nezddoucim Uc¢inkem kalcineurinovych in-
hibitorG je nefrotoxicita, riziko jejiho vzniku
je zvydené pfi uzivani CyA po dobu > 2 roky,
proto se nedoporucuje l1écba deldi nez 2-3 ro-
ky, ev. provedeni biopsie ledviny k posouzeni
nefrotoxickych zmén obzvlasté pii poklesu
glomerularnifiltrace (14). Mezi dalsi nevyhodu
patfi pomérné vysoké riziko vzniku relapsu
onemocnéni po vysazeni lécby (15).
Cyklosporin A - tvodni davka: p.o.
3-5mg/kg/den (max. 250 mg) rozdélena
do 2 davek a 12 hodin, cilova hladina
12 hodin po podani: 60-100 ng/ml
Takrolimus - uvodni davka: p.o.
0,1-0,2mg/kg/den (max. 10 mg) roz-
délena do 2 davek a 12 hodin, cilova
hladina 12 hodin po podani: 3-7 ng/ml

Jevhodné podavat co nejnizsi davku kalci-
neurinovych inhibitor(, kterd jesté udrzi one-
mocnéni v remisi. Léky obvykle pacient uziva
pred jidlem, je nutno brat v potaz interakce
s jinymi lécivy (tabulka 5).

Cyklofosfamid (CFA) je v porovnani s ji-
nymi imunosupresivy podavan kratsi dobu
a jeho efekt pretrvava i po ukonceni lécby.
Nicméné schopnost tohoto Iéku udrzet pl-
nou remisi onemocnéni také vyznamné klesa
v Case, ucinnost byva nizsi u déti mladsich
3-5,5 roku (16). Lék se nasazuje u pacient(
v plné remisi nemoci navozené kortikoidy
a poddava se dohromady s prednisonem.
Byla navrzena inicialni dadvka prednisonu
40 mg/m? obden s redukci na 10 mg/m? ob-
den béhem |é¢by CFA. Kumulativni dévka
CFA by neméla prekrocit 168 mg/kg vzhle-
dem k riziku gonadotoxicity. Pfi 1é¢bé je nut-
né monitorovat krevni obraz s diferencialnim
rozpoc¢tem kazdych 14 dni. Podavani CFA je
doporuceno prerusit pfi leukopenii (<4 000/
ul), neutropenii (< 1500/ul), ¢i trombocytope-
nii (<50000/pl). Po Upravé krevniho obrazu
Ize s 1é¢bou CFA znovu pokracovat v nizsi
dévce. Zasadni je také udrzovat dostatecny
pfijem tekutin jako prevenci rozvoje hemo-
ragické cystitidy (2).

Cyklofosfamid - davka: p.o. 2 mg/kg/

den (max. 150 mg) po dobu 12 tydnti

nebo 3 mg/kg/den (max. 150 mg) po
dobu 8 tydnti
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DIAGNOSTIKA A LECBA STEROID SENZITIVNIHO NEFROTICKEHO SYNDROMU U DETI

P¥inejisté adherenci k 1é¢bé: cyklofos-
famid i.v. 500 mg/m? (max. 1000 mg)
a 1 mésic po dobu 6 mésict

Levamizol (LEV) je antihelmintikum, u kte-
rého Ize ocekdvat lepsi efekt v pfipadé déti
s FRNS nez u pacientl se SDNS. Problémem je
jeho dostupnost v nékterych zemich. Obvykle
se poddva spolu s prednisonem po dosazeni
kompletniremise NS. Recentni RCT prokazala
signifikantni efekt LEV ve srovnéni s placebem
na prevenci vzniku relapsu (2). Mezi hlavni ne-
zadouci Ucinky LEV patii vyrazky, leukopenie
a elevace jaternich test(, velmi vzacné muze
dojit k rozvoji ANCA asociované vaskulitidy.
Proto je pfilé¢bé LEV nutné monitorovat krev-
ni obraz s diferencidlnim rozpoctem a jaterni
transamindzy kazdé 3-4 mésice a titr ANCA
protilatek kazdych 6-12 mésicd.

Levamizol - davka: p.o. 2-2,5mg/kg

obden (max. 150 mg)

Mykofenolat mofetil (MMF) je taktéz vel-
mi ucinny v udrzeni remise NS. Jeho vyho-
dou je absence nefrotoxicity a nezadoucich
kosmetickych uc¢inkd. PFi sprdvném davko-

vani MMF je jeho efekt srovnatelny s CyA
(17). Alternativné Ize uzit také mykofenolat
sodny (MPS), ktery se vyrabi jako enterosol-
ventni potazena tableta. Vysetfovani hladin
kyseliny mykofenolové po 12 hodinach od
podéni MMF/MPS se obecné nedoporucuje.
Expozice MMF se v piipadé potfeby posuzuje
na zakladé nékolika odbérl hladiny kyseliny
mykofenolové v ¢ase (pfed podanim - C, 60
min. po podani C,, 120 min. po podani C,)
s naslednym vypoctem plochy pod kfivkou
u pacienta v remisi NS. K vypoctu Ize pouzit
obé nasledujici rovnice (18, 19):

eMPA-AUC, ,,=8,70 +4,63 X CO + 1,90 X
C1+1,52xC2

eMPA-AUC = 7,75 + (6,49 x CO) + (0,76 x
C0,5) + (2,43 xC2)

Cilova hladina: eMPA-AUC > 50 mg X
hod/I

Nej¢astéjSimi nezadoucimi ucinky terapie
MMEF jsou bolest bricha, nechutenstvi, prijem,
ubytek na vaze. Tyto se vyskytuji méné casto
u déti [é¢enych MPS. Mezi dalsi nezaddouci
ucinky patii leukopenie, anémie a elevace
jaternich transaminaz. MMF/MPS je terato-
genni, sexualné aktivni divky by mély uzivat
soubézné antikoncepci. Ukoncovani lécby se

Nejobvyklejsi Idtky, jez oviiviiuji sérové hladiny kalcineurinovych inhibitord (dle (24))

Latky zvysujici sérové hladiny

Latky snizujici sérové hladiny

Antibiotika: erytromycin, klaritromycin, ciprofloxacin

Antibiotika: cefalosporin, imipenem, rifampicin,
isoniazid

Antimykotika: fluconazol, itraconazol, clotrimazol,
ketokonazol, voriconazol, posikonazol

Antikonvulziva: fenobarbital, fenytoin,
karbamazepin

Blokatory kaciového kanalu: verapamil, diltiazem,
nifedipin, nicardipin

Imunosupresiva: sirolimus

Dalsi: cimetidin, cisaprid, metoklopramid, teofylin

Potraviny: grapefruit/dzus, grandtové jablko,
pomelo, sevilsky pomeranc, papdja

Potraviny: tfezalka

Dlouhodobé sledovdni pacient( se steroid senzitivnim nefrotickym syndromem (dle (2))

Lék Vysetteni Casovy interval
Prednison (nizka davka) Véaha, vyska, krevnf tlak 3 mésice
Oftalmologické vysetieni 1 rok
Cyklosporin A, takrolimus Krevni obraz, K, kreatinin, ALT, AST, lipidovy 3 mésice
metabolizmus, kyselina mocova (CyA), Mg (Tak),
glukdza (Tak), hladiny 1ékd
Cyklofosfamid Krevni obraz 2 tydny
Levamizol Krevni obraz, ALT, AST 3 mésice
ANCA protilatky 6 mésict
Mykofenolat mofetil Krevni obraz, ALT, AST 3 mésice
Rituximab Krevni obraz, ALT, AST, pocet CD19 lymfocyt(l, IgG* 3 mésice

ANCA protildtky — protildtky proti cytoplazmé neutrofild, CyA — cyklosporin A, Tak — akrolimus, K- kalium, Mg —
magnezium, ALT — alaninaminotransferdza, AST — aspartdtaminotransferdza, IgG — imunoglobulin tridy G

*Po prvnim roce lécby kontrola v intervalu 12 mésicu
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