IMUNODYSREGULACNE ASPEKTY DETI S DOWNOVYM SYNDROMOM

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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