? Témto vybranym problémim
se budeme vénovat v tomto ¢lanku.

www.pediatriepropraxi.cz

Strevni mikrobiota je komplexni systém
mikroorganismu osidlujici tenké a tlusté stre-
vo. Jeji slozeni je individudlni. Obsahuje 500
az 2000 raznych bakterialnich druhd. Jejich
mnozstvi roste od duodena distalné k tlusté-

mikrobioty je pro lidské zdravi prospésna.
Pokud jde o vyvoj mikrobioty, mikrobialni
kolonizace zacina jiz v déloze polykanim
plodové vody plodem. Pokracuje béhem
vaginalniho porodu, kdy dité polyka mik-
roorganismy z matcinych porodnich cest.
Proto déti narozené prirozenym porodem

maji zazivaci trakt osidlen predevsim druhy
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Lactobacillus a Bifidobacterium. Déti naroze-
né cisafskym fezem maji podstatné méné
druh Lactobacillus, Bifidobacterium a vice
bakterii druhu Clostridium difficile a rodt
Staphylococcus a Corynebacterium. Pozdéji se
do jisté miry tyto rozdily zmensuji. Pfiblizné do
tii az péti let véku dosahuje mikrobiota déti
slozeni odpovidajici mikrobioté dospélych
a béhem détského véku se za fyziologickych
okolnosti uz zasadnéji neméni. Na slozeni in-
dividualni mikrobioty vsak plsobi fada vliv(,
napriklad charakter stravy, hygienické pod-
minky, pohlavi, vék, stres a rizna onemocnéni.
Vyznamnym faktorem je antibioticka lécba (1).

Mikrobiota zajistuje v organismu celou
fadu funkci. Interferuje s patogennimi mik-
roorganismy, blokuje jejich rdst a adhezi ke
stfevni sténé. Vede k eliminaci $kodlivych me-
tabolitl a spotieby zivin patogennimi bakte-
riemi. Ovliviiuje vstiebavani Zivin a dalsich
latek, ma schopnost ménit strukturu a pro-
pustnost stfevni stény, potlacovat absorpci
patogenu a toxinG, ovlivihovat imunitni funk-
ce. Mikrobiota ma déle schopnost produko-
vat neurotransmitery (napfiklad serotonin,
noradrenalin, dopamin, oxytocin) a enzymy.
Dulezitou schopnosti mikrobioty je produkce
vitaminG skupiny B a vitaminu K. Stfevni mi-
krobiota déle produkuje butyrét, vyznamny
svou schopnosti udrzovat integritu stfevniho
epitelu. Fyziologickd mikrobiota ma dulezi-
tost i pro regulaci zanétlivych procest tim, ze
snizuje produkci prozanétlivych a podporuje
tvorbu protizanétlivych cytokinu. Existuje vza-
jemny obousmérny vztah streva, mikrobioty
a dalsich télesnych systémd, které tvori rizné
systémové osy, napfiklad osu stfevo-mikro-
biota-mozek, stfevo-mikrobiota-jatra, stfevo-
-mikrobiota-kulze, stfevo-mikrobiota-ledviny
a osu stifevo-mikrobiota-plice (2).

Strevni dysmikrobie (dysbidza) je defino-
vana jako nerovnovéha ve slozeni, diverzité
a funkci mikrobioty, pfi které dochazi k naru-
Seni strevni homeostazy, ke zvyseni vyskytu
potencidlné patogennich bakterii a snizenf
podilu komenzalnich, prospésnych bakterii,
coz prispiva ke vzniku onemocnéni, které
nemusi byt omezeno na gastrointestinalni
trakt. Rovnovaha slozeni stfevni mikrobioty je
relativné krehka. Prispivaji k tomu i zmény ve
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sloZeni a Upraveé stravy v priibéhu poslednich
pfiblizné 150 let, jeZ nejsou zharmonizovany
s genetickou vybavou, kterd vznikala béhem
nesrovnatelné delsi doby v procesu adaptace
na zcela odlisné Zivotni podminky. K dalsim
pricinam ohrozeni rovnovahy mikrobioty
jiz v ¢asném obdobi vyvoje patfi zvysena
hygienickd opatreni pfi pfipravé stravy pro
novorozence a kojence a c¢asté podavani Si-
rokospektrych antibiotik. Stav, pfi kterém je
travici Ustroji nedostatecné zasobeno fyzio-
logickou flérou, umoznuje snadnéjsi osidle-
ni patogennimi mikroorganismy. Vzhledem
k tomu, Ze nepatogenni bakterie se ve strevé
podileji na traveni substratd, maze nasled-
kem jejich nedostatku dojit k porucham tra-
vici funkce a vzniku fady patologickych stav(,
onemocnéni.

Stievni dysbidza se projevuje prede-
vsim rliznymi gastrointestindlnimi pfiznaky
(bolestmi bricha, prjmem, nékdy stfidavé
s obstipaci) oznacovanymi souhrnné jako
stievni diskomfort. Tyto potize jsou v dét-
ském i dospélém véku relativné casté a jejich
pricinou (pokud vyloucime specifické stavy
typu intolerance nékterych slozek potravin,
napfiklad laktézy ¢i lepku, nebo reakce na
potravinové alergeny) muze byt napriklad
dietni chyba; pak maji problémy obycejné pre-
chodny charakter a Ize je zvladdnout Upravou
diety (dulezity je dostatec¢ny prisun tekutin,
aby nedoslo k dehydrataci), pfipadné stiev-
nimi adsorbenty. Pokud se ale rozviji infekéni
typ prdjmu (akutni gastroenteritida obvykle
virového plivodu), dochazi k dalsimu ubyt-
ku fyziologické strevni mikroflory, coz vede
k prohloubeni zavaznosti pfiznakl a vznika
nebezpecné zacykleni stavu.

Porucha mikrobioty je nalézédna nejen
u akutni gastroenetritidy, ale i u chronickych
gastrointestinalnich onemocnéni jako je syn-
drom drazdivého tracniku, stfevni zanétliva
onemocnéni, u metabolickych chorob jako je
obezita, diabetes mellitus, ale napfiklad také
u poruch autistického spektra. Vyznamna je
souvislost stfevni dysbidzy s alergiemi, pre-
devsim potravinovymi a respirac¢nimi (3). To
je zplGsobeno tim, Ze stfevo je vyznamné pro-
pojeno s jinymi systémy, pfedevsim s imunit-
nim systémem, a to morfologicky i funk¢né.

Stfevo predstavuje nejvétsi imunitni organ,

ktery obsahuje i rezidentni imunitni burnky,
vyznamnou roli hraje jejich propojeni s mi-
krobiotou. Mikrobialni metabolity, zejména
mastné kyseliny s kratkym fetézcem (SCFA)
produkované mikrobialni fermentaci vlakni-
ny, hraji roli pfi udrzovani integrity epitelu
a pfi stimulaci imunitni tolerance. Rada studii
ukazala souvislost mezi dysbiézou, nizkymi
hladinami SCFA a rizikem rozvoje alergické
senzibilizace (4).

Strevni dysbidza je také rizikovym fakto-
rem pro rozvoj kardiovaskularnich onemoc-
néni. Mechanismem tohoto rizika je produkce
lipopolysacharidu (LPS) patogennimi bakte-
riemi. LPS stimuluje toll-like receptory (TLRs)
k produkci prozanétlivych cytokind, které
vedou k systémovému zanétu, jenz mlze
poskodit myokard, pUsobit proaterogenné.
Aktivace transkripce proprotein konvertazy
subtilisin/kexin typu 9 (PCSK9) snizuje elimi-
naci cholesterolu, coz vede k hypercholeste-
rolemii, vzniku inzulinové rezistence a rozvoji
kardiometabolického syndromu (5). Ovlivnéni
mikrobioty proto predstavuje perspektivni
pfistup pro nové preventivni a terapeutické
strategie proti onemocnénim spojenym s dys-
biézou mikrobioty. Racionalnim opatienim pfi

stfevni dysbioéze je suplementace probiotik.

Termin probiotika zavedli Stillwell a Lilly
v roce 1965. Existuje fada rdznych definic;
jedna z nich charakterizuje probiotika jako
skupinu zivych mikroorganismi prevazné
lidského puvodu, které v adekvatnim mnoz-
stvi priznivé ovliviuji lidsky organismus.
Nejznaméjsimi a nejcastéji studovanymi
probiotickymi bakteriemi jsou zastupci rodu
Lactobacillus a Bifidobacterium, uZivaji se i jiné
probiotické mikroorganismy. Probiotika zlep-
suji mikrobialni rovnovéhu ve stievé riznymi
mechanismy, v¢etné produkce latek s antimik-
robialnim plsobenim a ovliviovanim procest
probihajicich na strevni sliznici. Hraji dulezitou
Ulohu pfi udrzovani imunologické rovnovéhy
v gastrointestindlnim traktu pfimou interakci
s imunitnimi bunkami, tlumi zanét a pusobi
i jinak prospésné.

Obecné je ucinnost probiotik udavéna
v nékolika oblastech. Pfredevsim je to nor-
malizace strevni flory a zvyseni odolnosti
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k patogendm. Dalsi funkci probiotik je imu-
nomodulace, vliv na snizeni alergickych pro-
jev(, napriklad potravinové alergie a atopické
dermatitidy, a obecna podpora fyziologické
imunity. Jinou oblasti pisobeni probiotik
jsou metabolické ucinky: produkce enzymu
laktazy nékterymi kmeny a tim zlepseni tole-
rance mlé¢nych vyrobkd, snizovani koncent-
race cholesterolu, produkce mastnych kyselin
s kratkym retézcem a vitamind, snizeni toxic-
kych a mutagennich reakci v tlustém strevé.
Preventivni nebo lé¢ebny ucinek probiotik
byl v sou¢asnosti prokézan u fady onemoc-
chazeji v gastroenterologii. V dnesni dobé
jsou dlouhodobé pouzivanym a osvédc¢enym
zpUsobem, jak zvladnout akutni prijmy, travici
obtize ¢i postantibiotické prdjmy nejen u do-
spélych, ale predevsim u déti (6).

Akutni gastroenteritida

Na principech mediciny zalozené na du-
kazech je v détském véku vysoce hodnocena
ucinnost probiotik v prevenci a terapii akut-
nich prdjmovych onemocnéni, predevsim
virové etiologie (napfiklad rotavirové), re-
spektive akutni gastroenteritidy. Tato ucin-
nost byla prokazana v klinickych studiich
(7), které prokazaly jejich vliv na zkraceni
trvani prijmu. U¢inek je vy3si, pokud je
probiotikum podéno na zac¢atku choroby.
Poddavani probiotik je soucasti doporuceni
pro lé¢bu akutni gastroenteritidy Evropské
spolecnosti pro pediatrickou gastroentero-
logii, hepatologii a vyzivu (ESPGHAN) (8).
Preventivni U¢inek je vyrazné;jsi u déti v roz-
vinutych zemich v porovnéani se zemémi
rozvojovymi (9).

Postantibioticky prajem

Uzivani antibiotik je ¢astou pfic¢inou pri-
jm u déti. Studie prokazaly, Ze probiotika maji
pfiznivy Ucinek na redukci postantibiotického
prdjmu. Probiotika podévana béhem antibio-
tické terapie ovliviuji vyskyt, intenzitu i trvani
prijmového onemocnéni. Suplementace pro-
biotik (predevsim bakterii rodu Lactobacillus
a Bifidobacterium) se doporucuje jako doplnék
antibiotické 1é¢by. Existuje i supresivni Ucinek
nékterych probiotik na Helicobacter pylori, op-
timalné jako soucast eradikacni kombinované
1é¢by (10, 11, 12).
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Salmonelovy prijem

Dalsi oblasti terapeutického uplatnéni
probiotik je jejich uzivani jako soucasti |écby
salmonelovych prajma. U¢innost antibio-
tik v 1é¢bé téchto prajmu se v soucasnosti
snizuje a probiotika se povazuji za vhodnou
soucast terapie. Tyka se to predevsim opét
probiotickych bakterii rodu Lactobacillus
a Bifidobacterium (6, 13).

Cestovatelsky prijem

Cestovatelské prajmy byvaji vétSinou
zpUsobeny bakteriemi, v mensi mite viry.
Nejcastéjsi pricinou je patogenni Escherichia
coli. Jako prevence tohoto typu prdjmu se do-
porucuje suplementace probiotik, osvédcily
se probiotické bakterie druhu Bifidobacterium
breve, Lactobacillus acidophilus a jiné laktoba-
cily (6, 13).

Dalsi moznosti uplatnéni probiotik

Predmétem klinickych studii je pouziti
probiotik u déti se syndromem drazdivého
tracniku. Metaanalyza studii u déti s timto
syndromem ukazala, Ze probiotika zvysuji
ucinnost [écby a zmirnuji gastrointestinalni
pfiznaky (10). Mezi dalsi stavy, kde Ize pouzit
probiotika, patfi funkcni obstipace, ktera je
také casto doprovdazena strevni dysbiézou.
K dispozici je nékolik metaanalyz, které po-
tvrzuji jejich ucinnost, pokud se nasadi co
nejdrive po zacatku priznakd (10).

Z oblasti Uc¢innosti probiotik v [é¢bé one-
mocnéni dalsich systéma (mimo gastrointes-
tinalni trakt) nejpresvédcivéji vyzniva aplikace
probiotik u alergickych stavll. Souvislost mezi
mikrobiotou a projevy alergickych onemocné-
ni je opakované potvrzovana (14, 15). Klinické
studie ukdzaly, ze napfiklad modulace imunit-
niho systému v kojeneckém véku probiotiky
snizuje signifikantné riziko proalergického
nastaveni imunity. Preventivni podani pro-
biotik (napfiklad Lactobacillus rhamnosus)
u déti s rodinnou alergickou zéatézi vedlo ke
snizeni incidence rozvoje atopické dermatiti-
dy. Lécebné podani probiotik détem s atopic-
kou dermatitidou vedlo ke zmirnéni projevi
ekzému. Pozitivni vliv suplementace probiotik
u déti s timto onemocnénim se zda byt pra-
kazny (6, 9).Probiotika se obecné povazuji za
bezpecny typ lécby, pokud jsou indikované
a vhodné pouzita (2).

Ucinné probiotické mikroorganismy
Publikované udaje ukazuiji, ze kvalita pro-
biotik je ¢asto nedostatec¢nd. Pouze nékteré
pfipravky spliuji vSechna kritéria pro probio-
tika (obsahuji zivé, definované mikroby v do-
state¢ném mnozstvi). Pfikladem osvédéeného
probiotického mikroorganismu jsou bakterie
rodu Lactobacillus. Laktobacily tvori slozku fy-
ziologické strevni mikroflory, jejiz pfitomnost
ve stievé je dllezita pro spravny prabéh tra-
veni. Zabranuji vzniku a prohlubovéni projeva
strevni dysmikrobie véetné rlistu hnilobnych
a patogennich mikroorganismu. Pfredpoklada
se nékolik mechanismu pisobeni. Jednim
z nich je produkce antimikrobialnich metabo-
litd, které plsobi snizeni poctu patogennich
bakterii a jejich toxicky pusobicich produk-
t0. Laktobacily maji schopnost konvertovat
laktézu a jiné sacharidy na kyselinu mlé¢nou,
jez brani rdstu patogennich a hnilobnych mi-
krobl a podporuje ionizaci vapniku a zeleza
z potravy. Produkuji specificka antibiotika,
napfiklad acidophilin, laktocidin, laktobacilin,
bakteridlni pektidy, nisin. Snizuji adherenci
a mnozeni patogennich mikroorganism ve
stievé. U¢innost podani laktobacilt je déna
jejich vlastni schopnosti pfilnout na sliznici
traviciho Ustroji. Kolonizuji strevni mukézu
a chrani ji proti invazi a aktivité patogennich
bakterii. Dulezita je kompetice laktobacild
o adhezivni receptory enterocyt. Kmeny
laktobacilt adheruji k epiteliim stfeva a blo-
kuji tak adhezi patogen. Inhibice mnozeni
organickych kyselin, které laktobacily pro-
dukuji v inhibi¢nich koncentracich. K témto
metabolickym produktlm patii kyselina mléc-
na a peroxid vodiku. Dalsim mechanismem
plsobeni laktobacilli ve stievé je kompetice
s patogennimi bakteriemi o Ziviny. Snizeni
koncentrace latky, kterd je pro patogenni
bakterii esencialni zivinou, vede k potlaceni
jejiho ristu. Vyznamné je plsobeni lakto-
bacild jako stimulatord imunitniho systému.
Rekolonizace stfevniho traktu laktobacily
vede ke zvyseni produkce imunoglobulint
a interferonu, ke zvyseni aktivity makrofag,
poctu T-lymfocytt a NK bunék. Laktobacily
také produkuji nékteré vitaminy skupiny B
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a digestivni enzymy. Navic hydrolyzuji laktézu
prostiednictvim beta-galaktosidazy, plsobi
proti intoleranci laktézy a podporuji strevni
peristaltiku.

Sporulujici kmeny: zvySena odolnost

Aby se peroralné podané probiotické bak-
terie dostaly neporusené do streva v dostatec-
ném mnozstvi, je vhodné, aby byly chranény
pred pdsobenim Zaludecni kyseliny. U dospé-
lych je obvyklym fesenim pouziti kapsle, ktera
se rozpusti az po prichodu kyselym prostre-
dim zaludku. U déti je optimalnim fesenim
tekuta forma a pouziti takovych probiotickych
bakterii, které jsou chranény ptirozenym zpu-
sobem tim, ze vytvareji spéry odolné vici
kyselindm, tedy i proti destruktivnimu plso-
beni zaludecni stavy. K takovym probiotiklim
patfi bakterie druhu Lactobacillus sporogenes,
novéji oznacované jako Bacillus coagulans.
Ucinnost kmene Bacillus coagulans pti preven-
ci détskych postantibiotickych prajma byla
ovérena v klinické studii u 120 déti s aktivni
infekci lé¢enou antibiotiky (16). Kromé pedi-
atrické oblasti nachazi Bacillus coagulans dale
uplatnéni naptiklad pfi nadmérné plynatosti
(17), u pacientl se syndromem drazdivého
tra¢niku s prdjmy (18) nebo bolestmi bricha
a nadymanim (19).

spektrum Géinkut

Vyhodou probiotického pfipravku je, po-
kud svym sloZzenim zohlednuje i dalsi funkce
mikrobioty, které jsou pfi dysbidze naruseny.
Snizené mnozstvi prospésnych bakterii pfi
dysbioéze vede k poklesu produkce nékterych
vitaminQ ve strevé (predevsim jde o vitami-
ny skupiny B a vitamin K). Proto je prospés-
né, kdyz probioticky pripravek pfispiva také
k suplementaci téchto chybéjicich vitamin(.
Dulezitou slozkou takového optimélniho
pripravku je i prebiotikum, zpravidla vhod-
né zvoleny oligosacharid, ktery predstavuje
substrat pro rast probiotickych bakterii. Pro
détské pacienty je dulezité, aby pripravek mél
vhodnou formu, optimalni je forma tekuta.

Pfikladem raciondlné sestaveného pfi-
pravku vhodného téZ pro malé déti je pfi-
pravek Enterina (InPharm). Enterina je dopl-
nék stravy s obsahem probiotického kmene
Bacillus coagulans (dfive oznacovaného pro
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svou schopnost tvorit spory jako Lactobacillus
sporogenes), prebiotika arabinogalaktanu, vi-
taminu K a vitamint skupiny B (B1, B2, B3, B6,
B12, kyseliny pantothenové), které pfispiva-
ji napfiklad k udrzeni fyziologického stavu
sliznic (B2), normalnimu energetické mu me-
tabolismu (B6, B12) a ke snizeni miry unavy
a vycerpani (B2, B6, B12). Obsah vitaminu
Kv pripravku ma svoje opodstatnéni, protoze
pfi stfevni dysmikrobii produkuje mikrobiota
méné vitaminu K, coz zvysuje riziko krvaceni
ze sliznice gastrointestinalniho traktu. Studie
potvrdily vliv podavani vitaminu K na délku
trvani prijmu a gastrointestinalniho krvaceni
(20). Pripravek Enterina obsahuje rovnéz sloz-
ku prispivajici k potlaceni symptomu dysbidzy,
predevsim prijmu: Stavu z brusnice boravky
(Vaccinium muyrtillus), kterd diky obsazené
tfisloviné pUsobi na strevni sliznici adstrin-
genné. Pripravek Enterina se k pouZziti upravi
smiSenim obsahu uzavéru (obsahuje Bacillus
coagulans, vyse uvedené vitaminy a extrakt
z plodud boravky) s obsahem lahvicky (ob-
sahuje vodu, koncentrovanou stavu z plodd
borlivek a prebiotikum arabinogalaktan). Pfi
smichani obsahu vicka s tekutinou v jednora-
zové lahvicce vznika tekuta forma vhodna pro
détské pacienty.

Léto a alergik

Letni obdobi je pro pacienty s alergie-
mi, pfedevsim s polinézou, velmi obtizné.
Nasledkem zvyseného obsahu pyld ve vzdu-
chu dochazi k exacerbacim alergickych potizi
nejen u déti se sennou rymou, ale i u astma-
tika, alergickych na pyly. V ¢ervnu se sou-
bézné vyskytuji pyly stromu a kefl, napfi-
klad cerného bezu, lipy a pajasanu. Hlavné
cerny bez je velmi rozsifenym kefem, ktery
je zdrojem alergizujiciho pylu. Roste podil
pylu alergizujicich trav, napfiklad bojinku,
jilku, kostravy, lipnice, medynku, psarky, py-
ru a srhy. Vyznamné roste podil zita a bylin
(roste jich vice, napriklad hefmanek, jetel,
jitrocel, drnavec, kopfivovité, merlikovité,
pampeliska, Stovik, vojtéska). V cervenci sice
klesa ve vzduchu obsah pylG strom, ale jesté
dokvéta cerny bez a lipa. Travy stale kvetou
(slozeni je obdobné jako v ¢ervnu — alergické
pfiznaky muze zpUsobit bojinek, drnavec,
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jilek, kostrava, kukufice, lipnice, medynék,
psarka, pyr, srha a zito). Alergizujici byliny
pfibyvaji: mezi ¢ervencové alergeny patfi na-
priklad pyly ambroézie, hefmanku, chmele,
jetele, jitrocele, kopfivovitych, merlikovitych,
pampelisky, pelynku a stoviku. Nejcastéjsi
je u nas kopriva dvoudomd, kterd kvete od
kvétna do fijna a jeji pyl dosahuje v ovzdusi
maxima uprostfed prazdnin.V srpnu mohou
alergiky trapit pyly celé fady trav — bojinku,
jilku, kostravy, kukufrice, lipnice, medyriku,
pyru a srhy, z bylin jde zejména o pelynék,
jehoz kvét mize setrvdvat az do fijna. Mezi
dalsi srpnové alergizujici byliny patii ambro-
zie, hefmanek, chmel, jetel, jitrocel, kopfivo-
vité, merlikovité, pampeliska a stovik. V Ceské
republice jsou nejcastéjsi a nejvyznamnéjsi
pfi¢inou pylovych potizi pyly trav. Z tohoto
prehledu je vidét, ze léto je pro alergiky velmi
problematickym obdobim (21).

Alergie a oxidacni stres

Vyskyt alergickych onemocnéni a jejich
|é¢ba predstavuiji i pfes soucasné terapeutické
moznosti stéle velky problém. Bézné pouziva-
nd [éciva plsobi na rizné ¢lanky etiopatoge-
netického retézce, ale vysledky nebyvaji ani
pres individualné spravné indikovanou lé¢bu
vzdy zcela uspokojivé. Z pomérné nedavno
objevené role oxidacniho stresu, tedy nadpro-
dukce reaktivnich slou¢enin kysliku (ROS), jako
vyznamného faktoru, ktery pisobi pfi vzniku
a rozvoji alergickych onemocnéni, vyplyva
i vhodnost doplnéni Ié¢by o antioxidativné
pusobici latky, které mohou ovlivnit alergicky
zanét (22, 23, 24). Vyznamnym antioxidantem,
ktery ma schopnost potlacit oxidacni stres, je
vitamin C (kyselina askorbova). Pouziti tohoto
vitaminu u alergikd je vyhodné i vzhledem
k jeho schopnosti plsobit prospésné na imu-
nitni systém a snizovat hladinu histaminu,
ktery je pricinou rady alergickych pfiznaku.

Produkce ROS v imunitnich bunkach pUso-
benim enzymu NADPH oxidazy ma za fyziolo-
gickych podminek prospésnou roli — napfiklad
destruktivni Uc¢inek na patogenni mikroorga-
nismy. Role nadprodukce ROS, pokud nenf
antioxidacnim pUsobenim neutralizovana, je
vsak skodliva: vznika oxidacni stres, ktery pG-
sobi prozanétlivé a podporuje rozvoj alergii.
Navic NADPH oxidaza je obsazena i v pylovych
zrnech; i tato skutec¢nost pfispiva ke zvysené
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produkci ROS a prohloubeni alergického zéné-
tu, predevsim u pacientli s polinézou (25, 26).

Spole¢nym etiopatogenetickym cinitelem
rdznych alergickych onemocnéni dychacich
cest, jako je bronchialni astma nebo senna
ryma, je zanétlivé postizeni sliznic respirac-
niho traktu, v jehoz vzniku hraje oxida¢ni
stres vyznamnou roli; timto zénétem je navic
oxidacni stres dale prohlubovan. Oxidacni
stres (tedy vysokd produkce ROS, které se
nedafi organismu dostatecné neutralizovat)
patii tedy nejen k pri¢inam, ale i nasledkdim
chronického alergického zdnétu dychacich
cest, k posunu diferenciace Th1/Th2 lymfocy-
tl smérem k dominanci Th2 lymfocytd. Tyto
bunky produkuji prozénétlivé cytokiny a tim
dale (za pfispéni eosinofilnich lymfocytt) pod-
poruji rozvoj alergického zanétu, jenz pfispiva
ke vzniku alergickych pfriznakd, napiiklad ke
zvysené citlivosti dychacich cest, broncho-
konstrikci a dusnosti u alergického astmatu
(27). Sliznice astmatickych pacientd vykazuji
(oproti normélnim subjektlim) zvysena mnoz-
stvi markerG oxidac¢niho stresu (28).

Vitamin C jako antioxidant
a jehorole u alergii

Oxidacni stres v dychacich cestach pred-
chazi rozvoji alergického zénétu a viech sou-
visejicich priznakd. Ovlivnéniintraceluldrniho
oxidac¢niho stresu proto mize byt efektivnim
ndastrojem prevence a lécby senné rymy, bron-
chidlniho astmatu a dalSich alergii. Na intrace-
luldrni antioxida¢ni ochrané burky se podili
celad fada molekul; jejich aktivita u alergikd
byva snizena (29, 30). Nejvice poznatkl exi-
stuje pro kyselinu askorbovou. Je prokadzéna
souvislost vyssiho vyskytu astmatu a deficitu
vitaminu C (31). V fadé studii byla prokaza-
na nizsi antioxidacni kapacita a nizsi hladiny
antioxidantd u pacientd s alergickym astma-
tem nebo sennou rymou. Chronicky oxida¢ni
stres vede u nich k postupnému vycerpéni
antioxida¢ni kapacity bunék. Vychozi stav da-
le zhor3uji akutni exacerbace; napfiklad po
akutnim astmatickém zachvatu u déti dochazi
k poklesu plazmatickych hladin vitaminu C
v zavislosti na zavaznosti zachvatu na 1/3 az
1/5 oproti hodnotdm u normalni populace.

Suplementace vyssich davek vitaminu C je
proto logickym opatfenim k vyrovnéani tohoto
deficitu. Podavani relativné vysokych perordl-
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nich davek vitaminu C (1,5 g/den) vedlo v jedné
studii ke zmenseni pozatézové obstrukce dy-
chacich cest astmatickych pacientt i k poklesu
hodnot frakce oxidu dusnatého ve vydechova-
ném vzduchu (FeNO) a dale hladin leukotrient
a prostaglandinli v moci; vitamin C tedy sniZil
intenzitu probihajiciho alergického zdnétu (32).
Podavani 500 mg askorbatu astmatickym paci-
entlim denné vedlo ke zlepseni prichodnosti
bronchd a snizeni koncentrace markerd oxi-
dacniho stresu (33).V jiné studii suplementace
vitaminu C (1 g/den) vedla ke snizeni spotieby
kortikosteroidl potiebnych pro kontrolu pfi-
znakt bronchiédlniho astmatu (34).

Protoze alergickd onemocnéni ¢asto do-
provazi deficit askorbatu, maze vitamin C (ve
vyssich davkach a primérené formé, kterd
zajisti dostatecnou biologickou dostupnost)
diky svému antioxida¢nimu a protizanétli-
vému pUsobeni prispét k |écbé exacerbaci
alergickych onemocnéni, respektive ke snizeni
pfiznakového skére. Ukazala to multicentricka
prospektivni studie publikovana v roce 2018
(35), v niz byly pacientdim s alergickymi one-
mocnénimi dychacich cest ¢i kdize (bronchi-
alnim astmatem, sennou rymou, atopickym
ekzémem) podéavany davky vitaminu Cv fadu
gram. Vitamin C byl podavan jako komple-
mentarni lé¢ba ke standardni antialergické
terapii. U ¢asti pacientt byly k dispozici i udaje
o plazmatické hladiné askorbatu, které uka-
zaly, ze na pocatku studie pred zahajenim
suplementace vitaminu C mély témér tfi ctvr-
tiny z nich vyrazny deficit tohoto vitaminu:
prdmérné hodnoty se pohybovaly v pasmu
subklinického deficitu, ale median byl na hra-
nici skorbutickych hodnot. Pfiznakové skére
zarazenych pacientl béhem studie v pra-
méru vyznamné klesalo a vice nez polovina
pacientl mohla postupné vysadit standardni
protialergickou terapii, kterou pred zacatkem
podavani vitaminu C uzivala (35).

Alergie, histamin a vitamin C

Histamin je latka, kterd je za normalnich
okolnosti pfitomna v nékterych bunkach
(bazofilnich granulocytech a mastocytech).
U alergickych onemocnéni se z téchto bunék
uvolfiuje (nasledkem navazani antigenu na
imunoglobulin E, ale i vlivem alergického za-
nétu) do obéhu a vyrazné pfispiva k rozvoji
alergickych ptiznaku jako je dusnost u pacien-

tl s bronchidlnim astmatem (kde zpUsobuje
otok a zuzeni dychacich cest) nebo otok nosni
sliznice a zvySenou nosni sekreci u pacientl
se sennou rymou. Proti zvy3ené hladiné hista-
minu u alergiku Ize ptsobit podavanim dosta-
tecnych dévek vitaminu C, ktery ma schopnost
snizit celkovou koncentraci histaminu tim,
Ze narusuje jeho strukturu a zpUsobuje jeji
degradaci. Pozitivni vliv podavani vitaminu
C na snizeni hladiny histaminu u alergikd byl
ovéren v klinickych studiich (36, 37).Vitamin
C plsobi predevsim tam, kde je hladina hista-
minu patologicky zvysend, coz je obvykly jev
u alergikt. Z role, kterou hraje zvysena hladina
histaminu v rozvoji alergickych priznakd, ply-
ne pfinosna role suplementace vitaminu C.

Protiinfek¢ni imunita a askorbat

K akutnim exacerbacim alergickych one-
mocnéni, predevsim astmatu, vyznamné
prispiva vyskyt infekci respiracniho traktu.
Vitamin C je potiebny pro adekvatni funkci
protiinfekéni imunity, podporuje fadu jejich
slozek. Zlep3uje kozni a epitelidlni bariérovou
funki tvorici zaklad obrany pred patogennimi
mikroorganismy. Akumuluje se ve fagocy-
tujicich bunkach a zvysuje jejich schopnost
chemotaxe a likvidace patogennich mikro-
bd. Vitamin C déle podporuje diferenciaci,
proliferaci a funkci B-lymfocytd, T-lymfocytl
a NK bunék. Deficit vitaminu C ma za nasledek
oslabeni imunity a zvyseny sklon k infekcim.
Navic samotna infekéni onemocnéni zvysuji
naroky organismu na pfisun tohoto vitaminu.
Jak ukazaly studie, suplementaci vysokych
davek vitaminu C se protiinfek¢ni imunita vy-
razné zlepsuje; to ma svlij vyznam i v prevenci
exacerbaci u pacientd s alergickym onemoc-
nénim jako je bronchialni astma (38).

Vyskyt deficitu vitaminu C

Pro funk¢nost vsech systému organismu
véetné imunitniho systému (a jeho fyziolo-
gického nastaveni) a pro zabranéni oxidac-
nimu stresu je potfebnd dostatecnd hladina
vitaminu C v plazmé. Tato hladina by méla
dosahovat minimalné 50 mikromold/I (39).
Nizsi koncentrace (mezi 10 a 50 mikromoly/I)
se oznacuje za suboptimalni a hladina pod 10
mikromoli/I se oznacuje jako deficit (mGze
byt spojen s pfiznaky skorbutu). Pfekvapivé
bylo zjisténi rady studii, které ukazaly, Ze snize-
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nd hladina vitaminu C se velmi ¢asto vyskytuje
i v rozvinutych zemich, a to i u osob, které
jsou zdanlivé zdravé. Piikladem maze byt ka-
nadska studie (40), jejiz vysledky ukazaly, ze
témér polovina populace méla nedostatec¢nou
hladinu vitaminu C. Je to ddno predevsim stra-
vou chudou na vitaminy (ddvody mohou byt
ekonomické, piipadné i chybné stravovaci na-
vyky, jak ukdzala studie u populace v Evropé)
(41), ale ke vzniku deficitu vitaminu C pfispiva
i koureni, prostredi znecisténé oxidanty a také
narGst incidence chronickych onemocnéni do-
provazenych oxida¢nim stresem a chronickym
zanétem, kterd dale prispivaji ke zvysené spo-
tfebé vitaminu C v organismu a poklesu jeho
systémové hladiny. Mezi tato onemocnéni,
ktera pfispivaji k deficitu vitaminu C, patfi rov-
néz alergie. K orienta¢nimu zjisténi deficitu je
vyhodné pouzit napiiklad prouzky pro detekci
askorbatu v moci, dostupné na nasem trhu
(Uro C Kontrol, InPharm), které umoznuji ne-
pfimo stanovit saturaci organismu vitaminem
C (tyto detekeni prouzky jsou soucasti baleni
pripravkd Lipo C Askor - viz nize).

Zasady suplementace

K preventivni suplementaci vitaminu C
u zdravych osob bez deficitu mohou postaco-
vat bézné peroralniformy (v davkach pfiblizné

do 400mg; vyssi per os podané davky se na-
sledkem omezené kapacity strevnich trans-
portnich molekul nevstiebavaji a jsou z téla
vylouceny). Je vsak dulezité si uvédomit, ze
pfivycerpaniintracelularnich zdsob oxidacnim
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POSKOZENI JATER VYVOLANE LEKY

MUDry. Pavel Friihauf, CSc.
Klinika pediatrie a dédi¢nych poruch metabolismu, 1. LF UK a VFN, Praha

Nejcastéjsimi hepatotoxickymi léky u déti jsou antibiotika a antiepileptika. PoSkozeni vykazuje vétSinou 2 vzory: hepatocelularni
nebo cholestaticky. Diagndzu Ize provést pomoci Roussel Uclaf Causality Assessment Method. Zakladem Iécby je okamzité vy-
sazeni podezielého léku.

Klicova slova: Iékové poskozeni jater, déti.

The most common hepatotoxic drugs in children are antibiotics and antiepileptics. DILI is presents mostly with 2 patterns of injury:
hepatocellular or cholestatic. Diagnosis can be done with help of the Roussel Uclaf Causality Assessment Method (RUCAM). The
mainstay of treatment is prompt withdrawal of the suspect drug.

Key words: drug-induced liver injury, children.

Vypocet R skére

ALT/norma ALT
ALP/norma ALP

Léky vyvolané poskozenijater (DILI) u déti

je vzacné. Mize vést k akutnimu selhani jater

e i . hepatocelularni (= 5) smisené (2-5) cholestatické (<2)
vyZadujiciaz v 5% pfipadu transplantaci nebo paracetamol azathioprin amoxicilin/klavulanat
zpUsobit chronické poskozeni jater, pfibliz- NSAIDs sulfasalazin trimethoprim/
né u 17 % ptipadd. DILI maze byt zpisobeno isoniazid fenytoin - sulfamethoxazol
. o . makrolidy karbamazepin fluorochinolony
i rostlinnymi toxiny (1). minocyklin allopurinol anabolické steroidy

nitrofurantoin amiodaron chlorpromazin
fluorochinolony methotrexat azathioprin
fenytoin fenytoin,
Klinické ptiznaky jsou pro DILI nespeci- karbamazepin karbamazepin
fické. U déti jsou nej¢astéjsimi ptiznaky Zlou- vglp(;oat perorélnf antikoncepce
amiodaron
tenka (57 %), horecka (37 %) a exantém (25 %). tricyklicka antidepresiva

82 % déti se manifestuje hepatocelularnim
postizenim, 10% je smisenych a 8% cholesta-
tickych (2).

R skore se pouzivé k uréeni typu poskozeni
jater, které se vypocitd pomérem R = ALT/
norma pro ALT déleno ALP/norma pro ALP,
nejlépe na zacatku poskozeni jater, protoze
se mUze v pribéhu ¢asu ménit (3, 4).

Bylo navrzeno pouziti GGT misto ALP pro
vypocet poméru R u déti, protoze vysoké hor-

heptocelularni (= 5) cholestatické (<2)

bilidrni malformace
pankreatobilidrni onemocnénti
primarni sklerézujici chlangitis

infekce: H(A, B, C, E) V, HSV, EBV, CMV, adenovirus
jaterni ischemie
autoimunitni hepatitis

hemochromatoza metabolickd onemocnéni jater
RUCAM
(Roussel Uclaf Causality Assessment Method)
vysoce pravdépodobné mozné nepravdépodobné | vylou¢ené
pravdépodobné 6-8 3-5 1-2 <0
>8

ni hranice normalni ALP u déti v dlsledku vys-
Sich hladin ALP odvozené z kostni frakce ALP

mohou zkreslit vysledky. Uzite¢nost GGT pfi
nahrazovani ALP je vSak omezend (5).
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Urc¢eni RUCAM skére (Roussel Uclaf Causality Assessment)

RUCAM
enzymy hepatocelularni body cholestatické/smiSené body
¢as do zacatku elevace inicialni expozice rexpozice inicialnf expozice reexpozice

start podavani (dny) 5-90 1-15 +2 5-90 1-15 +2
stop <5,>90 15 +1 <5,>90 15 +1

ALT/ALP po vysazeni % rozdilu mezi vrcholem ALT a normou % rozdilu mezi vrcholem ALP a normou
4 >50%za 8 dni +3 1>50%7a180d +2
4 >50% za 30 dni +2 { +1
nejsou informace nebo pokracuje podavani 0 nejsou informace nebo pokracuje podavani 0

klesani 30 dni nebo opétny vzestup -2

rizikové faktory alkohol/den (> 2 drinky Zeny, > 3 muzi) +1 alkohol/den (> 2 drinky Zeny, > 3 muzi) +1
alkohol/den (< 2 drinky Zeny, <3 muzi) 0 alkohol/den (<2 drinky Zzeny, <3 muzi) 0
vek >55 +1 vek > 55 +1
vek <55 0 vek <55 0
soucasné podavané Iéky zadné, neni informace 0 zadné, nenfinformace 0
kompatibilni ¢as zacatku podavani -1 kompatibilnf ¢as zacatku podavani -1
hepatoxicky lék kompatibilni ¢as zacatku podavani -2 hepatoxicky Iék kompatibilni ¢as za¢atku podavani -2
lék s prikazem jeho vlivu (pozitivni reexpozice) -3 lék s prikazem jeho vlivu (pozitivni reexpozice) -3
alternativni pficiny vyloucit It a Il+ +2 vyloucit It a Il¥ +2
elevace enzym skupina | vyloucena +1 skupina | vyloucena +1
5-6 pficin skupiny | vylouceno 0 5-6 pficin skupiny | vylouc¢eno 0
<5 pricin skupiny I vylouceno -2 <5 pfic¢in skupiny | vylouceno -2
alternativni pficiny vysoce pravdépodobné -3 alternativni pficiny vysoce pravdépodobné -3
predchozi toxicita lékd lék oznacen jako hepatoxicky +2 lék oznacen jako hepatoxicky +2
reakce popséna ale nenf oznacena jako hepatotoxicka +1 reakce popsédna ale neni oznacena jako hepatotoxicka +1
nejasné 0 nejasné 0
reakce na neumysinou zdvojnasobeni ALT, za pfedpokladu, ze ALT je mensi +3 zdvojnasobeni ALP, za pfedpokladu, ze ALP je mensi +3

Opétovnou expozici nez pétinasobek normy pred expozici nez dvojnasobek normy pfed expozici
zdvojnasobeni ALT +1 zdvojnasobeni ALP +1
zvyseni ALT, ale méné nez norma -2 zvyseni ALP, ale méné nez norma -2
neprovedeno nebo nelze interpretovat 0 neprovedeno nebo nelze interpretovat 0

tI: HAV, HBV, HEV, HCV (akutni), bilidrni obstrukce, alkoholismus, anamnéza recentni akutni hypotenze.
% 1II: sepse, maligni metastdza, autoimunni hepatitis, chronickd hepatitis B nebo C, primdrni bilidrni cholangitis nebo primdrni sklerozujici cholangitis, genetické onemocnént

Jjater, CMV, EBV, HSV infekce

V¢asné vysazeni |éku je kli¢cové a ob-
vykle nasleduje Ustup poskozeni jater pfi-
blizné za 3-4 mésice. Mensina pacientl
(15-17 %) muUze mit pretrvavajici abnor-
malni jaterni testy delSi nez 6 mésicd
a muze progredovat bud do zavazného
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Zkracena informace o pfipravku
KALOBA® peroralni kapky, roztok, KALOBA® 20 mg potahované tablety, KALOBA® 20 mg / 7,5 ml sirup

SloZeni: 1 tableta obsahuje 20 mg Pelargonii sidoidis extractum fluidum 1 : 8-10 (EPs 7630), vysudeny. 10 g (= 9,75 ml) roztoku obsahuje 8,0 g Pelargonii sidoidis extractum fluidum
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nebo 7,5 ml sirupu 3 x denné. Déti ve véku od 6 do 12 let uzivaji 1 tabletu 2 x denné (rano, vecer) nebo 20 kapek 3 x denné nebo 5 ml sirupu 3x denné. Détem ve véku od 1 do 5 let se
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zitivita na Ié¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku. Pfi tézkych onemocnénich jater, jelikoz nejsou k dispozici pislusné dostatecné zkusenosti. Upozornéni: Pacientim se doporu-
Cuje vyhledat Iékate, pokud nedojde k tstupu nebo zlepseni pfiznaki do 3 dnd. Pacientim se doporucuje urychlené vyhledat Iékate, pokud v pribéhu Ié¢by dojde ke zhorseni priznakd,
vzestupu teploty a/nebo v pripadé vykaslavani hlenu s pfimési krve. Pacientim se doporucuje vyhledat Iékare, pokud se objevi pfiznaky jaterni dysfunkce. Pacientim s autoimunitnimi
onemocnénimi, imunodeficientnimi stavy a/nebo s chronickymi zanétlivymi onemocnénimi je doporu¢eno pred uzivanim Kaloby konzultovat lékate. Tablety obsahuji monohydrat laktézy.
Pacienti se vzacnymi dédi¢nymi problémy s intoleranci galaktézy, vrozenym deficitem laktazy nebo malabsorpci glukézy a galaktézy by tento pfipravek neméli uzivat. Kaloba obsahuje
13 % obj. ethanolu (alkohol), tj. do 195 mg v jedné davce (30 kapek), coz odpovida do 3,8 ml piva, 1,6 ml vina na jednu davku. Je skodlivy pro alkoholiky. Je nutno vzit v Gvahu u téhot-
nych a kojicich Zen, déti a vysoce rizikovych skupin, jako jsou pacienti s jaternim onemocné&nim nebo epilepsif. Interakce: Zadné Iékové interakce nebyly dosud hlaseny. Téhotenstvi
a kojeni: Pripravek se nesmi uzivat béhem téhotenstvi a laktace, protoZe v této oblasti nejsou k dispozici adekvatni idaje. Nezadouci tGcinky: Méné Casté jsou travici potize jako bolesti
bficha, paleni zahy, nevolnost nebo priljem. Vzacné se mize vyskytnout mirné krvaceni z dasni nebo nosu, hypersenzitivni reakce (napf. kozni vyrazka, kopfivka, svédéni kize a sliznic).
Uchovavani: NevyZaduje Zzédné zvlastni podminky uchovavani. Baleni: 20 ml, 50 ml perorélnich kapek, roztoku nebo 21 potahovanych tablet. Drzitel rozhodnuti o registraci: Dr. Willmar
Schwabe GmbH & Co. KG, Willmar-Schwabe-Str. 4, D-76227 Karlsruhe, Némecko. Datum revize textu: 24. 5. 2022. VoIné prodejné pfipravky, nejsou hrazeny zdravotnimi pojistovnami.
1) SPC Kaloba - preklinické studie, 2) SPC Kaloba - klinické studie 3) Papies J et al. Antiviral and immunomodulatory effects of Pelargonium sidoides DC. root extract EPs® 7630 in
SARS-CoV-2-infected human lung cells. Frontiers in Pharmacology 2021. https://www.frontiersin.org/articles/10.3389/fphar.2021.757666/full
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