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VdzZeni Ctendri, vdzené ctendrky,

v poslednich mésicich se pediatrie stdava
casto medidlné zmiriovanou medicinskou
oblasti, zejména kvili nedostatku perso-
ndlnich kapacit. V tomto kontextu se opét
objevuji snahy o rozdéleni oboru na pediatrii
(mysleno zejména nemocnicni) a praktické
lékarstvipro déti a dorost. Tim se pak nabizi
otdzka, zda se opravdu jednd o dva az tak
rozdilné obory, které nemohou fungovat
jako jeden celek? Je to opravdu tak rozlicné,
jestli lékar poskytuje sluzby v reZimu ambu-
lantnim ¢i nemocnicnim? Pokud pomineme
pracovni dobu, zptsob Ghrady zdravotni
péce a dalsi financovdni, tak z odborného
hlediska tolik rozdilt nenajdeme.

Pojdme si to demonstrovat na jedné
diferencidlni diagnostice. V predklddaném
podzimnim ¢isle casopisu Pediatrie pro pra-
Xxi mimo jiné naleznete ¢ldnky o Zloutence

u déti nebo tzv. postcovidovém syndromu.
Z pohledu pediatra se jednd o stavy s velmi
Sirokou diferencidlni diagnostikou, u kte-
rych vsak bude zdkladni diagnosticky pro-
ces jednotny, at uZ pacienta vysetiujeme
kdekoli. Rozhodné neni pravdou, Ze v rdmci
primdrni péce bude tento postup vyznam-
né (az na velmi specializované vysetfovaci
metody) omezen. Naopak, v rdmci prvniho
kontaktu Ize i pfimo v ordinaci vyuZzit co nej-
sirsi diagnostické metody, které v soucasné
dobé mdme k dispozici. Komunikace s pa-
cientem, odbér anamnézy a fyzikdlini vyse-
treni by samoziejmé méla probihat stejné.
Navic vsak lékar prvniho kontaktu jiz mize
vyuzit tzv. POCT (v misté péce o pacienta/
bedside) pristroje, pricemz se nejednd pouze
o0 notoricky zndmé vysetreni C-reaktivniho
proteinu (CRP). Konkrétné u novorozence
s protrahovanou Zloutenkou vyuZzije trans-
kutdnni ikterometrii, pripadné kapildrné
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stanovené CRP, bilirubin, krevni obraz, resp.
hemoglobin, glykemii ¢i chemické a kulti-
vacni vysetfeni moci. Naopak u pacienta
s uddvanymi tzv. postcovidovymi projevy
Ize zmé¥it saturaci hemoglobinu kyslikem,
provést spirometrii, elektrokardiografické
vysetreni ¢i autorefraktometricky vyloucit
zrakovou vadu. A to vse v rdmci prvniho kon-
taktu. Dalsi pfipadnd laboratorni vysetreni
mohou byt také do znacné miry podobnd,
at uz budou indikovdna praktickym ¢i ne-
mocniénim pediatrem. Hlavni podminkou je
vsak dostatecné erudovany a kompetentni
lékar v primdrni péci, coz je jisté cil, kterého
chceme dosdhnout.

S pfdnim péknych podzimnich dni
a hojnych diagnostickych tspéchd,

MUDr. Jan David, Ph.D.
pediatr ambulantni i nemocnicni, Praha
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MUDTr. Jan David, Ph.D."2, MUDr. Sarka Fingerhutova?

'Soukroma pediatricka a nutri¢ni ambulance, Praha

20Oddéleni détské intenzivni mediciny, Fakultni Thomayerovy nemocnice, Praha

3Klinika pediatrie a dédi¢nych poruch metabolismu 1. Iékafské fakulty Univerzity Karlovy
a VSeobecné fakultni nemocnice, Praha

P¥i snizujici se incidenci nového koronavirového onemocnéni (covid-19) se v pediatrické praxi stale ¢astéji setkdvame s jeho nej-
r{iznéjsimi tzv. postcovidovymi projevy. Spise nez multisystémovy zanétlivy syndrom (tzv. PIMS-TS) se nyni u déti a mladistvych
vyskytuji rdzné polyvalentni potize, které jsou covidu-19 pfisuzovany. Hovofi se o tzv. postcovidovém syndromu. Spektrum post-
covidovych obtizi je velmi Siroké a nezbyvé nez peclivé pfehodnoceni viech okolnosti a zvazeni Siroké diferencialni diagnostiky
s cilem vyloucit jind mozna organickd onemocnéni. Nize predkladany ¢lanek se vénuje postcovidovym obtizim u déti a mladistvych,
praktickému piistupu vysetreni pacienta, véetné siroké diferencialni diagnostiky.

Klicova slova: covid-19, postcovidovy syndrom, pediatrie.

In paediatric practice, the decreasing incidence of novel coronavirus disease (covid-19) is associated with a wide variety of postcovid
symptomes. In addition to the multisystem inflammatory syndrome (PIMS-TS), children and adolescents are more likely to experience
various, often polyvalent disorders that are attributed to covid-19. There is talk of the so-called postcovid syndrome. Many different
symptoms can be included under its definition, however, it is always necessary to think about the exclusion of other organics.

The presented article deals with postcovidal symptoms in children and adolescents, practical procedure and differential diagnosis.

Key words: covid-19, postcovid syndrome, paediatrics.

Akutni infekce SARS-CoV-2 (Severe
Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2)
predstavovala béhem pandemie covidu-19
(Coronavirus disease 2019) pro pediatrickou
populaci (ve srovnani s dospélou) spise
okrajovy problém.V soucasné dobé se vsak
v kazdodenni praxi ¢im dal ¢astéji setkava-
me s rliznymi postcovidovymi projevy nejen
dospélych, ale i déti a mladistvych. Obecna
prevalence téchto symptomu je v détském
véku variabilni, priimérné kolem 25 % (1).
Obvykle se jednd o polyvalentni, $patné ob-
jektivizovatelné a tézko uchopitelné obtize.
Casto je navic mezi koronavirovou nakazou
a rozvojem symptomU patrna pouha caso-

va souvislost. Stanoveni souvislosti pFicinné
proto nemusi byt zdaleka tak jednoduché.
Pred definitivnim konstatovanim diagnos-
tickych zavérl je nutné si uvédomit nejen
definice jednotlivych termind, ale predevsim
zvazit Sirokou diferencialni diagnostiku téch-
to stavu a vyloucit jejich jiné mozné pficiny.

V dal3im textu budeme respektovat re-
centni terminologii vydanou britskymi odbor-
nymi institucemi (National Institute for Health
and Care Excellence, Scottish Intercollegiate

Rozdéleni ndsledkd covidu-19 (1, 2)

Guidelines Network, Royal College of General
Practitioners), které postcovidové nésledky
rozdéluji dle trvani pfiznakd na akutni, sub-
akutni a chronické (tzv. post-covidovy syn-
drom) (Tab. 1) (1, 2).

Navzdory vysoké nakazlivosti viru SARS-
CoV-2 tvorili pediatricti pacienti béhem pande-
mie covidu-19 jen 1-5% v3ech diagnostikova-

Typ Délka trvani ptiznakd
Akutniinfekce <4 tydny

Subakutni infekce 4-12 tydnl

Chronické projevy (tzv. postcovidovy syndrom) >12tydnl

MUDr. Jan David, Ph.D.
Soukromd pediatricka a nutri¢ni ambulance, Praha
vzdelavani@drdavid.cz

Cit. zkr: Pediatr. praxi. 2023,24(5):287-290
Clének pfijat redakcf: 23. 4. 2023
Clének pfijat k publikaci: 10. 5. 2023
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u détivychézela ze samotné patogeneze vzniku
covidu-19. Mladsi jedinci maji totiz nizsi pocet
receptord (angiotensin konvertujici enzym -
ACE2 a transmembranova serinova protedza 2 -
TMPRSS2) nutnych pro vstup virionu beta koro-
naviru do nitra buriky (4). Tento fakt ziejmé redu-
kuje efektivni infekéni davku, ¢imz snizuje riziko
klinicky vyznamného, resp. zdvazného priibéhu
samotné infekce. Zavaznost pribéhu infekce
u déti mlze také v prvnich letech Zivota snizovat
jejich tymocytarni aktivita. Etiopatogeneticky
totiz dochazi k napadani CD 26+ T-lymfocytt
beta koronavirem, jejich apoptéze a vysled-
né lymfopenii. U malych déti s jesté aktivnim
tymem mohou byt tyto zaniklé T-lymfocyty
ziejmé efektivné nahrazeny, zatimco starsi je-
dinci s atrofovanym brzlikem moznost tohoto
reparativniho mechanismu do vyznamné miry
ztraci (8).

Pokud se u déti covid-19 jiz rozvine, vét-
Sinou se (ve srovnani s dospélou populaci)
jednd o onemocnéni s mirnymi respira¢nimi ¢i
gastrointestinalnimi pfiznaky (5). Vyznamnym
rizikovym faktorem je obvykle pfitomnost
komorbidit, které prispivaji k vyssi pravdépo-
dobnosti neptiznivého priibéhu nemoci (pre-
devsim pfidruzena kardiovaskuldrni, endo-
krinni, respiracni a neurologickd onemocnéni)
(6). V Ceské republice byli evidovani i détsti
pacienti s vaznym pribéhem infekce SARS-
CoV-2, obvykle se jednalo o obézni jedince ¢i
déti v padsmu nadvahy nebo pediatrické paci-
enty s dalSimi pfidruzenymi komorbiditami (7).

Ve vétsiné pfipadl odeznivaji pfiznaky
akutni infekce SARS-CoV-2 do ¢ty tydna.
O tzv. subakutni infekci hovofime, pokud ob-
tize pretrvavaji v obdobi4-12 tydnd (1, 2). Tato
varianta je obvykle charakterizovana pozvol-
néjsim doznivanim pfiznakl akutni infekce,
pficemz nebyla prokdzana souvislost mezi
zavaznosti primarni infekce a jejimi protra-
hovanymi projevy (9). Nejc¢astéji udavanymi
obtizemi jsou respira¢ni pfiznaky, konkrétné
se jedna o kasel, bolest na hrudi, dusnost,
rymu a bolest v krku. Fibrotické plicni zmény,
Castéji popisované u dospélych, jsou u déti
naopak vzacné (1). Mezi dalsi subakutni obtize
jsou obvykle fazeny ztréata ¢ichu a chuti, Una-
va, kognitivni dysfunkce (nesoustfedénost)
a bolest hlavy (1, 9, 10) - u téchto pfiznaka

jiz vznikd ¢astecny prekryv s postcovidovym
syndromem (viz déle).

Za rizikové faktory rozvoje subakutnich
(a eventualné chronickych) projevi se povazu-
je zejména obezita, Uzkost a dusnost vanam-
néze pacienta, dle nékterych studii pak také
Zenské pohlavi (1). Presna patofyziologie vsak
neni dosud piresné znama. Pfedpokladané
mechanismy vzniku subakutnich obtizi zahr-
nuji pretrvavani infek¢niho agens v organismu
V patogenezi mlze hrat roli pfitomnost peri-
vaskularniho zanétu a vznik drobnych mikro-
tromb0 s moznosti jejich embolizace. Nelze
vyloucit ani roli dalsi faktord, jako je jiz exis-
tujici komorbidita, stav vyzivy, snizena fyzicka
aktivita, socidlniizolace a jiné (1).

Termin postcovidového syndromu byl
Svétovou zdravotnickou organizaci (WHO)
vymezen pro ty pfipady, u kterych obtize pre-
trvavaji nebo se objevuji nové az 12 tydnu
od nadkazy SARS-CoV-2, trvaji kontinudlné mi-
nimalné dva mésice a zéroven pro jejich vznik
nebylo nalezeno jiné uspokojivé vysvétleni
(11). Patogeneticky se zde ziejmé uplatiiuje
pretrvavajici zanétlivd odpovéd' po primarni
infekci aimunologické poskozeni tkéani, které
je jiz nezavislé na primarni infekci (cestou tzv.
cytokinové boufe). Toto tvrzeni bylo podpo-
feno nalezem vyssich sérovych koncentraci
prozanétlivych pasobku — interleukinu (IL)-6
a IL-1B u nékterych nemocnych déti s udava-
nymi postcovidovymi obtizemi (12).

Nej¢astéji uddvanymi chronickymi proje-
vy jsou Unava, pretrvavajici dechové obtize
(kasel, dusnost), bolesti hlavy, zavraté, po-
ruchy spanku, poruchy soustfedéni, bolesti
bficha, myalgie a artralgie (1, 13). Je vSak nutné
upozornit na fakt, ze u vétsiny publikovanych
studii chybi kontrolni skupiny, a je tedy patrna
pouze ¢asova souvislost mezi koronavirovou
nakazou a rozvojem udavanych obtizi, nikoliv
souvislost pri¢inna. Publikované prace, které
kontrolni skupiny naopak zahrnovaly, proka-
zuji, ze frekvence vétsiny hlasenych pretrva-
vajicich pfiznaku je podobna u SARS-CoV-2
pozitivnich pfipadu i kontrol (14). Recentni
publikovanad metaanalyza u déti po covidu-19
prokazala vyssi riziko vyskytu pouze pro per-
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zistujici dusnost, anosmii/ageuzii a horec¢ku,
u ostatnich udavanych obtizi nebyl signifi-
kantni rozdil oproti kontrolni skupiné statis-
ticky potvrzen (15).

Lécba vétsiny pretrvavajicich postcovido-
vych projevl je symptomatickd a podpurna.
V rdmci diagnostického procesu je vzdy nutné
vyloucit jinou moznou pficinu stavu a tu pak

eventualné lécit kauzalné.

Ve vyctu postcovidovych obtiZi nelze opo-
menout tzv. syndrom multisystémové zanétli-
vé odpovédi asociovany s infekci SARS-CoV-2
u déti a mladistvych (Paediatric inflammatory
multisystem syndrome temporally associated
with SARS-CoV-2, PIMS-TS), nékdy také nazyvany
multisystémovy zanétlivy syndrom (Multisystem
Inflammatory Syndrome in Children, MIS-C). PIMS-
TS je zavazné akutni onemocnéni déti a dospi-
vajicich, které se rozviji obvykle za dva az Sest
tydnl po prodélani infekce SARS-CoV-2. Jeho
podstatou je dysregulace imunitni odpovédi
organismu na SARS-CoV-2 a vznik tézké multi-
systémové zanétlivé reakce. Klinicky nejzavaz-
néjsi je postizeni kardiovaskularniho aparatu.
Pfi nepfiznivém pribéhu muze dojit az k obrazu
multiorganového selhani. Etiologie onemocnéni
je multifaktoridlni. Svoji roli v patogenezi sehra-
vaji T-lymfocyty i autoprotilatky. Davody vzniku
autoreaktivnich protilatek a imunokomplext
mohou byt mnohé. Kromé role mikrobnich
mimikry je zvaZovana i geneticka predispozice
jedinct vedouci k eskalované imunitni odpovédi
doprovazené vznikem cytokinové boufe (16, 17).

Zvyse uvedeného vyplyva, Ze PIMS-TS vni-
mame tedy spise jako komplikaci covidu-19
charakteru opozdéné imunitni reakce u gene-
ticky predisponovanych jedinct, nejedna se jiz
o projev infekce samotné. Svym pribéhem se,
na rozdil od jinych covidovych nasledkd, mize
manifestovat jako zavazné aZ Zivot ohroZuijici
onemocnéni. Syndrom ma jasné definovana
diagnosticka kritéria a Ié¢ebny postup (16, 17).
V Ceské republice bylo evidovano vice nez 400
ptipadd PIMS-TS, Zadny z nich nebyl fatalni (18).

Negativni dopady pandemie covidu-19 na
zdravi populace jsou zfejmé a nezpochybnitel-
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né. Kromé dasledkd samotné infekce se vsak
objevily i jiné neptiznivé ucinky pandemie,
jako je eskalovany strach z nakazy (tzv. ko-
ronafobie) ¢i nasledky asociované s jednotli-
vymi protiepidemickymi opatienimi (19, 20).
Mezi ty nejvyznamnéjsi patfilo jisté omezeni
socialnich kontaktd a volnocasovych aktivit,
zména zavedenych zivotnich stereotypt
a v neposledni fadé téz omezeni Skolni do-
chézky (21). Skolni rutina predstavuje mimo
jiné dulezity tzv. copingovy mechanismus pro
détské pacienty s duSevnim onemocnénim
(22). Jeji absence se tedy mohla a mUize podilet
na nardstu dusevnich obtizi nejen pacientt
s touto komorbiditou, ale i u ostatnich dosud
zdravych déti a mladistvych.

Vedle negativnich psychosocidlnich
dopadu jsou popisovany i dalsi somatické
zmény détské populace. Nejcastéji se v kon-
textu redukce pohybové aktivity a narGstu
obezitogenniho prostiedi pfi distan¢ni vyuce
uvadivyssiincidence détské obezity (23, 24).
Odlisit, zda jsou zejména neurobehavioralni
pfiznaky u déti po prodélaném covidu-19
zpUsobeny infekci nebo se jedna o disledek
samotnych protipandemickych opatteni m{-
ze byt obtizné.

Patrani po postcovidovych obtizich
se doporucuje realizovat u vsech jedincu
sanamnézou infekce SARS-CoV-2 v ¢asovém
rozmezi mezi 4.-12. tydnem od prodélani
infekce. Dulezity je aktivni pfistup lékara
primarni péce a zejména cilené vyhledavani
rizikovych pacientd ve vlastni evidenci (tj.
obéznich, s anamnézou uUzkosti ¢i dusnos-
ti, event. s Zenskym pohlavim). Inicidlné je
vhodna detailni sumarizace anamnézy cilena

pfedevsim na komorbidity pfitomné pied
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POSTCOVIDOVE OBTIZE U DETI A MLADISTVYCH

Diferencidlni diagnostika vybranych postcovidovych obtizi (kromé PIMS-TS) (1)

Projev

Diferencialni diagnostika

Kasel

Aspirace, asthma bronchiale, chronické intersticidlni plicni onemocnéni, GERD, cystickd
fibroza, pertusse, TBC, tumor, psychogenni kasel

Bolest na hrudi

GERD, eozinofilni ezofagitida, spontdnni pneumothorax, asthma bronchiale, arytmie,
sub/luxace zeber, Tietzv syndrom, panické porucha, izkostné stavy

Dusnost Aspirace, asthma bronchiale, spontanni pneumothorax, chronické plicni intersticialni
onemocneéni (napf. pfi chronické granulomatéze, GPA, EGPA), anémie, lymfom
Ryma Alergicka ryma, cizf téleso, vaskulitidy (GPA, EGPA)

Bolest v krku

Chronicka tonzilitida, kandiddza, infekéni mononukledza, peritonzilarni absces,
lymfadenopatie, GERD

Anosmie/ Nosni polypy, chronicka sinusitida (alergie, cysticka fibréza), atroficka rinitida, poskozent
ageuzie ¢ichového epitelu (GPA, Sjogrenliv syndrom), tumor mozku, roztrousend skleréza
Horeé¢ka Jiné infek¢ni onemocnéni, méné casti vyvolavatelé pii komorbiditach (napf.imunodeficit),
systémovd JIA, SLE, JDM, vaskulitidy (GPA, EGPA, polyarteritis nodosa), sarkoiddza,
autoinflamatorni onemocnéni (syndromy periodické horecky — napt. TRAPS, CAPS), IBD,
chronicka granulomatoza, leukemie, Miinchausen syndrom ¢i Miinchausen by proxy
Unava Infekéni mononukledza, hypothyredza, anémie, leukemie, SLE, Sjogrentv syndrom, syndrom
obstrukeni spankové apnoe, syndrom neklidnych nohou, syndromy chronické bolesti
Poruchy Porucha pozornosti s hyperaktivitou, nedoslychavost, refrakéni vady, deficit Zeleza,
soustiedeént hypoglykemie, deprese
Bolest hlavy Refrakenivada, migréna, sinusitida, arteridlni hypertenze, vaskulitida CNS, neuritida optiku,
pseudotumor cerebri, nddor CNS, neuroboreliéza, skolidza, kraniocervikalni syndrom
Poruchy spanku | Syndrom obstrukéni spankové apnoe, oxyuridza, no¢ni svédéni pfi ekzému, porucha

pozornosti s hyperaktivitou, syndrom neklidnych nohou, syndromy chronické bolesti

Bolesti bricha

Celiakie, IBD, GERD, funkeni zacpa, syndrom drazdivého tracniku, oxyuridza, hereditarni
angioedém, dysmenorea, ovarialni cysty

Myalgie, Postinfekéni rhabdomyolyza, myopatie, v¢. autoimunit, minerdlova dysbalance, SLE, systé-
parestezie mova sklerdza, JDM, TRAPS, hypertyredza, rlistové bolesti, syndromy chronické bolesti
Artralgie Systémova autoimunitni onemocnéni (JIA, SLE, IBD), leukemie, Perthesova nemoc,

epifyzeolyza capitis femoris, M. Osgood Schlatter, hypermobilita, ristové bolesti, syndro-
my chronické bolesti

Tucné jsou zvyraznené ty postcovidové obtize, u kterych byl prokdzdn statisticky signifikantné vyssi vyskyt u déti po

covidu-19.

Vysvétlivky: CAPS — periodické syndromy asociované s kryopyrinem, CNS — centrdIni nervovd soustava, EGPA — eo-
sinofilnf granulomatdza s polyangiitidou, GERD — refluxni onemocnéni jicnu, GPA — granulomatdza s polyangiiti-
dou, IBD - nespecifické strevni zdnéty, JIDM — juvenilni dermatomyozitida, systémovd JIA - systémovd forma juve-
nilnf idiopatické artritidy, SLE — systémovy lupus erythematosus, TBC — tuberkuldza, TRAPS — periodicky syndrom
asociovany s receptorem pro tumor nekrotizujici faktor

nakazou SARS-CoV-2, nynéjsiho onemocnéni
azhodnoceni definic postcovidovych nasled-
ka (subakutni vs. chronické projevy). Lze také
vyuzit rdzné anamnestické dotazniky zamé-
fené na pfitomnost pfiznakl postcovidového
syndromu (25). Peclivé fyzikalni vysetteni je
samoziejmosti.

Dalsi postup u pacientl s postcovidovy-
mi pFiznaky zavisi na charakteru jejich obtizi.
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Z divodu absence jednoznacnych védeckych
poznatkl prokazujicich pfi¢innou souvislost
infekce a udavanych postcovidovych obtizi
je nutno nejprve diferencialné diagnosticky
zvazit jiné pficiny téchto stavu. Diferencialni
diagnostika je velmi Sirokd a odviji se od do-
minujicich pfiznakd pacienta (Tab. 2) (1).
Laboratorné je vhodné zkontrolovat krevni
obraz, ledvinné a jaterni parametry, ale také
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doplnit mineralogram (v¢etné Ca, P, Mq), Sirsi
zanétlivé parametry (CRP, event. feritin a FW),
hladinu kreatinkinazy a tyreoidalnich hormo-
nG (fT4, TSH). U déti s anamnézou covidové
pneumonie je doporuceno provést kontrolni
skiagram hrudniku. U jedinct s respiracnimi
symptomy je vhodné provedeni spirometrie,
event. zatézovych testd, vcetné Sestiminuto-
vého testu chlize. U pacientl s neurobeha-
viordlnimi projevy byva nutné neurologické
a psychiatrické vysetteni. Vichni takto pozitiv-
né hodnocenijedinci pak vyzaduji ndslednou
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Akutni zanét stfedousi (otitis media acuta, OMA) pati stale k nejobvyklej$im onemocnénim u déti. Clanek se zaméfuje na jed-
notlivé bakteriadlni plvodce OMA u déti, jejich charakteristiku, zmény v Case, stav rezistence a doporucené postupy lécby OMA

na zakladé aktualnich dat.

Klicova slova: akutni zanét stredousi, déti, antibiotika, rezistence, [é¢ebny postup.

Acute otitis media (AOM) is still one of the most common diseases in children. The article focuses on the individual bacterial
agents of AOM in children, their characteristics, changes over time, the state of resistance and recommended management for
the treatment of AOM based on current data.

Key words: acute otitis media, children, antibiotics, resistance, treatment procedure.

Akutni zanét stfedousi (otitis media acuta,
OMA) patii stéle k nejobvyklejsimu onemoc-
néni u déti. Postihuje zejména kojence a bato-
lata a navzdory jeho vysokému samouzdrav-
nému potencialu je nejcastéjsim dlivodem
pro predpis antibiotik (ATB) do 3 let véku. Do
1 roku véku prodéld jednu epizodu 12-62 %
déti, do 3 let véku 50-84 %. Do véku 7 let mi-
nimalné 60 % déti (1, 2). Clanek se zamé&fuje
na jednotlivé bakteridlni pavodce suppura-
tivni akutni otitis media (OMA) u déti, jejich
charakteristiku, zmény v ¢ase, stav rezistence
a doporucené postupy |é¢by OMA na zékladé
aktudlnich dat.

OMA je definovana jako nahle vznikly te-
kuty obsah ve stredousi doprovazeny zndm-
kami akutniho zanétu stfedousi. Pro diagnézu
je nutna pritomnost téchto kritérif:

1. rychly ndstup potizi (do 48 hod.),

2. pfitomnost tekutiny ve stfedousi — bez
spInéni této podminky nelze stanovit dia-
gnozu OMA,

3. pfitomnost zanétu ve stredousi.

Vysetieni se opira o:

1. Anamnézu - néhly vznik bolesti ucha, ne-
klid/spavost, zvySena teplota (cave 30%
déti maze byt afebrilnich), méné casto

bolesti bricha, zvraceni. Vzdy jsou pfiznaky
doprovazeny akutnim infektem hornich
cest dychacich (HCD).

2. Otoskopii-vyklenuty bubinek ma pozitivni
prediktivni hodnotu 83-99% pro pfitom-
nost sekretu ve stfedousi, prekrveny bubi-
nek bez vyklenutijen 7-8%. Pouze piekrve-
ni bubinku tedy k diagnéze OMA nestadi (3).
OMA patfivzdy do diferencidlni diagnostiky
u déti s febriliemi do 3 let véku (2).

Mikroorganismy detekované ve stied-
nim uchu béhem OMA zahrnuji respira¢ni
viry i patogenni bakterie. OMA se vyskytu-
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AKTUALIZACE DOPORUCENI PRO ANTIBIOTICKOU LECBU AKUTNIHO BAKTERIALNIHO ZANETU STREDOUST V DETSKEM VEKU

Prekrveny bubinek vpravo s patrnou tupou pro-
minenci proc. brevis — pocinajici katardlni virovd otitida

je nejcastéji v disledku virové infekce hor-
nich cest dychacich, kterd vede k zanétu/
dysfunkci Eustachovy trubice, negativnimu
tlaku ve stredousni dutiné a nasati sekret(
obsahujicich pGvodce infekce hornich cest
dychacich z nosohltanu do stfedousni du-
tiny. Jednotlivi bakteridlni plvodci v mikro-
biomu OMA zUstévaji celosvétové desetileti
beze zmény: Streptococcus pneumoniae (STPN),
Haemophilus influenzae (HAIN), Moraxella
catarrhalis (MOCA), Streptococcus pyogenes
(STPY) (4). Méni se viak jejich pomérné za-
stoupeni, event. rezistence vUci antibiotikim.

Streptococcus pneumoniae (STPN)

Radi se mezi viridujici streptokoky.
Grampozitivni diplokok, podminény pato-
gen, kolonizuje HCD a zejména u mladsich
déti je béznou soucésti normalni flory. Infekce
je prevazné endogenni, u respiracnich infekci
predchazeji zanéty vyvolané viry, nebo pokles
lokaIni imunity z jinych pficin. STPN je podmi-
nény patogen, jeho aktivité zejména v respi-
racnim traktu pfedchazeji jiné infekce ci vlivy,
které snizuji lokalni obranyschopnost. Hlavnim
faktorem patogenity pneumokok je jejich
polysacharidové pouzdro, které chrani bakterii
pred fagocytézou. K té dojde jediné v pfitom-
nosti specifickych protilatek IgG1 algG2, a také
IgM, IgA a za ucasti aktivniho komplementu.
K fagocytoze tedy dojde jen v piipadé, Ze jsou
na polysacharidovéa pouzdra navézany protilat-
ky. Pokud tyto protilatky chybi, mohou pneu-
mokoky pronikat do lymfatického a krevniho
systému a vytvaret bakteriemii a dochazi ke
vzniku invazivniho onemocnéni — meningitis,
pneumonie, sepse. Protilatkova odpovéd na
polysacharidové antigeny je u détido 2 let véku

Vyklenuty bubinek vpravo, nejvice v zadni

cdasti

Bubinek vpravo po spontdnni perforaci pri
bakteridlini OMA

Stav rezistence Streptococcus pneumoniae v CR. Stéry z hornich a dolnich cest dychacich (HCD

a DCD), zucastnilo se 36-55 laboratori. Data PSMR —

Pracovni skupina pro monitorovdni rezistence PSMR

tzce spolupracuje se Subkomis/ pro antibiotickou politiku CLS JEP a s Pracovnimi skupinami (PS) Spole¢nosti

pro lékaiskou mikrobiologii CLS JEP
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nedostatecna, a proto riziko vzniku pneumo-
kokovych infekci, véetné OMA, je u této vékové
skupiny vyrazné vyssi (5). Ockovani konjugo-
vanou vakcinou je dostate¢né imunogenni
i u nejmladsich déti. V CR probiha o¢kovani od
roku 2000 (Prevenar PCV7), od ledna 2010 je
k dispozici pneumokokové konjugovana vak-
cina Prevenar PCV13. Kromé PCV13 je dostupna
také PCV10 (Synflorix) a od roku 2022 PCV15
(Vaxneuvance). Studie z USA ukazuji, ze ockova-
ni vybranymi sérotypy vedlo k navy3eni podilu
tzv. nevakcinac¢nich sérotypu i v ramci OMA.
Rezistence k penicilinim (kam patfi i ami-
nopeniciliny a cefalosporiny) neni zplGsobena
tvorbou beta-laktamaz. Poutziti inhibitorG be-
ta-laktamaz vnimavost k ATB neovlivni. Jeji pfi-
¢inou je tvorba alterovanych penicilin vazicich
proteint (PBP). Dle stupné remodelace PBP
se odviji mira necitlivosti k penicilinim, kte-
rd je vyjadifena hodnotou minimalni inhibi¢ni
koncentrace (MIC), tedy nejnizsi koncentraci
antimikrobialni chemické latky, kterd inhibuje
viditelny rist mikroorganismu po inkubaci pres
noc. Bylo zjisténo, Zze Upravou davkovéni peni-
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cilinu Ize dosahnout dobrého klinického efektu
i ukmen( pneumokok s vyssi hodnotou MIC.
Byla tedy pfehodnocena kritéria pro klinické
pouziti penicilinu u pneumokokd a i v soucas-
né dobé muze byt vétsina pneumokokovych
respiracnich infekci diky minimalni toxicité to-
hoto antibiotika Uspésné lécena pfipadnym
podanim vyssich davek. Pouziti penicilinu pfi
ndlezu snizené citlivosti mikroba k tomuto an-
tibiotiku je vylouceno pouze v pfipadé pneu-
mokokové meningitidy (Graf 1.).

Haemophilus influenzae (HAIN)

Je oxidaza pozitivni, pleomorfni, fakultativné
anaerobni gramnegativni tycinka. HAIN je béz-
nou soucasti mikroflory hornich cest dychacich
u ¢lovéka, ale zaroven zlistava jednou z hlavnich
nych infekci hornich cest dychacich (rinosinusi-
tida, zanét stfedniho ucha) az po invazivni Zivot
ohrozujici (meningitida, epiglotitida, bakterie-
mie, pneumonie). Hlavnim faktorem virulence
u kment HAIN zpUsobujicich invazivniinfekce je
polysacharidové pouzdro. Opouzdiené kmeny
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Stav rezistence Haemophilus influenzae v CR. Stéry z hornich a dolnich cest dychacich (HCD, DCD),

data PSMR
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Vyskyt patogendi ve stéru ze zvukovodu u OMA u déti 0-19 let po spontdnni perforaci nebo po paracen-
téze za posledni4 roky v brnénském regionu (laborator IFCOR). Ro¢nik 2020 nehodnocen pro témér nulovy pocet
vzorkd. Data z laboratore Fakultni nemocnice Brno byla znicena napadenim hackery, proto nejsou k dispozici
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Stav rezistence Streptococcus pyogenes v CR viici erytromycinu a klindamycinu. Stéry z krku, data PSMR

«=@=ERY «@=CL|

2010 2011 2012 2013 2014 2015

[81

. BN NER BN Bmw gy
’,— ~~~
2022 )

2016 2017( 2018 2019 2020 2021

(6891) (6411) (6702) (7135) (7393) (6353) (4981) (4817) \(‘91&) (4629) (690) (941) (6—332}’

patii k Sesti sérotyplim (a azf) a jsou oznacovany
jako typovatelné kmeny (Hia-f), neopouzdiené
jsou znamé jako netypovatelné kmeny (NTHi).
Pred rozsifenim pouzivani tc¢inné vakciny zpUso-
boval sérotyp b (Hib) velkou vétsinu invazivnich
infekci. NTHi vyvolava infekce dychacich cest
u starsich déti a dospélych (otitis media acuta,
sinusitida, konjunktivitida, akutni exacerbace
chronické bronchitidy, pneumonie). Zavedenim
ockovani proti typovatelnému Hib (1. 7. 2001)
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N

se minimalizoval vyskyt zavaznych invazivnich
onemocnéni a v soucasnosti je vétsina infekci
zplsobena NTHi. Rezistence kaminopenicilinim
je zplisobena nejcastéji produkci betalaktamazy.
V poslednich letech ale nardsta také vyskyt beta-
-laktamadza negativnich, ampicilin rezistentnich
hemofilil (BLNAR - Beta-lactamasa negative am-
picilin resistant). Jde o geneticky podminénou
mutaci proteinu PBP3, kterd snizuje vazebnou
schopnost aminopenicilinG (Graf 2.) (7, 8).

Streptococcus pyogenes (STPY)

Patfi mezi betahemolytické streptokoky
skupiny A. V rdmci respirac¢nich infekci se
uplatiuje predevsim jako hlavni bakterial-
ni puvodce tonzilofaryngitidy, event. spaly.
Zejména v zimnim obdobi mdze kolonizovat
nosohltan bez zndmek klinického onemocné-
ni. Na etiologii OMA se podili velmi vzacnég,
béhem postcovidového obdobi se oviem diky
celkovému nardstu streptokokovych infekci
zvysil i zachyt STPY v sekretu akutniho stre-
dousniho zénétu v CR (9). STPY zpUlsobuje
tézsi stupen zanétu stfedniho ucha, castéjsi
frekvenci spontanni perforace bubinku a ¢as-
t&j8i progresi akutni mastoiditidy ve srovnéni
s jinymi bakteridInimi patogeny (10).

Moraxella (Branhamella)
catarrhalis (MOCA)

Gramnegativni kratka tycka, osidluje sliznice
nosohltanu, spojivkového vaku a genitalniho
traktu. Je soucasti fyziologické fléry hornich
cest dychacich. Jednd se o podminény patogen
vyvolavajicizanéty hornich i dolnich cest dycha-
cich, produkuje betalaktamdzu az v 97 %. Neni
agresivni a nevyvolava komplikace OMA, ale je
nejcastéjsim plvodcem subakutni a chronické
sekretorické otitidy (OMS), tedy onemocnéni
spojené s prevodni nedoslychavosti diky pfi-
tomnosti tekutiny ve stredousi a dysfunkci ET.

Mezi bakterialnimi patogeny OMA byl v dfi-
véjsich zpravach nejcastéji kultivovan STPN.
Celosvétové dochazi béhem poslednich dese-
tileti ke zménam v poradi slozeni mikrobiomu
OMA jednak v disledku zavedenych ockovani,
jednak v dlsledku zvysuijici se rezistence bakte-
rii vi¢i ATB. Zavedeni vakcin proti opouzdiené-
mu Hib a nésledné pneumokokovych konjugo-
vanych vakcin (PCV7, pozdéji PCV13) do nérod-
nich imunizacnich program( vedlo k ddlezitym
zménam v mikrobiologii OMA. Studie z USA
v prvnich letech po zavedeni PCV7 prokézaly
posun ve prospéch NTHi na tkor pneumokok.
V kalifornské studii prevazoval Haemophilus
influenzae 35-50%, Streptococcus pneumoniae
25-40%, Moraxella catarrhalis 5-10 %, viry
5-15% a 1-15% bez pozitivni kultivace a 10%
a 11 % ostatni (3). Vétsina pfipadu ale zahrno-
vala déti s recidivujici OMA nebo v inicidlnim
selhdni ATB terapie. Kratce poté byl popsan
posun k non-PCV7 sérotypdm STPN. Zprava
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s Udaji zlet 2007 az 2009, 6 az 8 let po zavede-
ni PCV7 v USA ukdzala, ze kmeny PCV7 STPN
prakticky zmizely z tekutiny stfedniho ucha déti
s OMA, které byly ockovany. Frekvence izolace
non-PCV7 sérotypt STPN z tekutiny stfedniho
ucha se vsak celkové zvysila. Zavedenim vak-
ciny PCV13 se slozeni sérotypd, zpUsobujicich
OMA, opét méni. Dochazi k podobné situaci
jako u pfedchozi vakciny. K podobnym zmé-
nam dochazi i u HAIN. Vakcinace proti typo-
vatelnému Hib vyrazné zménila cetnost inva-
zivnich hemofilovych onemocnéni. Ve vyspé-
lych zemich dosahovala ¢etnost onemocnéni
20-60/100000 déti ve vékové skupiné do 5 let
véku. Po zavedeni imunizace konjugovanymi
Hib vakcinami doslo k poklesu poctu invaziv-
nich hemofilovych onemocnéni o 70-95 %.
Imunizace pneumokokovou konjugovanou
vakcinou snizuje vyskyt OMA v rizné mite.
Vyskyt OMA zpUsobeny sérotypy pfitomnymi
ve vakciné byl vyznamné snizen nebo zcela
vymizel, celkovd ucinnost vakcin je ale ome-
zend — 6% snizeni poctu OMA, 6% snizeni
predpisu ATB, ockovéni ma ale vyrazny efekt
na recidivy OMA a nutnost operace (zavedeni
tlak vyrovnavajicich trubicek — TVT).
Nejobjektivnéjsi vysledky v Cesku a na
Slovensku po zacatku ockovani vakcinou
PCV10 dava studie POET, protoze sekret byl
odebirdn pfimo ze stfedousi pomoci tympa-
nocentézy (stiikacky s jehlou, kdy je nutné
propichnout bubinek). Vysledky: Streptococcus
pneumoniae 58 %, Haemophilus influenzae
21 9%, Moraxella catharrhalis 10% a 11 % ostat-
ni (11). V novéjsi retrospektivni studii IFCOR
Brno 2019-2022 i v dfiv&jsich studiich v CR je
stale na prvnim misté v po¢tu pavodci OMA
STPN. Rozdil je v postcovidovém obdobi - na
druhém misté STPY a na tfetim misté HAIN.
MOCA 0. Zajimavy je vyrazny narast STPY v ro-
ce 2022, zejména v jeho druhé poloviné. Tento
narlst pokracuje i v roce 2023 (Graf 3) (9).

Po celou dobu probihajicich zmén v sou-
vislosti s o¢kovanim se zarovern méni i pocet
infekci zplsobenych rezistentnimi bakteriemi.
Problém ATB rezistence nesouvisi s ockovanim,
ale byl akcelerovan poc¢atkem 90. let nartstem
spotieby ATB po uvolnéni kvalifikované regula-
ce jejich uzivani. Podle podrobnych udajl ana-
lyzujicich kvantitativni a kvalitativni parametry

Rezistence respiracnich patogenti v CR. Zdroj: SZU
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prevazuje v CR vysoka spotieba $irokospek-
trych antibiotik zahrnujicich aminopeniciliny
v kombinaci s inhibitorem beta-laktamazy,
makrolidy a cefalosporiny, pro kterou neni
v komunitni praxi zd{vodnéni. Z dat Narodni
referencni laboratore pro antibiotika vyplyva,
ze Streptococcus pneumoniae, ktery je hlav-
nim pUvodcem u akutnich bakteridlnich res-
pira¢nich infekci, véetné komunitni pneumonie,
je dlouhodobé a velmi dobfe citlivy k antibioti-
ku prvni volby fenoxymetylpenicilinu. Zatimco
rezistence k zékladnim antibiotikdim je v ko-
munitni oblasti v CR u vétsiny patogend nizka,
stoupa rezistence predevsim k alternativnim
antibiotikdim: makrolidy, amoxicilin/klavulanat,
cefuroxim, fluorochinolony (Graf 4., Graf 5.).

Statni zdravotni Ustav (SZU) spolu
s Norwegian Institute of Public Health reali-
zuje projekt, jehoz cilem je zastaveni nérds-
tu spotfeby ATB v komunitni oblasti. K to-
mu by méla pfispét i nova doporuceni pro
ambulantni terapii infekci, kterd respektuji
moderni zdsady ATB preskripce s ohledem
na epidemiologickou situaci v rezistenci jed-
notlivych infekénich agens v Ceské republice
(CR). Smyslem aktualizace je na zakladé nej-
novéjsich podkladd poskytnout informace
o moznostech |é¢by zohlednujici zpomaleni
narlstu antibiotické rezistence.

Obecné (12)

ANTIBIOTIKA NEPODAVAT: tzv. ww

(watchfull waiting - bdélé sledovani)
ATB nepodavat - virova (kataralni)
OMA, otoskopicky jen prekrveny bubinek
s patrnou prominenci processus brevis.
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Pokud je processus brevis mallei patrny,
pak jde o virovou OMA, lé¢ba symptoma-
tickd - analgetika celkové (paracetamol,
ibuprofen), analgetika lokalné.

ATB nepodavat - lehky priibéh u ditéte
nad 2 roky - pacient celkové v dobrém
stavu, bez teploty nebo jen subfebrilie,
pokud je mirny vytok, pak sledovani bez
ATB, vytok by nemél trvat déle nez 3 dny
(vzdy stér ze zvukovodu).

Dalsi kontrola: za 2-3 dny nebo pfi ndh-

Iém zhorseni stavu dfive.

ANTIBIOTIKA NASADIT VZDY:
tézky prabéh (teplota vice nez 39 st., vyraz-
na bolestivost, celkovy stav (schvacenost,
unava...)
déti do 2 let véku (i jednostranna virova
kataralni OMA!)
spontanni perforace OMA - se stiedné
tézkym nebo tézkym pribéhem, odebrat
stér ze zvukovodu
pretrvavajici bolest pii adekvatni analge-
tické lécbé
recidivujici suppurativni OMA
Mb. Down, rozstép patra
dité s imunodefektem, aktivni imuno-
terapii
znamky komplikaci (akutni mastoiditis...)
kochlearni implantat

V naprosté vétsiné pfipadu pii typickém
nahlém vzniku akutni OMA plvodce nezna-
me, stér pfimo ze stfedousni dutiny je mozny
jediné tympanotomii (propichnutim bubinku
a odsatim tekutiny ve stfikacky). BéZné se toto
vysetfeni neprovadi, je bolestivé a pro pacien-
ta rizikové. Provadi se spise experimentalné,
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Déti do 40kg (19)
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Lék prvni volby:
Plvodce nezndmy

fenoxymetylpenicilin

20klU/kg po 6 hod. nebo
25-30klU/kg po 8 hod. po dobu 5 dni

Prepocty fenoxymetylpenicilinu podle
hmotnosti: pocitdme podle hmotnosti ditéte — 20 kiU,
ti. 13mg na kg hmotnosti 4x denné po 6 hod.

Alternativni ATB pokud se Hmotnost | Davka
nezlepsf stav do 48 hod. po amoxicilin ]i_jzéioé F(;Wr?i/kg po 8 hod. ditéte
podani fenoxymetylpenicilinu P 10kg 200klU nebo 125mg po 6 hod.
Alternativni ATB pfi precitlivélosti Karitromvein nebo soiramvein | Viz nize tj. V2 thl. 400klU nebo V2 thl. 250 mg
k penicilindm y P y po 6 hod,, tj. 4x denné
Pfi jizzndmém plvodci ATB 20kg 400kIU nebo 250 mg po 6 hod.
podle citlivosti tj. 1 tbl. 400kIU nebo 1 tbl. 250mg
po 6 hod,, tj. 4x denné
Dospéli a déti nad 40kg (19) 30kg 600kIU nebo 375mg po 6 hod.
Lek ivolby: 4. 1% thl. 400klU nebo 1 %2 thl.
CXprvRivoiby: fenoxymetylpenicilin Viz nize 250mg po 6 hod,, tj. 4x denné
Pdvodce nezndmy -
Al ni ATB pokud 40kg vice | 800klU nebo 500mg po 6 hod.
termativi ATS pokud se - o §. 1 tbl. 800KIU nebo 1 tbl. 500mg
nezlepsi stav do 48 hod. po amoxicilin Viz nize . .
dani | il po 6 hod,, tj. 4x denné, nebo
podani fenoxymetylpenicilinu 1-1,5MIU po 8 hod. 5 dni
Alternativni ATB pfi precitlivélosti ) ) -
spiramycin Viz nize

k penicilindm

Pfi jizzndmém plvodci ATB
podle citlivosti

Amoxicilin
Kontrola maximalni davky
Vék Normalni davka Maximalni davka (prdmérna hmotnost pro vék)
pfi 90mg/kg/den
. , 1 mésic (4,3kg):
o 125 mg n{a davkvu , 30 m/g/kg na d?vlfu 129 g kazdych 8 hodin
1-11 mésich podavanych kazdych | podavanou kazdych o .
8 hodin 8 hodin 11 mésict (8kg):
240 mg kazdych 8 hodin
. i 1 rok Okg):
250 rlng n,a davkvu , 30 m,g/kg na d?vlfu 270mg kazdych 8 hodin
1-4 roky podévanych kazdych | podévanou kazdych i
8 hodin 8 hodin 4 roky (16kg): )
480mg kazdych 8 hodin
, 30mg/kg* na davku 5 let (18kg):
>00 mg na davkvu , podavanou kazdych 540mg kazdych 8 hodin
5-11 let podavanych kazdych ;
] 8 hodin 11 let (35kq):
8 hodin M et 1% . )
Maximalné 1g/déavku 19 kazdych 8 hodin
500mg na davku
12-17 let podavanych kazdych | 1g kazdych 8 hodin 1g kazdych 8 hodin
8 hodin

Klaritromycin: Granule klaritromycinu pro perordini roztok: 125 mg/5 ml a 250 mg/5 ml.
Tablety: 250 mg a 500 mg. Tablety s prodlouzenym uvolriovdnim se u déti do 12 let nedoporucuji

Kontrola maximalni davky
Vék Normalni davka (primérna hmotnost
vzhledem k véku)
1 mésic (4,3kg):
L ) ; L ) 32,25 mg kazdych 12 hodin
1-11 mésica 7,5mg/kg na davku podavanou kazdych 12 hodin L
11 mésica (8kg):
60mg kazdych 12 hodin
1-2 roky 62,5mg na davku podévanych kazdych 12 hodin
3-6let 125mg na dévku podavanych kazdych 12 hodin
7-9let 187,5mg na davku podavanych kazdych 12 hodin
10-12 let 250mg na davku podavanych kazdych 12 hodin
>12-17 let 250-500 mg na davku podavanych kazdych 12 hodin
Spiramycin: pfepocet vychdzi z dostupného spiramycinu (Rovamycine 3MIU, tj. 1000 mg v 1 tableté)
Télesna Normalni denni davka Zvysena denni davka
hmotnost Pocet Pocet
(kg) 25-50mg/kg tablet 125mg/kg tablet
20 500-1000 05-10 Dévku rozdélit 2500 25 Dévku rozdélit do
30 750-1500 0,75-1,5 do 2-4 davek 3750 3,75 2-4 davek po 6-12
40 1000-2000 | 1,0-2,0 |Po6-12hodinach | 5000 50 hodinach
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nebo u tézsich piipadi/komplikaci v celkové
anestezii. Zbyva tedy stér ze zvukovodu po
spontanni perforaci bubinku nebo po para-
centéze (propichnuti bubinku pro vyraznou
tlakovou bolest a kumulaci hlenohnisavého
obsahu ve stfedousi, které je patrné otosko-
picky). Proto pocet stérl ze zvukovodu neni
tak velky jako u béznych kultivaci krku a nosu.
Stérem z nosohltanu se fidit spiSe nelze, pro-
toze vysledky vétsinou nekoreluji s nalezy ve
stfedousni dutiné (13). Pfi zpresnéni metodiky
odbérl se ale ukazuje vysoka korelace nale-
z( stfedousi/nosohltan. Pomoci komplexni-
ho a citlivého mikrobiologického testovani
mohou byt bakterie a/nebo viry detekovény
v tekutiné stfedniho ucha az v 96 % pfipadu
OMA (13, 14).

Jaka ATB volit vzhledem k aktualni
situaci: Narodni referencni laboratof (NRL)
pro ATB provadi kazdoro¢né sentinelovou
studii rezistence u tzv. respiracnich patogen(
(tj. STPY, STRPN, HAIN).

Fenoxymetylpenicilin je [ékem volby pro
jeho dlouhodobé dobrou citlivost a pfiznivou
rezistenci kmen( v CR, ktera je velmi podobna
rezistenci v severskych zemich. Amoxicilin je
stale pouzivan ve zbytku Evropy a v USA na
zakladé americké i evropskych studii se snahou
pokryt Siroké spektrum (tedy i hemofily). U nas
jsou pneumokoky stéle nejcastgjsi pricinou
OMA, STPY je citlivy na PNC ve 100 %, hemofily
hraji spise sekundarni roli u opakované léce-
nych pacientd, navic oproti pneumokokim
maji samouzdravny potenciél. Pro pneumoko-
ky s béznou citlivosti také neni tfeba zvysena
davka amoxicilinu, v nasich podminkach tedy
neni nutné na ni trvat (Tab. 1, 2, 3).
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Zasady vybéru ATB

1. Jednoznacna preference uzkospektrych
ATB. Sirokospektra ATB maji srovnatel-
nou miru selhani v terapii infektd HCD
(3,7:3,4) ve srovnani s Uzkospektrymi ATB
(15).

2. Vyssidavky nez dosud s Castéjsi frekvenci.
Vyssi davka zajisti vyssi koncentraci v tka-
ni, biologicky polocas penicilind i amino-
penicilinG je 1-1,3 hod., stabilngjsi tera-
peutické hladiny Ize dosdhnout ¢astéjsim
podavanim nez dosud (16).

3. Kratkodobé pouziti 5 dni. Délka lécby je
ale samoziejmé z4visla na odpovédi pl-
vodce onemocnéni a na klinickém obraze.
Neni-li uvedeno jinak, ptipravek se podava
jesté 48 hodin po poklesu teploty a Ustu-
pu zndmek infekce. Pfi delSim podavani
nez je nutné, dochazik riziku vzniku neza-
doucich u¢inkd ATB, které je kumulativni
a zvysuje se s délkou expozice.

4. Standardy se méni podle vyvoje citli-
vosti/rezistence na ATB a jsou lokalni
podle situace v jednotlivych statech,
ktera je rGizna. Proto je velmi dllezité
znat pavodce u konkrétniho pacienta.
U OMA jsme omezeni na stéry u déti se
spontanni perforaci bubinku nebo po
paracentéze. Pfi podezieni na STPY, coz
je v soucasné epidemiologické situaci
velmi aktualni, je mozné pfimo na pra-
covisti provést STREP test, ktery muze
vyrazné prispét k identifikaci plvodce,
a to do 5 minut. N&sledny stér odeslany
do laboratofe koreluje v 96 % s vysled-
kem STREP testu.

Fenoxymetylpenicilin

Nejnizsi doporucend davka je 20KklIU, tj.
13 mg na kg hmotnosti 4x denné po 6 hod.
Na zac¢atku onemocnéni (1-2 dny) nebo v pfi-
padé vaznéjsiho prabéhu je mozné davky
zvysit na 1,5 ndsobek, tj. 30 kIU (19,5 mg), vin-
dikovanych ptipadech i vice. Poddéavkovani
je chyba! Lécbu je nutné udrzovat minimalné
po dobu péti dnll. Délka |écby je ale samo-
ziejmé zavislad na odpovédi plvodce one-
mocnéni a na klinickém obraze, jak jiz bylo
uvedeno vyse.

Pro snadnéjsi orientaci v davkova-
ni uvadime: 1mgx 1,53 odpovida 1klIU,
1klUx 0,65 odpovida 1 mg. Podle vyrobce

Amoxicilin-klavulandt sirup 457 mg/5 ml pomeér 7: 1

Viyssi dévka je doporucena u OMA, rinosinusitidy a infekci DCD. Dle SPC.
ND — neni doporucena
e | daden oivs | e |, Smer | DT | soma
hmotnost | vmlpodadvand | Déavka podavana 6,,4mg/kg/,den.' Dévka podavana 1,0 mg/kg//den.,
(kg) | Kazdych 12 hodin. | kazdych 12 hodin, | DEVKBPOT&VANa | . v 45 hodin, | Dévka podévand
Dle SPC Dle SPC kazdych 8 hodin. Dle SPC kazdych 8 hodin.
4,0 06 1,2 0,8 ND ND
50 0.8 14 09 ND ND
6,0 1,0 1.8 1,2 ND ND
70 12 2,0 13 ND ND
8,0 14 24 1,6 ND ND
90 14 2,6 17 ND ND
10,0 1,6 2,8 19 ND ND
11,0 18 32 2,1 ND ND
12,0 2,0 34 2,3 ND ND
13,0 2,0 3,8 25 54 36
14,0 2,2 4,0 2,7 58 39
15,0 24 4,2 2,8 6,2 41
16,0 2,6 4,6 3,0 6,6 44
17,0 2,8 4,8 32 70 4,7
18,0 2,8 52 35 74 49
19,0 30 54 36 8,0 53
20,0 32 56 37 84 56
21,0 34 6,0 4,0 8,8 59
22,0 34 6,2 41 92 6,1
23,0 3,6 6,6 44 96 64
24,0 38 6,8 4,5 10,2 6,8
25,0 4,0 70 4,7 10,6 70
26,0 4,2 74 49 11,0 73
270 4,2 76 51 14 76
28,0 44 8,0 53 11,8 79
290 4,6 8,2 55 124 83
30,0 4,8 84 56 12,8 85
31,0 4,8 838 59 13,2 8.8
32,0 50 90 6,0 13,6 90
33,0 52 94 6,3 14,0 93
34,0 54 9,6 64 144 96
350 56 938 6,5 15,0 10,0
36,0 56 10,2 6,8 153 10,2
37,0 58 104 69 15,8 10,5
38,0 6,0 10,8 72 16,2 10,8
39,0 6.2 11,0 73 17,2 11,5

jsou k dispozici tyto sily: 500/1000/1 500kIU,
400/800/1 200kIU (coz je 0,4/0,8/1,2 MIU),
125/250/500/750 mg

1 tbl. o sile 250 mg odpovida 358 klU
(tj. cca 400 kIU)

1 tbl. o sile 500 mg odpovida 765 klU
(tj. cca 800 klIU)

1 tbl. o sile 750 mg odpovida 1150 kIU
(tj. cca 1200kIU = 1,2 MIU)

Alternativni antibiotika pfi selhani antibio-
tika prvni volby: nasadit amoxicilin — infekce
muze byt zplsobena méné ¢astymi plvodci
necitlivymi k penicilinu (Tab. 4).
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Alternativni antibiotika pfi precitlivélosti
k penicilindm: makrolidy - nizsi aktivita na
HAIN nez amoxicilin - Siroké spektrum ucin-
ku negativné alteruje pfirozené bakterialni
osidleni.

Délka podavani antibiotik obvykle 5 dnd.
Spiramycin pokud mozno upfednostiujeme
pred klaritromycinem (Tab. 5, 6).

Amoxicilin/klavulanova kyselina - plsobf
i na kmeny HAIN a MOCA produkujici beta-
-laktaméazu; v CR je dlouhodobé nizky vyskyt
producentl beta-laktamaz u HAIN (18, 19).

Je pfedpoklad, Zze amoxicilin-klavulanat
bude indikovan v daleko mensim procentu

www.pediatriepropraxi.cz
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Nasivin

Rychlé uvolneni nosu
jemnym zpusobem

Nasivin® Sensitive pro déti ma

rychly ucinek, ktery trva az 12 hodin.

Jeho |éciva latka oxymetazolin
je dobre snasena.

_
rq-.

UVOL N UJE rVChle Kdykoli vas détsky
UCPANY NOS pacient (1-6 let) trpi
ucpanym nosem,
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SENSITIVE
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0,25 mg/ml
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oxymetazolini
hydrochloridum

JEMNY ~ @
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Nasivin Sensitive pro déti 0,25 mg/ml nosni sprej, roztok. Léiva litka: oxymetazolini hydrochloridum 0,25 mg v 1ml roztoku. Indikac {ryma (rinitida), alergickd a neinfekéni vasomotorickd rinitida, podpora sekretu z paranazalnich dutin, pfi tubotympandlnim kataru a otitis media v disledku rinitidy,
pro diagnostickou dekongesci sliznic. Oxymetazolin md vasokonstrikéni vlastnosti, které plisobi dekongesci sliznic. Kromé toho byly u atky prokdzany antivirové, imunomodulacni, antiflogistické a antioxidacr ky. Davkovani: Détem ve véku 1-6 let se aplikujte 1 vstfik do kazdé nosni dirky 2-3krat denné.
Hypersenzitivita na oxymetazolin nebo kteroukoliv pomocnou latku, rhinitis sicca, po transsfenoidaini hypofysektomii nebo jinych chirurgickych vykonech, pfi kterych dochdzi k odkryti dura mater. Upozornéni: Je tfeba zabranit dlouhodobému pouzivani pfipravku. Novorozenci a malé déti musi byt
Ié¢eni se zvIdstni opatrnosti. PouZiti mozné po peclivém vyhodnoceni rizika a prospéSnosti 16¢by u nésledujicich onemocnem a stav(: soucasnd Ié¢ba inhibitory monoaminooxidézy a dalsimi Iéky, které mohou zvysovat krevni tlak (TK); zvy3eny nitroocni tlak, zejm. glaukom s uzavienym hlem; zévainé onemocnem
srdce a cév (napf. ischemickd choroba srdecni) a hypertenze; pfi nédoru diené nadledvin; u metabolickych poruch, napF. hypertyredza a diabetes mellitus; pfi hypertrofii prostaty; u porfyrie. Diouhodobé pouzivani a predavkovani dekongestiv méize snizovat jejich tcinnost a vyvolat reaktivni hyperemii nosni
(rebound fenomeén), chronicky otok nosni sliznice (thinitis medicamentosa) i atrofii sliznic. Interakce: Soucasné pou oxymetazolinu a lékd zvy3ujicich TK, napf. tricyklickych antidepresiv, inhibitord MAO, mize vést k dalSimu zvySeni TK. Tyto Iéky by nemély byt pokud mozno kombinovény. Téhotenstvi: Pouzivani

MAT-CZ-NASIVIN-23-000007

Proti rymé 10 ml

eni poméru prinosu a rizika léchy a po konzultaci s Iékafem. Nesmi byt prekroceno doporucené davkovani. Koje byt pouzivan, pokud je lécba pro matku nezbytnd. NeZadouci (asté: paleni a suchost nosni sliznice, kychani. Ostatni nezadouci ticinky byly hiaseny v nizsich frekvencich.

: Symptomy: Napi. mydriaza, nauzea, zvraceni, (vanoza horecka, kece, tachykardie, srdecni arytmie, obéhové selhani, srdecni zdstava, hypertenze, plicni edém, dychaci obtize a psychické poruchy. Maze dojit i k inhibici (NS se somnolenci, poklesem télesné teploty, bradykardii, hypotenzi jako pfi Soku,

apnoe, miize se vyvinout az kma. Lécha pfi predavkovani: Podani aktivniho uhli (adsorbens), vyplach zaludku, podam kysliku. Ke snizeni TK aplikace 5 mg fentolaminu v izotonickém roztoku chloridu sodného pomalu i.v. nebo 100 mg per os. Vazopresorika jsou kontraindikovana. V/ pripadé potfeby je tfeba zahajit

opatfeni na snizeni télesné teploty a antikonvulzivni [écbu. Baleni: Bila PE lahvicka (10 ml) s davkovacem/ rozy /acem z plastu a nerezové oceli, 143 vstfiki. DrZitel rozhodnuti o registraci: P&G Health Germany GmbH, Schwalbach am Taunus, Némecko. Registraéni €isla: 69/901/09-C. Datum posledni revize textu:
4.2.2022. Pripravky nejsou hrazeny z prostedki vefejného zdravotnino pojistént. Pred uZitim 16k si, prosim, prectéte Gplnou informaci o pfipravcich.Uplnou informaci o pfipravich poskytneme na adrese spolenosti: Procter & Gamble Czech Republic, Ottova 402, Rakovnik
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nez nyni. V Cesku dostupné: Amoksiklav/
Augmentin 312mg/5ml, 457 mg/5ml,
625mg tbl., 1g tbl. Jako pfiklad davek po 8
hodinach uvadime rozpocet davkovani podle
hmotnosti u sirupu Amoksiklav/Augmentin
457 mg/5ml (Tab. 7).

U déti nad 40kg a dospélych 1 tableta
625mg po 8 hod., vyssi davkovani 1 tableta 1g
po 8 hod.

Je vhodné napsat pfi preskripci na recept
hmotnost ditéte, kterou vyzvedavajici nemusi
znéat. Za spravné davkovani je odpovédny |é-
karnik vydavajici 1ék.
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HYPOFOSFATAZIE A JEJI DIFERENCIALNI DIAGNOZA
https://doi.org/10.36290/ped.2023.076

doc. MUDr. Stépan Kutilek, CSc.
Détské oddéleni a Osteocentrum Klatovské nemocnice, a.s., Klatovy

Hypofosfatazie (HPP) je vzacné, geneticky podminéné onemocnéni skeletu charakterizované snizenou mineralizaci kostni tkané,
poruchou metabolismu kalcia a fosforu, kostnimi deformitami, ztratou chrupu, opakovanymi frakturami, opozdénim rustu.
HPP je zplUsobena mutaci (mutacemi) genu kédujiciho tkanové nespecifickou alkalickou fosfatazu (TNSALP), lokalizovaného
na chromozému 1, lokus 1p36.12. Je popsano pres 400 mutaci uvedeného genu. Mutace vede ke ztraté funkce TNSALP a tim
k nedostatecné mineralizaci kostni tkdné. Rozlisujeme formu perinatalni a infantilni, které bez 1é¢by maji infaustni prognozu,
a déle formy juvenilni, adultni a odontohypofosfatazii s pfiznivéjsim pribéhem. Dédi¢nost je u tézkych forem HPP autozomalné
recesivni, u lehkych forem autozomalné dominantni. Existuji téZ mutace de novo. Klinické projevy mutace genu pro TNSALP
jsou velmi variabilni, od téZkych Zivot ohrozujicich stavd pres skeletalni deformity, mnohocetné fraktury ¢i bolesti koncetin,
vzacné muze byt i HPP asymptomatickd. Vzdy je nutné diferencidlné diagnosticky odlisit hypofosfatazii od jinych onemocné-
ni skeletu (rachitis, osteogenesis imperfecta, osteopatie nedonosenych, kleidokranialni dysplazie, thanatoforicka dysplazie,
achondrogeneze/hypochondrogeneze, kampomelicka dysplazie a u juvenilni a dospélé formy zcela jisté osteopordza).

Klicova slova: alkalicka fosfataza, kost, asfotaza, hypofosfatazie.

Hypophosphatasia (HPP) is a rare, inherited, metabolic disease characterized by disorders of calcium and phosphate metabolism,
bone deformities, loss of teeth, recurrent fractures, growth retardation. HPP is caused by mutations of gene encoding tissue-non-spe-
cific alkaline phosphatase (TNSALP). Over 400 TNSALP mutations have been documented so far. The mutation results in TNSALP
deficiency and leads to defective skeletal mineralization. There are six subtypes of HPP: Perinatal lethal HPP and Infantile HPP,
both of which are lethal; Benign prenatal HPP, Childhood-onset HPP, Adult HPP and OdontoHPP with a better prognosis. Clinical
manifestations of HPP are very diverse, ranging from severe skeletal deformities to asymptomatic course. It is essential to establish
a proper diagnosis and distinguish from other skeletal disorders (rickets, osteogenesis imperfecta, osteopathy of prematurity,
cleidocranial dysplasia, thanatoforic dysplasia, achondrogenesis/hypochondrogenesis, campomelic dysplasia, osteoporosis).

Key words: alkaline phosphatase, bone, asfotase, hypophosphatasia.

Hypofosfatazie (HPP) je vzacna geneticka
porucha, kterd je spojena s mnohocetnymi
kostnimi projevy, s projevy poruseného me-
tabolismu kalcia a fosfatd, poruchami rastu
a pohyblivosti, pfed¢asnou ztrdtou dentice,
respirac¢nimi potizemi a krec¢emi. Pricinou
je mutace genu pro tkanové nespecifickou
alkalickou fosfatazu (TNSALP) (1-12).

Alkalicka fosfataza (EC 3.1.3.1., ALP) je
membranovym metaloenzymem, ktery je

tvofen v fadé organu (kost, jatra, mozek, pla-
centa, stfevo, ledviny, nadledviny). Struktura
ALP je uréena geneticky a posttransla¢ni
modifikaci. Existuji 3 ,tkanové specifické”
izoenzymy (intestinalni, placentéarni a pla-
centérnimu podobny ,placental-like”) a je-
den ,tkdnové nespecificky”, ubikvitni izo-
enzym, zahrnujici izoformy jaterni, kostni
arenalni. ALP ma nezastupitelnou ulohu pfi
mineralizaci kostni tkané, nebot hydrolyzou
z fady molekul odstépuje fosfor a preménu-
je anorganicky pyrofosfat, ktery je inhibi-
torem mineralizace, na fosfat s naslednou

tvorbou hydroxyapatitu. Hydroxyapatit je
zodpovédny za mechanickou odolnost kos-
tni tkdné. Podminkou mineralizace kostni
tkané je pfitomnost kolagenu (1-12). ALP
se vyskytuje a je aktivni téz v tkdnich, kde
k mineralizaci nedochazi (stfevo, placenta,
ledviny, jatra) a ma nezastupitelnou ulohu
pfitransportu iontd a hydrolyze, defosfory-
luje vitamin B, a tim usnadnuje jeho trans-
port hematoencefalickou bariérou. Vitamin
B, poté plsobi jako neurotransmiter. ALP
se rovnéz podili na renalni exkreci fosfatl
(1-12).
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HYPOFOSFATAZIE A JEJ DIFERENCIALNI DIAGNOZA

Hypofosfatazie (HPP) je vzacna a v pfipa-
dé perinatalni ¢i infantilni formy téz fatalni
geneticka porucha. V Evropé je incidence téz-
kych forem HPP 1:300000, mirnéjsich forem
1:6300, v Kanadé v populaci Menonnitu je
diky konsanguinnim siatkdim incidence téz-
kych forem az 1:2500 (1-13).

HPP je zpUsobena mutaci (mutacemi)
genu TNSALP (lokalizovaného na chro-
mozému 1, lokus 1p36.12) obsahujiciho 12
exonU a kédujiciho tkanoveé nespecifickou
ALP. Mutace vede ke ztraté funkce tkanové
nespecifické ALP. Je popsano pfes 400 muta-
ci uvedeného genu. Dédi¢nost je u tézkych
forem HPP autozomalné recesivni, u lehkych
forem autozomalné dominantni. Existuji téz

mutace de novo (1-13).

Pfi nedostate¢né tvorbé ALP dochazi
k akumulaci anorganického pyrofosfatu, ktery
potlacuje rast krystalt hydroxyapatitu a bra-
ni tak mineralizaci skeletu. Kost ma primitivni
strukturu, neni prestavovana a obraz pfipomina
tézkou krivici. Osifikace kosti je omezena (1-12).
P¥i snizené mineralizaci skeletu nenidostate¢né
mnozstvi vapniku integrovano do kostni tkané
a dochdzi k rozvoji hyperkalcemie a hyperkal-
ciurie. V dUsledku snizené defosforylace vita-
minu B6 a jeho absenci v mozkovych bunkach
se objevuji kiece. Je snizena rendIni exkrece

fosfatli s naslednou hyperfosfatemii (1-11).

HPP je dle formy a s tim souvisejicim stup-
ném zavaznosti spojena s fadou klinickych
projevi: mnohocetnym kostnim postizenim
upominajicim na rachitidu ¢i osteomalacii, frak-
turami, porusenym metabolismem kalcia a fos-
fatd (hyperkalcemie, hyperkalciurie, urolitidza),
poruchou rdstu a pohyblivosti, s respira¢nimi
potizemi, které mohou vyZzadovat ventilaci,
a zéchvaty reagujicimi na vitamin B6 (1-11).

Perinatdlni (letdlni) formu HPP, ktera ne-
|é¢ena, ma takika stoprocentni mortalitu. Dédi
se autozomalné recesivné. Skelet je vyznamné
demineralizovan s deformovanymi zkraceny-

mi koncetinami a ¢etnymi frakturami. Lebni

kryt je mékky, s vyrazné zvétsenou velkou
a malou fontanelou. Hrudnik je mékky, nedo-
state¢né mineralizovany. Zahy po narozeni se
projevi akutni respiracni tisen. Postizeni mivaji
kiece, apnoické pauzy s cyandzou a intrakra-
nidlnim krvacenim. Na rentgenovém snimku
je patrna vyznamna celkova demineralizace
skeletu, tenka Zebra, na rentgenogramu dlou-
hych kosti metafyzarni ,rachitické poharky”.
Bez lécby je prognodza infaustni, déti zmiraji
v prvnich tydnech ¢i mésicich zivota na respi-
racni selhani (1-11).

Prenatdlni benigni, ktera je extrémné vzac-
nd, charakterizovana prenatalni ultrazvukovou
detekci zkracenych koncetin a jejich snizenou
mineralizaci, postnatalné viak nalez a dalsi vyvoj
odpovidaji mirnéjsim fenotypdm HPP (1).

Infantilni formu HPP, ktera vykazuje téz
zavazné deformity skeletu. Manifestuje se bé-
hem prvého pulroku zZivota a pfipomina pro-
gredujici demineralizaci skeletu kfivici. Dité je
hypotonické, neprospiva, ma Siroce otevie-
nou fontanelu. Hrudnik ma rachiticky razenec
aHarrisonovu ryhu. Rozviji se kraniosynostéza.
Charakteristicka je svalova slabost a psychomo-
toricka retardace. U postizenych nékdy byva
hyperkalcemie s hyperkalciurii. Objevuji se py-
ridoxin-responzivni kiece. Rentgenovy nalezna
skeletu je podobny jako u perinatélni formy, je
patrnd vyrazna demineralizace kostni tkang,
nélezmlze bytzaménén s rachitidou. Pfitomna
byva téz tracheomalacie. Dechové obtize pfi
demineralizaci skeletu hrudniku vedou posléze
k imrti az poloviny postizenych (1-11).

Détskou (juvenilni) formu HPP, kterd je
patrna po 6. mésici véku. Pro tuto formu je
typicka pfedcasna ztrata mlé¢ného chrupu
pred patym rokem s intaktnimi koteny zubt
a hypoplazie az apldzie dentinu. Nemocni
maji malou postavu, dolichocefalii, chlize je
obtiznd a kolébava, udavaji bolesti koncetin
atrpi na opakované stresové zlomeniny (1-12).

Adultni formu HPP, manifestujici se az ve
stfednim véku a pozdéji nasledujicimi pfiznaky:
bolestmi hlavy (az 55 %), bolestivymi nizko-
zatézovymi frakturami a pseudofrakturami
(u 40-90% postizenych), bolestmi svalstva
a koncetin (60-95%) a pfedc¢asnou ztratou
chrupu (47 %). Pfitomna mUze byt téz svalo-
va slabost (62 %) a snizena tolerance fyzic-
ké aktivity (11 %) a bolestivé periartikuldrni
kalcifikace (13-25). V anamnéze byva udaj
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o prodélané ,krivici” v détstvi (1-11, 13-25).
Ctvrtina pacientd udava vic nez 10 prodéla-
nych fraktur (15). Denzita kostniho minerélu
je snizena (1-6, 13-25).

Odontohypofosfatdzie, ktera je charak-
terizovdna poruchou vyvoje dentice a pred-
¢asnou ztratou chrupu, kterd se vyskytne v ne-
pfitomnosti patologickych zmén na skeletu
(1-11, 22-24).

U perinatélni formy je jiz moznd prenatal-
ni detekce ultrazvukem (1-11). U perinatalni
¢i infantilni formy je vyrazné snizena mine-
ralizace skeletu a patrné zkraceni dlouhych
koncetin. Na rtg snimcich je jasna porucha
osifikace klenby lebni i dlouhych kosti, ob-
jevuji se patologické fraktury. Zmény v me-
tafyzach upominaji na kfivici, tyto rachitické
zmény progreduji. Denzita kostniho minerdlu
je snizena. Na juvenilni ¢i dospélou formu HPP
nebo odontohypofosfatazii je rovnéz nutno
pomyslet u pacientd s pred¢asnou ztratou
chrupu ¢i poruchou dentice (22, 24). Tito pa-
cienti zasluhuji detailni vysetieni.

Konstantnim laboratornim nalezem u HPP je
vyrazné snizend aktivita alkalické fosfatazy v sé-
ru (obvykle pod 1,0 ukat/I u déti a adolescent,
pod 0,7 pkat/l u pacientd s ukoncenym rlistem).
V' modi je vysokd koncentrace fosfoetanolaminu,
ktery je jednim ze substratl alkalické fosfata-
zy. V séru je nejcitlivéjsim ukazatelem vzestup
pyridoxal 5-fosfatu. V molekuldrné-genetické
diagnostice se uplanuje sekvenc¢nianalyza a de-
le¢né-duplika¢ni analyza (1-11, 21, 23, 25).

Diferencialné diagnosticky je tfeba odli-
Sit kfivici (jakéhokoliv plvodu), osteogenesis
imperfecta, osteopatii nedonosenych, kleido-
kranidlni dysplazii, thanatoforickou dysplazii,
achondrogenezi/hypochondrogenezi, kam-
pomelickou dysplazii a u juvenilnia dospélé
formy HPP zcela jisté osteoporozu.

U rachitidy/osteomalacie jakéhokoliv
plvodu je vzdy zvysena S-ALP nad pfislus-
nou referen¢ni hodnotu (bézné nad 10 pkat/l).
Pro v3echny druhy kfivice plati, Ze je snizena
hladina fosforu v séru a zvysena fosfaturie (at
uz v disledku sekundérni hyperparatyreézy
¢i zvysené produkce FGF23).
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Osteogenesis imperfecta (Ol) Il. i
1ll. typu miize byt zejména v novorozeneckém
a kojeneckém véku obtizné odlisitelna od HPP.
U obou chorobnych stavi je na rentgenovém
snimku patrna hypomineralizace skeletu, cet-
né fraktury, caput membranaceum, kratké
koncetiny. U HPP je demineralizace skeletu
podstatné vyraznéjsi, ,kosti nejsou témér vi-
dét”, na snimku zapésti byvaji u HPP na rozdil
od Ol patrny ,rachitické” pohdrky. Na rtg snim-
ku Ibi jsou u Ol viditeIné wormianské kadstky,
u HPP nikoliv (27, 28). Zcela zasadni je zde
vysetieni S-ALP, ktera je u HPP velmi nizka
(pod 1 pkat/l) (27).

Kleidokranidlni dysplazie

Kleidokranialni dysplazie (CCD) je cha-
rakterizovana absenci kli¢nich kosti a Sirokou
velkou fontanelou, imponujici jako absence
lebniho krytu. Podkladem je mutace genu pro
transkrip¢ni faktor RUNX2 , coz vede k defek-
tni endochondrélini a intramembrandzni osi-
fikaci. U CCD je tedy na rentgenovém snimku
hrudniku vzdy patrna absence kli¢ku ¢i jeho
hypoplazie, skelet mlze byt mirné hypomi-
neralizovany, na rentgenogramu lbi je patrny
kostni defekt v oblasti kalvy, coz ¢ini diferenci-
alné-diagnostické rozpaky. U perinatélni nebo
infantilni HPP nebyva na rentgenovém snim-
ku hrudniku kli¢ni kost viditelna v dasledku
tézké hypomineralizace skeletu, obdobné je
patrny nemineralizovany lebnikryt. U CCD se
nevyskytuji fraktury, skelet je na rentgenovém
snimku dobfe viditelny, ale nejdtlezitéjsim
nalezem je v takovéto situaci normalni hod-
nota S-ALP oproti vyrazné snizené az témér
neméritelné S-ALP u HPP (28).

Osteopatie nedonosenych

Osteopatie nedonosenych je zplsobena
nedostate¢nym prisunem minerald, zejmé-
na fosforu, jedna se tedy o fosfopenickou za-
lezitost. Manifestuje se mezi 4.-12. tydnem
zivota u extrémné nezralych novorozenct
(26). Osteopatie nedonosenych muze pfi
snizené mineralizaci skeletu a pfitomnych
frakturach dlouhych kosti na rentgenogra-
mu skeletu vzacné imponovat jako HPP.
Mineralizace skeletu neni tak vyrazné sni-
zena jako u HPP. Na rozdil od perinatdlni
¢i infantilni HPP je u osteopatie nedono-
Senych vysoka S-ALP (vétSinou 10 pkat/L

a vice) a hypokalciurie, byva hypofosfatemie
a hypofosfaturie (26).

Achondrogeneze/Hypochondrogeneze
Achondrogeneze je letdlni skeletaIni dys-
plazie, jejiz podstatou je mutace genu pro
kolagen Il. typu. Hypochondrogeneze je au-
tozomalné dominanté dédicna skeletalni dys-
plazie, kterd je letdlni. Jeji podstatou je rovnéz
mutace genu pro kolagen II. typu — COL2A1.
Achondrogeneze/hypochondrogeneze je cha-
rakterizovana ¢asnym hydropsem, kratkym
trupem, uzkym soudkovitym hrudnikem,
prominujicim bfichem, extrémni mikromelii,
makrocefalii, kratkym krkem, plochym oblice-
jem a plochym nosem. Na rentgenogramu je
porusena osifikace skeletu, u achondrogeneze
nejsou obratle viditelné, zatimco u hypochon-
drogeneze je osifikace bederni patefe témér
normalni, ale zcela deficitni v patefi hrudni (28).

Thanatoforickd dysplazie

Patii mezi letdlni prenatdlni kostni dys-
plazie, je autozomalné dominantné dédi¢na.
Charakteristickd je mikromelie, brachydakty-
lie, platyspondylie, uzky hrudnik, kratka zebra
a vyrazné prominujici bficho (28).

Kampomelickd dysplazie

Je auzozomalné dominantné dédi¢na
kostni dysplazie, se Spatnou prognézou quod
vitam. Kampomelicka dysplazie je charakteri-
zovana vyrazné zkracenymi koncetinami, hy-
poplastickymi fibulami a lopatkami, vyraznou
angulaci koncetin, pfitomnosti pouze 11 para
Zeber - tedy absenci 12. paru Zeber, rozstépem
patra, Pierre-Robinovym syndromem, laryn-
gotracheomalacii, vrozenou dislokaci loket-
nich kloub(l. Na rozdil od HPP neni pfitomna
hypomineralizace skeletu (28).

Osteoporodza

Velice duleZité je odliseni adultni ¢i juvenil-
ni formy HPP od postmenopauzalni ¢i sekun-
darni nebo juvenilni osteopordzy a to zejmé-
na s ohledem na moznosti Ié¢by. Zadsadnim
nalezem muze byt snizena denzita kostniho
mineralu pfi vysetfeni metodou DXA a udaje
o opakovanych nizkozatézovych frakturach,
myalgii a svalové slabosti. Dllezitym voditkem
je pak dikladné odebrani osobni a rodinné
anamnézy (pfedcasnd ztrata chrupu, udajnd
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JKiivice” v détstvi snizena mineralizace skeletu
na rtg snimku). Vyznamné pomze nélez sni-
zené hodnoty S-ALP (viz vyse), vy$si hodnoty
mocového fosfoetanolaminu a vyssi hladina
pyridoxal 5-fosfatu v séru, eventualné vyuziti
molekularné-genetickych metod (1-11, 23).

Onemocnéni bylo do roku 2011 neléci-
telné a perinatéini a infantilni formy byly
tudiz letdlni. V terapiii se v souc¢asné dobé
uplatnuje podavani asfotazy alfa, lidského
rekombinantniho tkanové nespecifického
fuzniho proteinu alkalicka fosfataza, ktery
vykazuje enzymatickou aktivitu a podporuje
mineralizaci skeletu. Podava se subkutanné
2mg/kg 3x nebo 1 mg/kg 6x tydné. Podavani
asfotazy vedlo k vyznamnému zvyseni kostni
mineralizace a pozoruhodnému zlepseni zdra-
votniho stavu pacient(l s perinatalni ¢i infan-
tilni formou HPP vcetné zlepseni dechovych
pomérd a snizeni nutnosti dechové podpory
(29-33). Ve srovnani s nelé¢enymi historickymi
kontrolami vedlo podavani asfotazy témto
détem po pramérnou dobu 3 let k 91% pre-
ziti (versus 27 % u nelécenych historickych
kontrol) (30). Signifikantné se zlepsil rdst po-
stizenych déti i jejich psychomotoricky vyvoj
a svalova sila. U perinatélni a infantilni formy
tudiz zlepsilo podéavéni asfotazy vyrazné zi-
votni progndzu pacientl a jejich kvalitu Zivota
(29-33). Pacienti s perinatalni a infantilni for-
mou HPP musi byt rovnéz sledovani détskym
neurologem ve spolupraci s neurochirurgem
vzhledem k riziku rozvoje kraniosynostézy
(1-11). U pacienti s HPP nesmi byt v zad-
ném pripadé podavany antikatabolické
(antiresorpc¢ni) léky, tedy zejména bisfos-
fonaty, nebot tyto pripravky snizuji kostni
resorpci a celkovy kostni obrat a v pfipadé
HPP vyznamné zhorsuji mineralizaci ske-
letu a zvysuji riziko patologické fraktury
(34-36).

Hypofosfatazie je vzacné onemocné-
ni, které mdze mit jak fatalni, tak i benigni
pribéh, kdy je ovsem snizena kvalita Zivota.
V soucasné dobé jiz existuje dostupna en-
zymatickd nadhradni |é¢ba. Na HPP je nutno
pomyslet v diferencidlné diagnostickych tva-
hach u pacientl vsech vékovych kategorii.
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Chladna ¢ast roku je u déti spojena se zvysenym rizikem respiracnich virovych infekci. Je to disledkem pfirozené cirkulace nék-
terych virl v zimnim obdobi. Podstatnou pficinou je rovnéz snizena obranyschopnost déti. Ta ma komplexni divody. ZdUraznit
mizeme negativni vliv Zivotniho stylu pfevazné vétsiny déti v kombinaci s nutri¢né nevyvazenou stravou. Upravou Zivotniho stylu,
pfedevsim dostatkem nocniho spanku, v kombinaci s pohybovou aktivitou a otuzovanim, Ize zvysit obranny potenciél déti. Dalsi
moznosti je optimalizace jidelnicku déti, ktery by mél obsahovat v dostate¢né mife potfebné Ziviny nutné pro rozvoj imunitni
reakce. Obranyschopnost je vyznamné zesilena dostate¢nym pfijmem vitaminu C, vitaminu D a zinku. Slizni¢ni i systémovou
imunitu pozitivné ovliviuji latky charakteru prebiotik a zdravi prospésné mikrobi, pfijimané v potravé, probiotika.

Kli¢ova slova: obranyschopnost, respiracni infekce, zivotni styl, vitaminy C, D, prebiotika, probiotika, zinek.

Cold season is characterized by increased presence of respiratory viral infections. It is cost by seasonal increase in presence of
viruses with substantial contribution of decreased protective immunity of children. This is the result of complex interplays be-
tween immunity and other body systems. One from the major contributors is unhealthy lifestyle of children characterized by low
physical activity, disturbances in night sleep and inadequate nutrition. Changes foccusing on lifestyle in combination with physical
activity can enhance protective potential of children. This could be also improved by intervention into the nutrition. Nutrition has
to contain sufficient sources of basic nutrients to mount optimal immune response. Effectivnes of protective immunity could be

also enhanced by supplementation with vitamin C and D, prebiotics and probiotics and zinc.

Key words: immunity, respiratory infections, lifestyle, vitamin C, D, prebiotics, probiotics, zinc.

S nastupujicim podzimem a zvlasté v pri-
béhu zimnich mésicl se zvysuje vyskyt respi-
ra¢nich onemocnéni pfedevsim v détském ve-
ku. Pokusime se poukdazat na nékteré pficiny
tohoto jevu a pokusime se také navrhnout, jak
cestou zivotniho stylu a vyzivy Ize pozitivné
ovlivnit obranné mechanismy a snizit tak riziko
vzniku a rozvoje respiracnich infekci u déti (1).

V souvislosti se zménou délky svétlé periody
dne ajisté také v kontextu nizsi teploty probihaji
rozsahlé adaptacni procesy v kazdém jedinci,
které ovliviiuji vsechny Zivotni funkce véetné
imunity. Zivot sou¢asnych lidi je v pfikrém roz-
poru s jejich biologickym zakladem. Odrazi se

to mimo jiné ve zvySeném dusevnim stresu,
ktery se negativné projevuje ve zvysené vni-
mavosti k infekcim, protoZe stresova reakce
prechodné pfirozené tlumi obranné kapacity
¢lovéka. Dusevni z4téz je u mnohych déti akcen-
tovana nedostatkem spanku v temné periodé
dne. Pouze no¢ni spanek poskytuje optimalni
podnéty, které ovliviuji fungovani celého téla.
V neposledni fadé je zapotiebi zdlraznit sko-
kovou zménu v kvalité i kvantité stravy nasich
déti. Stéle vice jsou zakladni soucasti stravy déti
vysoce zpracované potraviny vyrabéné primy-
slové. Ty jsou konstruovany tak, aby stimulovaly
piijem potravy. Bohuzel, ve vétsiné pfipadu se
jednd o nutri¢né chudé potraviny, které jsou

vsak energeticky bohaté. Vysledkem je prudky
narGst nadvahy a obezity ve viech vékovych
kategoriich déti. Naopak pro fyziologicky pra-
béh Zivotnich funkci neposkytuji tyto potraviny
pottebné Ziviny. Dopady jsou dramatické a pos-
tihuji véechny télni soustavy, opét véetné imu-
nity. Ve stravé podstatné ¢asti déti chybi nebo
jsou pfitomny v nedostate¢né mife nutrienty,
které jsou nezbytné pro udrzeni bariérovych
funkci epitelovych struktur a podporu obran-
ného zanétu. Bézny je nedostatek vitamind,
napf. vitaminu Ca D.V nedostate¢ném mnozstvi
jsou pfijimany stopové prvky, z nichZ prede-
viim zinek je pro optimalni fungovani imunity
naprosto nezastupitelny. Strava obsahuje malo
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prebiotické vldkniny, jejimz hlavnim zdrojem
je rostlinna strava, kterd v jidelnicku mnohych
déti neni zastoupena dostate¢né. Z davodu
stale intenzivnéji se Sificich ,mytd”, ve kterych
je poukazovéno na skodlivost konzumace mléka
a mlécnych vyrobkd, je bézné omezovani pfi-
jmu téchto nutri¢né mimoradné cennych slozek
stravy v détské populaci. Prevalence intolerance
laktozy pfipadné alergii na slozky kravského
mléka v populaci je pfeceriovana a omezovani i
dokonce vylouceni mlé¢nych slozek potravy bez
|ékarského zdlvodnéni nema zadné zdravot-
ni opodstatnéni. Lze konstatovat, Ze u nemalé
Casti déti, predevsim z rozhodnuti jejich rodicd,
dochdzi k jejich jednostrannému pretézovani,
napf. premirou zajmové ¢innosti. Neomezeny
pristup ke komunika¢nim zdrojim narusuje
u mnohych déti jejich cirkadianni rytmy. Velmi
Casto je disledkem také omezeni pohybovych
aktivit, zvlasté pobytu v pfirodé. To vie se ne-
gativné odrdzi na zdravi déti, véetné vykonu

imunitni soustavy (2).

V porovnani s generaci rodict a prarodic¢u
soucasnym détem zasadné ubylo pracovnich
povinnosti a pfibylo mnoho zdénlivé volného
¢asu. Ten viak nevyuzivaji sprdvnym smérem.
U prevazné vétsiny déti se snizuje fyzickd zdat-
nost, protoze maji nizkou pohybovou aktivi-
tu. To vede ke snizeni jejich celkové odolnosti.
Postupna expozice chladu, dobfe znamé otu-
zovani, vyznamnou mérou stimuluje obrany-
schopnost déti. Jsou stimulovany i obranné
bariéry respiracniho traktu, predevsim pfi po-
bytu venku, v chladném vzduchu. Volny ¢as déti
ve velké vétsiné trdvi komunikaci na socialnich
sitich nebo vyuzivaji komunikacni prostredky
pro zébavu. Dramatické negativni nasledky maji
tyto navyky predevsim u téch déti, které kvali
nim posouvaji ¢as zacatku spanku a dobu span-
ku zkracuji. Je rozséhle dolozeno, Ze na vech
urovnich regulaci naseho téla jsou pfitomny
,biologické hodiny”, prostfednictvim kterych
jsou fizeny zakladni procesy v naSem téle. Jiz pre-
pis gent vykazuje denni rytmicitu. Cirkadidnni
regulace jsou typické pro vétsinu metabolic-
kych procest. Ovliviuji i slozeni a funkci télni
mikrobioty (3). Dobie dolozeny jsou i pro fun-
govani imunitniho systému. Prostfednictvim
melatoninu, tvofeného predevsim v epifyze na

zdkladé stfidani temné a svétlé ¢asti dne, ktery
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Ize povaZovat za zdkladni regulator rytmicity,
jsou ovliviiovany funkce bunék imunitni sou-
stavy. Samotné imunocyty jsou i vyznamnym
zdrojem melatoninu. Melatonin zasahuje do
funkeni polarizace T lymfocytd. Ovliviuje také
cirkadianni rytmy tvorby hormon(, z nichz ko-
lisdni hladiny kortizolu je pro regulace imunitni
odpovédi zasadni. Naruseni fazi spanku, ve kte-
rych dochazi k podstatné produkci melatoninu,
potlacuje obranné funkce imunity. Je doloZeno,
ze produkce specifickych protilatek po aplikaci
vakciny je nejvyssi, pokud je podana v dopoled-
nich hodinach. Jednim z doporuceni pro praxi
s cilem sniZzit riziko respira¢nich infekci je nasta-
veni optimalniho spankového rezimu u déti (4).

Obranyschopnost ditéte je mimoradné
komplexni vysoce strukturovana soustava jed-
notlivych slozek, které zahrnuji nejen imunitni
systém, ale v podstatné mite se opiraji také o ak-
tivity bunék neimunitniho plvodu, predevsim
epitelovych struktur, které vytvareji pfirozené
bariéry. Navic véechny epitelové struktury jsou
osidleny komplexnimi spole¢enstvimi mikro-
organism, které oznac¢ujeme jako mikrobiotu.
Pritomnost téchto zdravi prospésnych mikroor-
ganism je pro udrzeni bariérovych funkci epite-
lovych rozhrani, slizni¢ni i systémovou imunitu
naprosto nezbytna. Rozvoj imunitni reakce, jako
podstatné soucasti komplexniho obranného
zanétu, je zavisly na metabolickych zdrojich téla.
Pro obranny zanét je typické produkce biolo-
gicky aktivnich latek, cytokind, které reguluji
obranny zanét. Musi byt tvoreny také efektorové
obranné latky, napf.imunoglobuliny, ale také an-
timikrobidlni peptidy (5). Obranna reakce je spo-
jena srychlou proliferaci a diferenciaci buné¢né-
ho substratu imunity. Tyto kroky jsou nezbytné
podminény dostatkem energie a jednotlivych
slozek, které bunky vyuzivaji k replikaci genetic-
ké informace a bunécné proliferaci. Zddraznime
pottebu viech aminokyselin, z nichZ esencidlni
aminokyseliny musime pfijimat v potravé. Jejich
zdrojem jsou zivocisné bilkoviny. U déti, u kte-
rych jsou zavadény vegetaridnské ¢&i dokonce
veganské postupy, nelze ocekdvat dostatecny
vykon imunitni soustavy (6, 7).

Strava v détském véku by méla odrazet mo-
mentalni potieby rychle se vyvijejiciho organis-
mu. Jsou dobfe popsané rozdily ve vyzivovych
potiebach batoleciho véku v porovnani s pu-

bertou. K dispozici jsou dobra odborna lékarska
doporuceni. Bohuzel, v praxi nejsou respektova-
na a dodrzovéna. Jiz jsme zminili, ze stale ¢asté&ji
jsou zdkladem stravy déti vysoce zpracované
potraviny, které jsou nutricné chudé a energe-
ticky bohaté. Postupné ziskdvame informace, ze
konzumace vysoce zpracovanych potravin ma
zdrcujici dopady na metabolismus. Jednim zdo-
porucenileto$niho kongresu European Society
of Cardiology je pozadavek oznacovat tento typ
potravin za zdravi $kodlivy podobné, jako jsou
v soucasnosti oznacovany tabakové vyrobky.
Podobné je zahajena odborna diskuze o nega-
tivnich ucincich umélych sladidel na organismus,
zvlasté détsky.

Z mnoha davod{, bohuZzel nyni to mohou
byt i davody finan¢ni, neni v jidelnicku déti do-
statek ovoce a zeleniny. VyZivové latky obsazené
v ovoci a zeleniné predstavuji nejenom vitaminy,
ale také mineralini latky a nerozpustnou i pre-
biotickou vlakninu. Tyto skute¢nosti omezuji
funkce obranného zanétu a mohou byt pficinou
zvy$ené nachylnosti déti k respira¢nim infekcim
v chladné &asti roku. Vybereme vitamin C, kte-
ry musi byt pfijiméan s potravou. Jeho zakladni
funkci jsou antioxidacni aktivity. Oxidacni stres,
tvofeny permanentné pfi procesech oxidativ-
ni fosforylace, ktery je dale zvysen funkcemi
imunity, poskozuje nase vnitini struktury na
molekuldrni a subceluldrni drovni. Vysledkem
je zvysena tvorba vzor( vnitiniho poskozeni,
na které télo reaguje rozvojem zanétlivé reakce.
Zvyseny oxidacni stres, ktery je vyvolan obran-
nou reakci, vede k poskozovani epitelovych
vitaminu C v zimnim obdobi je vhodné zesilit
i suplementaci v doplncich stravy (8).

Zasadni ulohu pfi regulacich viech zivot-
nich procesd sehrava vitamin D. Jeho ucinky
jsou vysoce pleiotropni a jdou dalece za rdmec
drive popisované ulohy vitaminu D v meta-
bolismu kosti (9). Aktivni formy vitaminu D
pronikaji cytoplazmatickou membranou bu-
nék.V cytoplazmé vétsiny télnich bunék jsou
pfitomny receptory VDR, které s vitaminem
D interaguji. Vzniklé komplexy jsou translo-
kovany do jadra buriky, kde reguluji prepis
podstatné ¢asti genomu. Pfevazna ¢ast vita-
minu D je vytvafena endogenné. Z prekurzor(
v keratinocytech vznika ptsobenim UV-B svét-
la cholekalciferol (D,), ktery je nasledné hydro-
xylovan v jatrech na pozici 25 na 25-(OH) D,.
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Pfi ndsledné hydroxylaci v ledvinach vznika
plné funkéni 1,25(0H), dihydrokalcitriol. Pro
tuto biosyntézu je nezbytné UV svétla ze slu-
nec¢niho zafeni. Expozice UV svétlu je riziko-
vd s ohledem na moznost rozvoje malignich
procest v kdzi. Ochranné krémy, ale jizi béznd
kosmetika, v sobé obsahuji latky pohlcujici UV
zéreni. Je dolozeno, ze v zimnim obdobi je
endogenni cesta tvorby vitaminu D netcinna.
Z béznych podminek pfijimadme prekurzo-
ry vitaminu D, konkrétné ergokalciferol (D,)
v rostlinné stravé. Ta viak obsahuje antimeta-
bolicky plsobici latky, napt. fytaty, které brani
vstiebavani. Daleko vyznamnéjsim zdrojem
je strava Zivocisného plvodu, ktera obsahuje
cholekalciferol (D,). Nejbohatsim zdrojem je
rybi olej, maso tu¢nych motskych ryb, jatra,
cervené maso, tu¢né mléko a maslo a vaje¢ny
Zloutek. Tyto hlavni zdroje vitaminu D ve stra-
vé nejsou détmi obvykle oblibeny. K dispozici
jsou vsak Iéciva, kterad by méla byt preferova-
na, pfipadné suplementa s obsahem vitaminu
D. K dispozici jsou lékafska doporuceni, jak se
ma suplementace (Ié¢ebné podani) vitami-
nem D realizovat. Obavy z mozného predav-
kovani vitaminem D jsou podle sou¢asnych
nazor malo opodstatnéné (10).

Vitamin D zesiluje bariérové funkce sliznic
zpevnénim mezibunécnych spojl a brani tak
praniku respira¢nich virG. Komplexné mo-
duluje imunitni systém jak ve sloZce vrozené
imunity, tak adaptivni imunitu. U obranné
reakce namifené proti virm hrozi presmyk
k neptfimérené aktivité, kterou lze charakteri-
zovat jako poskozujici zanét. Dobrym pfikla-
dem nezvladdnuti homeostatickych regulaci
protivirové obranné reakce jsou nejtézsi for-
my infekce SARS-CoV-2, nemoci covidu-19.
Vlivem vitaminu D dochazi k funk¢ni polarizaci
makrofagl k protizanétlivému fenotypu M2.
Dendritické bunky jsou vitaminem D modulo-
vany k tolerogennimu fenotypu. V rdmci spe-
cifické imunity jsou v T lymfocytech pfitomny
cytoplazmatické receptory VDR. Po jejich akti-
vaci vitaminem D dochdzi k jejich translokaci
do jadra. Nasledné je stimulovan prepis cca
meostatickymi ucinky. Zvlasté vyrazné je toto
plsobeniv subpopulaci CD8+ cytotoxickych
T lymfocytq, které jsou podstatnou soucasti
protivirové imunity. Tato bunécéna populace
imunity je schopna dokonce biotransformace

prekurzord vitaminu D do pIné funkéni formy
1,25(0H), dihydrokalciferolu (11).

Zinek je esencialnim prvkem, ktery zastava
mnohocetné aktivity v téle, véetné imunity. Je
dolozeno, ze cca polovina lidského proteomu
véze zinek. Jeho unikatni atomarni struktura ho
predurcuje jako soucast aktivnich mist nékolika
set enzymd, podilejicich se na metabolismu
vsech zivin. Je soucasti biologicky aktivnich
ldtek v rdmci imunitni soustavy, napf. proteoly-
tickych enzym Gcastnicich se na rozkladu inva-
dujicich patogent. Pro imunitu je mimoradné
vyznamnd schopnost zinku byt soucasti velké
skupiny transkrip¢nich faktord, které reguluji
transkripci prevazné vétsiny genl zapojenych
do obrannych reakci. Oznacuji se jako ,zinkové
prsty”. Jiz jsme zd(raznili, Ze obranny zénét je
zcela zavisly na bunécné proliferaci a diferen-
ciaci. Bez dostate¢né hladiny zinku je imunitni
reakce prakticky nemozna. Zinek pfijimdme
s potravou. Nejvyznamnéjsim zdrojem zinku
jsou potraviny zivocisného plvodu. Obsah zin-
ku v rostlinné stravé je podstatné nizsi a jeho
obsah odrazi pfitomnost zinku v pidé. Zinek je
vstfebavén receptory na epitelovych bunkach
stfeva. V burikach je ulozen ve specifickych or-
ganelach oznacovanych jako zinkosomy. Export
zinku z bunky vyZaduje rovnéz pfitomnost spe-
cifickych membranovych protein(. V télnich
tekutinach je zinek navazan na bilkoviny. Zinek
se podili na udrzovéni a posileni bariérovych
funkci epitelovych rozhrani. Zretelné doklady
v tomto ohledu méme pro klzi (12). Podobné
vsak plati i pro sliznice jak traviciho, tak respi-
racniho traktu. V rdmci vrozené imunity je zinek
soucasti mnoha nitrobunécné lokalizovanych
molekul. Jednd se zvlasté o antimikrobidlni pep-
tidy nebo proteiny ze skupiny kalcium vazajicich
bilkovin (5100). Pfikladem muze byt kalgranu-
lin. Podobnym zplsobem je zinek zapojen do
obrannych funkci zprostfedkovanych plicnimi
makrofagy a také neutrofilnimi granulocyty.
V bunécnych slozkach vrozené imunity zajistuje
zinek homeostatické regulace, které brani k pre-
smyku od zanétu obranného k poskozujicimu.
Posiluje cytotoxické funkce heterogenni popu-
lace bunék ILC (Innate Lymphoid Cells). Zinek
moduluje funkce dendritickych bunék, které
zpracovavaji a prezentuji antigenni podnéty
T lymfocytdm. Stimuluje aktivitu pomocnych
Tlymfocytl a ovliviuje jejich funkéni polarizaci.
Stimuluje aktivitu cytotoxickych CD8+ T lym-
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focytd. Podili se na proliferaci B lymfocytl po
antigenni stimulaci a jejich vyzravani do plazma-
tickych bunék. Vede ke zvysené produkci speci-
fickych protilatek. Zinek se podstatnou mérou
podili na vytvoreni specifické T a B lymfocytarni
paméti po antigenni stimulaci (13).

Ke ztrdtdm zinku dochdzi pfi zvysené fyzické
namaze, kdy je vylu¢ovan potem. Mimo jiné je
zinek nezastupitelny pfi regeneracnich proce-
sech v kosterni svaloviné. Nedostatek zinku je
spojovan s rozsahlym spektrem onemocnéni,
napt. kardiovaskuldrnich nemoci, cukrovky, obe-
zity. Je dolozeno, Ze nizkd hladina zinku mlze
byt jeden z predispozi¢nich faktord pro rozvoj
imunopatologickych procesu. Protoze bézna
strava déti ve vétsiné piipadl nezajisti dosta-
tecny pfijem zinku nutny pro zajisténi obrany
proti respira¢nim patogentim, Ize doporucit
zvlasté v prabéhu zimniho obdobi preventivni
podavani zinku optimalné v podobé Iéciva, ja-
ko jednu z moznosti prevence vzniku a rozvoje
respiracnich infekci. Podani zinku u jiz probihaji-
cich virovych respira¢nich infekci, véetné infekce
SARS-CoV-2, vyznamné zkracuje dobu klinickych
symptomu a sniZuje riziko potfeby nasazeni an-
tibiotik. V téchto situacich je doporuceno zvysit
na prechodnou dobu pfijem zinku (14).

Clovék je po svou celou evoluéni historii
vystaven mikroorganismdm. Cast z nich jsou
patogenni mikroorganismy, které az donedavna
predstavovaly nejvyznamnéjsi nastroj evoluéni
selekce. Tyto patogenni mikroorganismy byly
a jsou pochopitelné ve stfedu zdjmu medici-
ny. V poslednich cca 10 letech v3ak pfibyvaji
exponencialné informace, Ze patogenni mik-
roorganismy jsou pouze malou frakci mikro-
bidlniho svéta, kterému je ¢lovék vystaven. Je
postupné dokladano, ze nase koexistence s mi-
kroorganismy ma zasadni vyznam pro zdravi
i nemoc. Stru¢né shrnujeme, Ze ¢ast lidského
genomu je tvorena mikrobialnimi sekvence-
mi. Mitochondrie, jako nejvyznamnéjsi zdroj
energie bunky zprostfedkované oxidativni fo-
sforylaci, jsou endosymbiotické archebakterie.
Konecné, viechny oddily naseho téla jsou osidle-
ny sloZitymi mikrobidlnimi spolecenstvimi, které
oznacujeme jako mikrobiotu. Tato spolecenstvi
svou metabolickou aktivitou doplnuji vhod-
né lidsky metabolismus. Zasadnim zplsobem
pfispivaji k bariérovym funkcim kéze a sliznic.
Jejich piitomnost brani praniku patogennich
mikroorganism(. Zcela nezastupitelna jsou tato
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spolecenstvi pro individudlni nastaveni imunitni
reaktivity (5). Pravé obdobi po narozeni a v dét-
ském véku je pro pfisti nastaveni interakci mezi
imunitnim systémem a mikrobiotou rozhodujici.
Nebudeme se blize vyjadiovat ke kojenecké-
mu obdobi, protoze vyznam mateiského mléka
charakterizovaného vysokou koncentraci i uni-
katnim spektrem prebiotickych oligosacharid(i
nezbytnych pro vznik a rozvoj fyziologického
osidleni je naprosto zasadni. V pozdéjsim ob-
dobi Ize ovlivnit mikrobiotu traviciho traktu
piimo a mikrobiotu jinych télnich oddil{, napt.
respiracniho traktu, nepiimo, prostfednictvim
vyzivy. Vyziva rostlinného plvodu obsahuje
v rlizné mifte tzv. prebiotické oligosacharidy.
Ty jsou definovany jako oligosacharidy nestra-
vitelné pro ¢lovéka. Jsou vSak metabolizovany
stfevni mikrobiotou za vzniku zdravi prospés-
nych latek, napf. kratce fetézcovych mastnych
kyselin (SCFA), které posiluji bariérové funkce
epitell. Moduluji také slizni¢ni i systémovou
imunitu. Zdrojem prebiotickych oligosacharid
jezelenina, lusténiny. Jsou k dispozici i ve formé
potravnich doplnkd (15).

V potravé lidi jsou historicky zafazeny zkva-
$ené potraviny, at uz rostlinného nebo Zivocis-
ného puvodu, které jsou povazovany za nutricné
velmi vyhodné (16). Nyni vime, Ze podstatnou
slozkou téchto zkvasenych potravin jsou zdravi
prospésné mikroorganismy, které ozna¢ujeme
jako probiotické mikroorganismy. Probiotické
mikroorganismy jsou definovany podle WHO
jako zdravi prospésné mikrobi, které pfijima-
me s potravou (17). Jedna se o mikrobidlni dru-
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probiotikum pouzivano Escherichia coli, Nissle
1916. Mnohé dalsi druhy a kmeny bakterii jsou
zkoumany s cilem nalézt dalsi probiotické mik-
roorganismy (19).

Pii volbé probiotik je zapotiebi vénovat
pozornost jednotlivym bakteridlnim druhtm,
piipadné kmenlm, které jsou pii vyrobé do-
plnkd stravy pouzity. Jsou mezi nimi rozdi-
ly v dopadu na imunitni systém. K dispozici
je kromé bakteridlnich probiotik i kvasinka
Saccharomyces boulardii (20). Probiotické mi-
kroorganismy jsou schopny ovlivnit dysbi6zu
stieva, ke které dochazi vlivem nezdravych
potravnich navyka. Eubiéza stfevni mikrobio-
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v mozku. M4 vsak vliv i na respiracni sousta-
vu. Lze uzavfit, Ze prostiednictvim prebiotik
a probiotik, pfipadné jejich kombinaci ve for-
mé symbiotik, Ize vyznamné posilit obrany-
schopnost déti (21, 22).
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vUci respiracnim virovym infekcim v nastavaji-
cim podzimnim a zimnim obdobi roku. Témito
jednoduchymi postupy lze snizit nemocnost
déti a omezit potiebu Ié¢by antibiotiky, pro-
toze nezvladnuta obranna reakce proti virové
infekci je obvykle nésledovana infekcemi bak-
teridlnimi patogeny.
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Nutri¢ni potfeby déti narozenych pred 37. tydnem téhotenstvi jsou zmnoha dlvod vyrazné odlisné od potieb donosenych novo-
rozencU. Dllezité je ¢asné zahajeni stravy, postupné a plynulé navysovani davek stravy, monitoring glykemie, suplementace Zivin
(fortifikace matefského mléka ¢i podavani specialni umélé vyzivy pro nedonosené déti) a adekvatni podpora rozvoje sani a kojeni.
Cilem je napodobovat nitrodélozni rist a sloZeni téla plodu stejného gestacniho stafi. Dobie nastavena vyziva a optimalni ristova
rychlost signifikantné zlepsuje psychomotoricky vyvoj a kvalitu zdravi. Nasledujici ¢clanek se zamétuje na vyzivu stabilnich mirné
nezralych novorozencl béhem hospitalizace na oddéleni intermediarni péce a bezprostfedné po propusténi do domaci péce.

Klicova slova: mirné nezraly novorozenec, novorozenec s nizkou porodni hmotnosti, enteralni vyziva, rozvoj sani.

Infants born before 37 weeks of gestation have different nutritional requirements from term infants. It is important to start the
enteral nutrition early after birth, gradually increase the amounts, monitor glycemia, supplement nutrients (by breast milk forti-
fication or preterm formula milk) and support sucking and breastfeeding appropriately to their age. Nutritional care of preterm
infants aims at supporting extrauterine growth and body composition approaching the model of normal intrauterine growth of
fetus of the same gestational age. The quality and quantity of nutrition during early life has been recognized as a key determi-
nant for health outcomes, neurodevelopment and disease risks in later life. This review focuses on nutritional practice in stable

moderately and late preterm infants.

Key words: preterm infant, low birth weight infant, enteral nutrition, development of sucking.

Novorozenci narozeni mezi 32. a 36. tyd-
nem téhotenstvi jsou oznacovani jako mirné
nezrali (1). V dlsledku pfedc¢asného porodu
maji nedostatecné zasoby zivin, zejm. vap-
niku, fosforu, Zeleza a lipidd, v porovnani
s donosenymi détmi, u kterych doslo v zavé-
ru téhotenstvi k transferu téchto Zivin pres
placentu. Nezrali novorozenci maji zvyseny
vydej energie vzhledem ke své velikosti té-
la. Nezralost traviciho traktu se projevuje
dysmotilitou, zhorsenou funkci GIT (napf.
snizenou produkci travicich enzymu) a dys-
biézou. Z téchto dlivodud vyzaduji predcasné
narozené déti odlisny pfistup k vyzivé nez
donosené déti.

Ve 32. tydnu gesta¢niho véku neni pIné
vyvinuté nutritivni sani (resp. koordinace sa-
ni-polykdni-dychani), proto je témto détem
podavéna strava zaludec¢ni sondou. Pfechod na
krmeni sanim je mozny obvykle od 34. tydne
gestacniho véku.

Optimalni rdstova krivka predcasné na-
rozenych déti by méla napodobovat nitrodé-
lozni rist zdravého plodu stejného gestac-
niho staii (optimalni hmotnostni pfirlstky
jsou 15-20g/kg/den do 2kg a 12-15g/kg/
den do 3,5kg télesné hmotnosti). Cilem je
podporovat rlst a vyvoj organa, vytvorit
stejné slozeni téla (2, 3). Zasadni je kvalita

stravy - vyziva by méla poskytovat dosta-
tek makronutrient(, mineral a vitamind. Je
dllezité udrzovat normalini hladiny Zivin ve
tkénich a krvi, vyhnout se toxicité ¢i naopak
deficitu zivin.

Mirné nezralé déti nejsou homogenni sku-
pinou - vyziva by méla nejen pokryt jejich
fyziologické potieby v zavislosti na stupni vy-
voje, ale také zohlednovat jejich individudlni
potfeby s ohledem na jejich aktudlni zdravotni
stav a komorbidity.

Vyziva ¢asné po narozeni ma i dlouho-
dobé duasledky - ovliviuje psychomotoricky
vyvoj a kvalitu zdravi. Nevhodné nastavena
vyziva muze zvysSovat riziko rozvoje chronic-

kych onemocnéni, jako je napf. metabolic-
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ky syndrom (2). Dobfe nastavena enterdini
vyziva a optimalni rastova rychlost signifi-
kantné zlepsSuje neurovyvojovy outcome (4).

Pti narozeni je prerusena dodavka zivin
placentou, proto je nezbytné zahdjit vyzivu
jizv prvnich hodinach zivota. Casna enteralni
vyZziva je prevenci hypoglykemie a rozvoje
katabolismu. Adekvatni nutri¢ni podpora od
prvnich dnd Zivota je zédsadni k prevenci post-
natalniho rdstového selhani.

Optimalni stravou nezralych déti je matef-
ské mléko (vlastni, popf. darcovské), pfi jeho
nedostatku se podavaji specialni mlé¢né for-
mule pro nedonosené déti. Materské mléko je
bioaktivni tekutina s dynamickych slozenim,
které se méni v pribéhu ¢asu (kolostrum —
zralé mléko) i v pribéhu dne a kazda Zena ma
své individudlni odlisnosti (5). Ma nejen funkci
nutri¢ni, ale i imunoprotektivni.

Prvni den zivota se mirné nezralym dé-
tem podévd obvykle 20-30 ml/kg/den mléka,
bolusové a 3 hodiny, Zalude¢ni sondou, ve
vyssich gestacnich tydnech je mozné krmeni
sanim. Strava se poddva obvykle od 1. hodiny
zivota za peclivého monitoringu glykemie -
v prvnich 48 hodinéch je za normoglykemii
povazovdana glykemie >2,6 mmol/l. P¥i hy-
poglykemii je mozné zvysit frekvenci krme-
ni (napt. a 2 hodiny), ev. korigovat glykemii
parenteralné infuzi s 10% glukézou. (Viz do-
poruceni Ceské neonatologické spole¢nosti:
Management hypoglykemie u déti > 35. tyd-
ne téhotenstvi.)

V nasledujicich dnech se pfi dobré tole-
ranci stravy postupné navysuji davky mléka,
obvykle o 30-40 ml/kg/den, az na cilovych
150-180 ml/kg/den (6). PFilis rychlé navySovani
dévek stravy mGze vést k intoleranci stravy
a urizikovych déti i k rozvoji nekrotizujici en-
terokolitidy.

Mezi znamky intolerance stravy pa-
tfi zvraceni, vyraznd distenze bficha, bficho
bolestivé na pohmat, absence peristaltiky,
pfimés krve ve stolici.

V prvnich 2-3 dnech zZivota dochazi k pre-
sunu vody v téle a kontrakci extraceluldrniho
kompartmentu, disledkem je poporodni
hmotnostni Ubytek. Fyziologicky ubytek je
do 10% porodni hmotnosti. V prvnich dnech

Zivota je proto dulezity monitoring diurézy,
natremie a hmotnosti (7).

K vyzivé nezralych novorozenct pfistu-
pujeme vzdy individudlné s ohledem na
anamnézu a aktudlni klinicky stav. Zvysena
opatrnost je nutna u déti s anamnézou fetal-
ni rastové restrikce (zejm. pii patologickém
pratoku v arteria umbilicalis pfed narozenim
¢i pfi tézké formé rlistové restrikce) a u déti
po tézké perinatalni asfyxii s hyperlakta-
cidemii.

Kontraindikaci enteralni vyzivy je obé-
hova nestabilita, téZkd ventilacni nestabilita,
neprdchodnost traviciho traktu a nékteré vro-
zené vyvojové vady (vrozend brani¢ni hernie,

omfalokéla, gastroschisis aj.).

Parenterdlni vyZivu (PN) se doporucuje
zahajit kratce po narozeni u vSech déti naro-
zenych pfed 32. tydnem téhotenstvi a/nebo
s porodni hmotnosti pod 1500g. PN se poda-
va také détem, u kterych neni mozny enteralni
pfijem (tézka ventila¢ni nebo obéhova nesta-
bilita, vrozené vady traviciho traktu: exompha-
los, gastroschisis, stfevni obstrukce, vrozena
brani¢ni hernie, nekrotizujici enterokolitida
stage Il a vice atd.) nebo je omezeny (tézka
fetdIni rlstova restrikce, perinatalni asfyxie,
zhorsena tolerance stravy, syndrom kratké-
ho stfeva atd.). Dale je vhodné podavat PN
détem v katabolickych stavech (pfi vyznam-
ném hmotnostnim Ubytku ¢i ubytku svalové
hmoty) a také u nezralych déti (>32tt a/ne-
bo >150049), které nejsou schopny tolerovat
alespon 50% plného enterdlniho pfijmu do
5. dne Zivota.

Nezrali novorozenci na totalni parenteralni
vyzivé potrfebuji jiz od 1. dne Zivota pfisun
aminokyselin (k dosazeni anabolismu aspon

1,5g/kg/den) a neproteinové energie ve formé
glukdzy a lipidd. K vyuziti proteind je nutny
piisun fosforu; optimalni pomér vépniku a fo-
sforu v PN je inicialné 0,8-1,0, pozdéji 1-1,3.
Lipidy jsou nejen zdrojem energie, ale také
esencialnich mastnych kyselin. Jiz od narozeni
je vhodné podévat i multivitaminové prepara-
ty s vitaminy rozpustnymi ve vodé a v tucich
(Tab. 1) (7,8, 9, 10).

V nésledujicich dnech po narozeni se pos-
tupné navysuje celkovy pfisun parenteralné
podavanych tekutin (o cca 20 ml/kg/den) az
do 140-160 ml/kg/den, navysuje se pfijem
jednotlivych makro- i mikronutrient(, pfida-
vaji se elektrolyty (natrium 2-5 mmol/kg/den,
kalium 2-3 mmol/kg/den) a stopové prvky.
Cilovy energeticky pfisun potfebny pro opti-
malni rlist je 90-110kcal/kg/den, doporuce-
ny prisun bilkovin je 2,5-3,5 g/kg/den, lipidG
2,5-3g/kg/den (7,8, 9, 10). SloZeni parenteralni
vyzivy se upravuje podle aktudlnich potieb
ditéte — podle jeho rlistové kfivky, aktudiniho
zdravotniho stavu a podle laboratornich pa-
rametrd (glykemie, hladiny elektrolyt(, urey,
triglyceridd atd.)

K dosazeni optimalniho rlstu je nutné
pokryt klidovou rychlost metabolismu, energii
na fyzickou aktivitu, na termoregulaci, ztraty
stolici a energii na rlist (neboli tvorbu tkani).
Energetickou spotiebu dale zvysuji chronicka
onemocnéni.

Mateiské mléko (MM) je optimalnim ty-
pem stravy pro vSechny novorozence, ale
v porovnani s potfebami nezralych novoro-
zencl ma suboptimalni obsah energie, ne-
dostate¢nou koncentraci bilkovin a nékterych
mikronutrientd, jako je vitamin K, D, vapnik,

Doporuceny parenterdini pfijem tekutin a Zivin u novorozencd 1. den Zivota

Doporuceny parenteralni pfijem tekutin a Zivin 1. den zZivota

Novorozenec Nezraly (>1,5kg) Donoseny
Tekutiny (ml/kg/den) 60-80 40-60
Bilkoviny (g/kg/den) 1,5
Glukéza (mg/kg/min.) 4-8 2,5-5
Lipidy (g/kg/den) min. 1

Vapnik (mmol/kg/den) 0,8-2,0 0,8-1,5
Fosfor (mmol/kg/den) 1,0-2,0 0,7-13
Ca: P pomér 0,8-1,0

Magnezium (mmol/kg/den) 0,1-0,2

Vitaminy rozpustné ve vodé a v tucich

Indikace PN: gestacni vék < 32. tyden a/nebo porodni hmotnost < 1500 g, nebo omezeny/zddny enterdlni prijem
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fosfor a Zelezo, proto je nutna jejich suple-
mentace (Tab. 2).

Dodavku makro-a mikronutrientd je moz-
né optimalizovat fortifikaci matefského mlé-
ka. Neexistuji jednoznacna doporuceni komu
a kdy fortifikaci nasadit; prestoze védeckd data
z oblasti fyziologie vyzivy podavani fortifikace
podporuiji, je jen malo dikazd z klinickych stu-
dii (13). Rozhodnuti tedy z{istava na osetfujicim
lékati. Na nasem pracovisti fortifikujeme MM
obvykle détem s porodni hmotnosti <1800g
a/nebo s gestacnim vékem < 33.-34. tyden, pfi
neprospivani ¢i nutri¢nich deficitech i gesta¢né
starsim détem. Existuji rlizné postupy tykajici se
pridani fortifikace do mateiského mléka — for-
tifikaci Ize zahajit pfi toleranci 40-100-150 ml
MM/kg/den (pfi ¢asnéjsim zahdjeni fortifika-
ce se obvykle davky stravy navysuji pomaleji
anaopak). Fortifikace MM zlepsuje hmotnostni
prospivani, rist do délky i rist hlavy, podporuje
tvorbu netukové tkané a zaroven nezvysuje
riziko nekrotizujici enterokolitidy (14).

Standardizovana fortifikace vychazi
z pfedpokladaného slozeni MM, do kterého
se pridava fortifikace (preparaty Beba FM 85 ¢i
Nutrilon Human Milk Fortifier) dle doporuceni
vyrobce (Tab. 3). Takto nastavend strava se
dale modifikuje podle riistové kivky a labo-
ratornich parametr(.

Individualizovana fortifikace je zalozena
na méfeni obsahu bilkovin a energie v MM -
vyzaduje pofizenianalyzatoru MM a jeho pra-
videlnou kalibraci.

Fortifikace MM se vysazuje obvykle pfi
propusténi z nemocnice, nebo pii dosazeni
hmotnosti 2kg, anebo pfi pfechodu na pIné
kojeni. U nékterych déti se ponechéva déle
(u déti se zvySenou energetickou potiebou,
pfi neprospivani apod.).

Materské mléko obsahuje nedostatec-
nou koncentraci vitaminu D, K a zeleza, pro-
to je nutna jejich suplementace (preparaty
Vigantol, Kanavit a Maltofer — kapat vzdy pfi-
mo do Ust). Pfi anémii ¢i neutropenii z nezra-
losti je vhodné suplementovat navici kyselinu
listovou. Pfirizikové anamnéze a laboratornich
znamkach metabolické kostni nemoci z ne-
zralosti se ke stravé ptidava fosfatovy sirup
a ev. kalcium.

www.pediatriepropraxi.cz
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Doporuceny pfijem energie a Zivin vs. obsah v materském mléce

Doporuceny enteralni pfijem energie a proteinti pro mirné nezralé novorozence (6)

Energie 115-140kcal/kg/den
Proteiny 3,5-4,09/kg/den do hmotnosti 1,8kg a poté méné
Sacharidy 11-15g/kg/den

Primérny obsah energie a proteini v matefském mléce(6, 5, 11, 12)

Energie 70kcal/100 ml (45-90) tj. cca 105 keal/150 ml
Proteiny 1,2-1,59/100ml (0,6-2,5) tj.cca2g/150ml
Sacharidy 6,2-7,19/100ml tj. cca 109/150 ml

Porovndni obsahu energie a makronutrientd ve 150 ml

“:lgng+F:/|M8§)5* Mg;:m:;* PreBeba 1/2 Nenatal 0/1
Energie (kcal/150ml) 130 (25,5) 130 (25,5) 120/110 120/108
Bilkoviny (g/150 ml) 4,121 4(2) 4,4/3 4,1/3
Sacharidy (g/150 ml) 12(2) 12,3(2,3) 12,2/11,6 12,5/10,8
Lipidy (g/150 ml) 61 (1) 61 (1) 6/57 59/5,7

*MM + FM 85 = materské mléko + Beba FM 85 4 g/100ml

**MM + HMF = materské mléko + Nutrilon Human Milk Fortifier 4g/100ml
Koncentrace Zivin v matef'ském mléce je velmi variabilni, uvedené hodnoty jsou orientacni (6, 5, 11, 12)

Krmeni sanim vyzaduje dobrou koordi-
naci sani-polykéni-dychani. Tato dovednost
dozrava obvykle kolem 34. tydne téhotenstvi.
Nezralejsi novorozenci se proto krmi zalude¢ni
sondou. BEhem podévani stravy zaludecni
sondou je vhodna ¢ichova a chutova stimula-
ce - napfiklad vlozit do Ust srolovany ¢tverec
gézy s matefskym mlékem (ev. podavani ko-
lostra/mléka 1mililitrovou stfikackou pomalu
do ust). Rutinni kontrola gastrickych rezidui
neni doporucovana, aspirace zalude¢niho ob-
sahu by méla byt provadéna jen pfi znamkach
intolerance stravy (viz vyse) (6).

Priblizné od 28. tydne téhotenstvi se obje-
vuje schopnost nenutritivniho (nevyzivového)
sani, coz je rychlejsi sdni s mensim pohybem
Celisti, nezdvisle na dychéni (napf. sani dud-
liku (Siditka) ¢i odstfikaného prsu). Slouzi ke
zklidnéni ditéte, ke snizeni stresu a podpo-
ruje vyvoj nutritivniho séni. U kojence slouzi
nenutritivni sani ke spusténi reflexniho vypu-
zovani mléka z prsu a ke zklidnéni na konci
kojeni. Béhem krmeni sondou je u ventila¢né
stabilnich déti vhodné nabizet nenutritivni
sani ¢tverce gazy s mlékem, dudliku (Siditka)
¢i prazdného prsu.

Nutritivni (vyZivové) sani vyzaduje koor-
dinaci sani-polykéani-dychani a rozviji se ob-
vykle od 34. tydne téhotenstvi, vzacnéji jiz
od 32. tydne. Krmeni sdnim je mozné nabizet
détem ventila¢né stabilnim, bez tachy/dys-
pnoe, s vybavnym patracim reflexem a s dob-

fe rozvinutym rytmickym nenutritivnim sa-
nim. Vzdy je nutné vytvorit vhodné podminky
(dité pred krmenim zklidnit, vybrat vhodnou
polohu, poskytnout mu dostate¢nou oporu
hlavy, trupu a panve) a respektovat jeho in-
dividudIni tempo. Duraz je kladen na aktivni
Ucast ditéte pfi krmeni, kvalitu séni a pozitiv-
ni zkusenost ditéte. BEhem krmeni je nutné
sledovat dychani a rytmus polykani, respek-
tovat zndmky stresu a poskytovat dostatek
¢asu pro odpocinek. Krmeni je tfeba ukon-
¢it, pokud se objevi tachypnoe, regurgitace,
cyandza ¢i pokles saturace, odvraceni hlavy
¢i jina protestni gesta. Opakovand negativni
zkuSenost s krmenim vede k budovani oralni
averze a k dlouhodobym, obtizné fesitelnym
potizim s pfijmem potravy.

Pro rozvoj laktace je dllezity ¢asny skin-
-to-skin kontakt a ¢asné zahajeni odstfikavani
mléka (do 6 hodin po porodu, aspon 6x denné
15 minut; k prevenci kontaminace MM je nutna
pecliva hygiena). Do cca 34. tydne gestacniho
véku se dité priklada pouze k prazdnému pr-
su (tzn. po odstiikani/odsati mléka), cilem je
nenutritivni sani. Teprve pfi dobré koordinaci
sani-polykani-dychani je bezpecné zahajit
kojeni.

Zakladem vyzivy nezralych novorozencl
je materské mléko s fortifikaci, ev. mlé¢na
formule pro nedonosené déti. Slozeni stravy
se modifikuje podle rGstovych parametr
a laboratornich hodnot. Nezbytné jsou pra-
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videlné kontroly hmotnosti, 1x tydné pak
méreni délky a obvodu hlavy. Cilem je pro-
porcionadlni rdst. K hodnoceni antropomet-
rickych parametr(i se pouzivaji percentilové
grafy (Fentonové, popt. Intergrowth-21st ¢i
Statniho zdravotniho Ustavu).
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ZLOUTENKA KOJENEHO DITETE
https://doi.org/10.36290/ped.2023.079

MUDr. Nabil El-Lababidi
Centrum détské gastroenterologie, hepatologie a vyzivy,
Klinika pediatrie a dédi¢nych poruch metabolismu (KPDPM) VFN a 1. LF UK, Praha

Zloutenka kojeného ditéte je relativné ¢astou, benigni zéleZitosti, ktera se vyskytuje u 20-30% plné nebo prevazné kojenych
déti. Klasicky se manifestuje b&hem prvniho nebo druhého tydne Zivota novorozence a pretrvavéa do 8-12 tydnt véku kojence.
Etiologie neni dosud objasnéna, zvazuje se pritomnost faktorll v matefském mléce, které ovliviuji metabolismus bilirubinu. Az
u 70% kojenct byla prokazana genetickd mutace UGTTAT*6. Zda se, Ze alterace stfevni mikrobioty a jejich metabolit(i také ovliv-
nuje enterohepatalni cirkulaci bilirubinu. Diagnéza Zloutenky kojeného ditéte je per exclusionem a vyzaduje vylouceni jinych
pric¢in nekonjugované hyperbilirubinemie. Nespliiuje-li hladina celkového bilirubinu pasmo fototerapie, neni jakakoliv terapie
nutnd a observace stavu je dostacujici.

Klicova slova: kojeni, Zloutenka kojeného ditéte, bilirubin, genetickd mutace UGTTAT*6, mikrobiota.

Breast milk jaundice is a relatively common, benign condition, which is present in 20-30 % of exclusively or predominantly breast-
fed infants. This type of jaundice usually manifests between the first and second week of life of the newborn and remains until
the 812 week of age. Its aetiology is not yet fully understood. The presence of factors affecting bilirubin metabolism in the
breast milk is considered. Up to 70 % of infants have a genetic mutation in UGT1AT%6. It seems that alterations of gut microbiota
composition and its metabolites may affect the enterohepatic bilirubin circulation. The diagnosis of breast milk jaundice is based
on exclusion of other causes of unconjugated hyperbilirubinemia. Should the total bilirubin level not fulfil phototherapy criteria,
then no other intervention is required. However, clinical observation is recommended.

Key words: breastfeeding, breast milk jaundice, bilirubin, genetic mutation UGTTAT*6, microbiota.

V dnesni dobé neni pochyb o tom, Ze ko-
jeni je zadouci a je zékladnim kamenem pro
preziti, vyzivu a vyvoj ditéte (1). Pozitivni vliv
kojeni na matku je také dobfe dokumento-
van (1). WHO (World Health Organization —
Svétova zdravotnicka organizace) doporucuje
vylucné kojeni po dobu prvnich 6 mésict Zivo-
ta, s komplementarnim kojenim do dovrseni
véku 2 let. ESPGHAN (European Society for
Paediatric Gastroenterology, Hepatology and
Nutrition — Evropska spolecnost pro détskou
gastroenterologii, hepatologii a vyzivu) do-
porucuje vylu¢né kojeni minimalné po do-
bu prvnich 4 mésicd zivota s tim, ze kojeni

do 6 mésicl je zadouci (2). AAP (American
Academy of Pediatrics — Americkd akademie
pediatrie) doporucuje pokracovani v kojeni
do dovrseni alespon 1 roku véku (3).

U nékterych pIné kojenych novorozencli
a kojenct je dokumentovana protrahovana
nekonjugovana hyperbilirubinemie, ktera
nejspise souvisi s prijmem matefského mléka
(MM) (4). Tento fenomén se nazyva zloutenkou
kojeného ditéte (BMJ - Breast milk jaundice) (4).

Hyperbilirubinemie u novorozenct je
¢astym klinickym problémem, postihujicim

60-80% vsech donosenych déti (5). Za novo-
rozeneckou hyperbilirubinemii se tradi¢né
povazuje hladina celkového bilirubinu ve vy-
soce rizikovém pasmu nebo nad 95. percentil
pro dany vék v pribéhu prvnich 6 dnd Zivota
(5). Novorozenecka hyperbilirubinemie je ¢as-
t&j3i u kojenych déti nez u uméle zivenych
(6). V roce 1963 byla publikovéna prvni série
kazuistik popisujicich pfipady protrahované-
ho ikteru u pIné kojenych déti (7). Nasledné
v roce 1964 byl publikovan ¢lanek, ktery déval
protrahovanou nekonjugovanou hyperbiliru-
binemii u pIné kojenych kojencli do vztahu
s pfitomnosti pregnan-3a,2-B-diolu v MM (8).
BMJ se obvykle manifestuje v prvnim nebo
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druhém tydnu Zivota ditéte a vétSinou spon-
tanné odezni bez nutnosti ukonceni kojeni (9).
V nékterych pfipadech mlize nekonjugovana
hyperbilirbinemie pretrvavat do 8-12 tydnt
véku ditéte (7).

Mezinarodni vyskyt BMJ neni dokumen-
tovén (9). Z dostupnych dat se udava frek-
vence BMJ ve Spojenych statech americkych
u 20-30% déti, které jsou prevazné koje-
né (10). Podobna cisla se udavaji v Turecku
a Taiwanu, kdy BMJ byla pfitomna u 20-28 %
pIné kojenych déti ve véku 4 tydna (9). Zd4 se,
ze BMJ je ¢astéjsi u déti z Vychodni Asie nez
u kavkazskych (11). Dosud nebyla prokazana
vy$3i incidence BMJ v souvislosti na pohlavi
ditéte (9). U 30-40% déti s BMJ se ocekava,
ze ve 3. tydnu zivota bude celkovy bilirubin
> 85 umol/l a u 2-4% presahne 170 umol/I (5).

Etiologie BMJ neni dosud plné objasnéna
(9, 12). Tradi¢né se navrhuje souvislost BMJ
s faktory pfitomnymi v MM (9). Jiné teorie uva-
déji pfitomnost moznych genetickych mutaci
u novorozenct a kojencli s BMJ (9).

Pfi katabolismu ¢ervenych krvinek dochazi
k uvolnovani nekonjugovaného bilirubinu,
ktery je procesem glukuronidizace v jatrech
pfeménén na konjugovany bilirubin za pomoci
klicového enzymu UDP-glukuronyltransferaza
1A1 (UGT1AYT), (7). Vyzkum v této oblasti sledo-
val efekt pfidani MM na inhibici glukuronizace
ve vzorcich z krysich jater (13). Tyto pokusy
byly povazovany za dlikaz ptitomnosti faktor(
v MM, které ovliviiuji metabolismus bilirubinu
a vedou k ikteru (4).

Prvni prokdzanou potencialni substan-
ci byl pregnan-3a,2-B-diol (8). Dalsi studie,
kterd sledovala efekt oralné podaného
pregnan-3a,2-B-diolu na hladinu bilirubinu
u novorozencli a jednoho dospélého jedince,
prokazala elevaci bilirubinu jen u novorozen-
cl mladsich 10 dnt (14). Podobny efekt nebyl
pfitomen u kojenct starsich 1T mésice nebo
u dospélého probanda (14). Autofi dospéli
k zavéru, ze odpovéd na podani pregnan-
-30,2-B-diol souvisela spise s nezralosti imu-
nitniho systému nez s vlastnim podéanim této

latky (14). Jiny autorsky kolektiv se pokusil
o méreni hladiny pregnan-3a,2-3-diolu u sku-
piny kojicich matek (15). U vétSiny matek byly
hladiny pregnan-3a,2-3-diol detekovatelné
(15). Autofi podali MM s nejvétsim obsahem
pregnan-3a,2-3-diolu zdravym novorozen-
clim, u kterych nebyl pfitomen ikterus, ve
véku 5 a 15 dna (15). U téchto déti nedoslo
k elevaci hladiny bilirubinu (15). Z téchto pfi-
kladi studii Ize vyvodit, Ze zfejmé ani vyso-
ké hladiny pregnan-3a,2-3-diolu nevedou
k rozvoji BMJ (4).

Jinymi studovanymi faktory s moznym vli-
vem na rozvoj BMJ jsou lipdza a volné mastné
kyseliny (FFA - free fatty acids) (4). Sérii in vitro
pokust bylo prokazano, ze inhibi¢ni efekt MM
na metabolismus bilirubinu stoupa po dlou-
hém uskladnéni, coz se shoduje s uvolnénim
FFA vlivem lipazy (16). Tento efekt je medio-
vany délkou fetézce a stupném nenasycenosti
téchto FFA (17). Dlouho fetézcové (> 16 atom
uhlikd) mno- a poly- nenasycené mastné kyse-
liny mohou potlacit aktivitu UGT1A1 v mnoha
typech substrat(, v¢etné rekombinovaného
enzymatického systému a mikrozomech jater
astfeva (18). V cerstvém MM jsou vsak hladiny
FFA stopové a k jejich vzestupu dochazi jen po
uskladnéni a nasledném ohirevu MM, coz je
tradi¢né asociované s uskladnénim odstfika-
ného MM (19). V takovém pfipadé by se oce-
kavala vyssi incidence BMJ u déti krmenych
odsttikanym nebo darovanym MM nez u déti,
které jsou kojené pfimo z prsu (4). Toto viak
nebylo dosud prokazano (4).

Dalsi vyznamnou lokalitou, kde probiha
metabolismus bilirubinu, je stfevo, kde se
uskutec¢nuje jeho enterohepatdlni cirkulace
katalyzovana B-glukuronidazou (4). Zatimco
dvé studie prokézaly pfitomnost detekovatel-
ného mnozstvi 3-glukuronidazy v MM, nebyl
dosud prokazan vyznamny rozdil v jeho hla-
diné ze vzork( od matek déti s BMJ a bez ni
(20, 21). Jiny faktor podporujici enterohepatal-
ni cirkulaci bilirubinu je epidermalni rdstovy
faktor EGF (epidermal growth factor), jehoz
koncentrace v MM je signifikantné, ale velice
slabé asociovana s hladinou sérového EGF
a bilirubinu (22). Strevni exprese UGT1A1 hra-
je vyznamnou roli v metabolismu bilirubinu
u novorozenctl (4). V modelu humanizované
mysi prokdzali autofi, ze potlaceni stievni ex-

prese UGT1AT1 pii soucasném zachovani jeho
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jaterni exprese vedlo ke zménam podobnym
BMJ (23). Slabinou studie vsak bylo, ze MM
pochézelo jen od jedné darkyné a nebyly kli-
nické informace stran pfitomnosti BMJ u jejich
déti (23).

Dal3im kandiddtem na ulohu v rozvoji
BMJ jsou oligosacharidy MM (HMO — human
milk oligosaccharides). HMO by mohly blo-
kovat stfevni toll-like receptory (TLR), které
potlacuji fosforylizaci IKK (IKB kinase) a expresi
stfevniho UGT1A1 (24). S ohledem na velké
mnozstvi druh HMO (>200) a skutecnost,
ze 20% zen nesecernuje HMO do MM, neni
jejich role v rozvoji BMJ jasnd a vyzaduje dalsi
vyzkum (4).

V roce 2014 byla prokazéna kauzélni ulo-
ha genetické mutace v UGT1AT*6 (25). Autofi
nalezli homozygotni mutace UGTTAT*6 u vice
nez 50 % déti s BMJ, a dalsich 20 % bylo nosici
heterozygotni varianty (25). U téchto déti byla
signifikantné vyssi hladina bilirubinu nez u dé-
ti s normalnim genotypem (25). Tato studie
prokézala podil genetické mutace az v 70%
pfipadd BMJ, ale zbylych 30 % neni dosud
objasnénych (25).

V soucasnosti existuje nékolik publikaci,
které navrhuji asociaci skladby stfevni mikro-
bioty s rozvojem BMJ (4). Za pouziti 16S rRNA
bylo prokazano, ze u déti s BMJ je alterace
stfevni mikrobioty, v¢. jejich metabolickych
funkci a ze mnoho metabolitd derivovanych
ze stfevni mikrobioty je potlac¢eno (4). In vitro
studie prokazala schopnost klostridii hydroly-
zovat bilirubin (26). Jiné préace prokazaly vys-
si vyskyt fakultativnich anaerobd, zejména
proteobakterii (27) a aerobnich streptokokd
(28) a pokles anaerobnich enterokok (28).
Tyto zmény ve slozeni mikrobioty mohou vést
ke snizeni produkce SCFA (short chain fatty
acids — mastné kyseliny s kratkym fetézcem),
poveédi, kterd vede ke snizeni stfevni motility
a ke zvyseni mnozstvi bilirubinu vstupujiciho
do enterohepatalni cirkulace a nasledné k roz-
voji BMJ (29, 30). Uloha zmén stfevni mikro-
bioty na rozvoj BMJ vyzaduje dalsi kvalitni
studie (4).

BMJ se obvykle manifestuje v pribéhu
prvnich dvou tydn( zivota u jinak zdravého,
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vyhradné nebo prevazné kojeného novoro-
zence (9). Tito novorozenci jsou dobfe pro-
spivajici a vylu¢ovani moce a stolice je pfi-
mérené (7). Hladina celkového bilirubinu je
obvykle >25umol/l (9), pficemz ikterus neni
patrny prostym okem do hladiny > 85 umol/I
(9). Zloutenka obvykle za¢iné v obli¢eji a na-
sledné je patrnd na trupu a koncetinach (9).

Diagno6za BMJ je per exclusionem a je za-
potiebi vyloudit ostatni mozné pficiny ikteru
(9). Prvnim krokem je stanoveni hladin celko-
vého, konjugovaného a nekonjugovaného
bilirubinu (9). Pfi elevaci konjugovaného bi-
lirubinu >20% celkového bilirubinu je zapo-
tiebi stav povazovat za cholestazu a zaméfit
se na moznost bilidrni atrézie, pritomnost cy-
sty choledochu, novorozenecké hepatitidy
a/nebo poruchy exkrece zZluci (9). Hemolyticka
anémie se manifestuje nekonjugovanou hy-
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bilirubinu v pdsmu observace tak se doporu-
Cuje pokracovat v kojeni (31). Pfi hodnotach
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kojeni po dobu 24 hod. (31).

BMJ je diagndzou, se kterou se prakticky
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IMUNOMODULACNI EFEKT OLIGOSACHARIDU MATERSKEHO MLEKA A POTENCIAL V PREVENCI ALERGICKYCH ONEMOCNENT
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Prevalence alergickych onemocnéni v soucasné dobé dosahuje epidemickych rozmérd. Odhaduje se, Ze nékterym z téchto onemoc-
néni trpi celosvétové témér 1 miliarda jedincl z celosvétové populace, pficemz ve vyspélych zemich patii alergickd onemocnéni
mezi nejcastéjsi chronickd onemocnéni. Po narlistu respiracnich alergickych onemocnéni jsou potravinové alergie oznacovéany
jako druha vina tohoto epidemického narlstu. Vzhledem k dosavadni praktické absenci moznosti kauzalni Iécby je kladen dlraz
na moznosti primarni a sekundarni prevence zejména potravinovych alergii. Vyuziti specifickych slozek stravy v raném détstvi,
které by mohly pomoci pfedchézet ¢i snizit zdvaznost alergickych onemocnéni, je slibnou moznosti dlouhodobého ovlivnéni
vyvijejiciho se imunitniho systému déti. Materské mléko je unikétni télesnd tekutina obsahujici komplexni smés oligosacharidi
poskytujici vse potfebné pro optimalni rist a vyvoj ditéte a tento fakt ilustruje i doporuceni Evropské akademie alergologie a kli-
nické imunologie (EAACI) vylu¢ného kojeni v prvnich 4—6 mésicich v rdmci primarni prevence alergickych onemocnéni. Oligosa-
charidy matefského mléka jsou povazovany za jednu z jeho klicovych slozek majici komplexni biologické ucinky, a pfesto nejsou
obsazeny ve vétsiné v soucasné dobé dostupnych kojeneckych formulich. Pfedkldddme souhrn poznatki o oligosacharidech
matefského mléka, které jsou nové dostupné pro vyzivu uméle Zivenych kojenct jako soucast nékterych mlécnych formuli ve
snaze zpfistupnit cetné benefity i détem, které kojeny byt nemohou.

Klicova slova: oligosacharidy, matefské mléko, alergie, kravské mléko, mikrobiom, tolerance.

The prevalence of allergic diseases is currently reaching epidemic proportions. It is estimated that nearly 1 billion of the global
population suffer from some of these diseases worldwide, with allergic diseases being among the most common chronic diseases
in developed countries. After the increase in respiratory allergic diseases, food allergies are referred to as the second wave of
this epidemic increase. Given the practical absence of the possibility of causal treatment to date, emphasis is placed on the
possibilities of primary and secondary prevention especially of food allergies. The use of specific dietary components in early
childhood, which could help prevent or reduce the severity of allergic diseases, is a promising option for long-term influence
on the developing immune system of children. Breast milk is a unique body fluid containing a complex mixture of oligosac-
charides providing everything necessary for the optimal growth and development of the child, and this fact is also illustrated
by the recommendation of the European Academy of Allergy and Clinical Immunology (EAACI) of exclusive breastfeeding in
the first 4-6 months as part of the primary prevention of allergic diseases. Oligosaccharides of breast milk are considered one
of its key components having complex biological effects, and yet they are not included in the majority of currently available
infant formulas. We present a summary of knowledge about the oligosaccharides of human milk, which are newly available
for the nutrition of artificially fed infants as part of some milk formulas in an effort to make numerous benefits available even
to children who cannot be breastfed.

Key words: oligosaccharides, human milk, allergy, cow’s milk, microbiome, tolerance.
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IMUNOMODULACNI EFEKT OLIGOSACHARIDD MATERSKEHO MLEKA A POTENCIAL Y PREVENCI ALERGICKYCH ONEMOCNENT

Alergickd onemocnéni jsou vysledkem in-
terakce polygennich genetickych faktord a nes-
Cetnych vlivl epigenetickych, z nichz vylu¢né
kojeni po dobu 4-6 mésicli se fadi ke stézejnim
preventivnim opatfenim (1). Matefské mléko je
komplexni, Ziva tekutina obsahujici vyjma makro
a mikronutrientl imunokompetentni burky,
imunoglobuliny, cytokiny a chemokiny, riistové
faktory a hormony, ale také prebiotické oligosa-
charidy, potravinové alergeny, bakterie a viry (2).
Oligosacharidy matefského mléka (dale OMM)
jsou smési prevazné nestravitelnych komplex-
nich sacharid{. Slozenim se jedna o molekulu
glukézy a galaktozy (laktézové jadro) asociované
s jednim ¢i vice N-acetyglukosamind, fukdzy
a zbytkl kyseliny sialové. V souc¢asné dobé bylo
identifikovano jiz vice nez 200 rdznych OMM,
pricemz 2-fukosyllaktdza (dale 2-FL) a lakto-N-te-
tradza tvofi priblizné 30 % vsech oligosacharidd
zastoupenych v lidském materském mléce (3).
Strukturné odlidné oligosacharidy maji odlisnou
biologickou aktivitu (4). OMM jsou po laktéze
a tucich treti nejhojnéji zastoupenou slozkou
matefského mléka (Tab. 1) (5).

Pevné slozky mateiského mléka
(Adaptovdno od Zivkovic, et al. PNAS; 2013)

laktéza (709/1)

oligosacharidy | 2- a 3-fukosylaktéza

(5-209/1) laktodifukohexadza a laktodifuko-
tetradza
lakto-N-(Neo)tetradza
sialyllakto-N-tetradza
lakto-N-fukopentadza
3-and 6-sialyllaktéza

tuky (40g/1)

OMM co do mnozstvi i slozeni jsou vy-
razné interindividudlné variabilni, coz souvisi
s geneticky danou aktivitou enzym fukosyl-
transferazy (dale FT) zavislych na geneticky
daném sekretorickém stavu matky (cca 80%
zen ma vysokou aktivitou FT 2. typu) a jeji
Lewis krevni skupinou (aktivita FT 3. typu)
(6). Heterogenita sekretorického stavu matky
urcuje, ze pfiblizné pro 20 % kojenych déti
neni materské mléko zdrojem fukosylovanych
oligosacharidl, coz ve vysledku muze vést
k nizsi kolonizaci stfeva bifidobakteriemi (7).
Dieta, etnicita, parita a nutri¢ni stav matky
také ovliviuji slozeni OMM v mateiském
mléce, ale oproti genetickym faktordm maji
zanedbatelny vliv a vysledky studii nejsou
v tomto ohledu jednoznacné (8). Mnozstvi

OMM v matefském mléce se ale také méni
u kazdé matky v pribéhu laktace (kolostrum
20-259/I OMM, zralé matefské mléko 5-20g/I)
(9). Béhem prvnich osmi mésict laktace klesa
mnozstvi 2-fukosyllaktézy z pfiblizné 2 na
1,19/kg a lakto-N-(Neo)tetradzy ze 180 na
50mg/kg, coz ilustruje ochranny vyznam
téchto OMM v ¢asném obdobi Zivota.

V kravském mléce je obsah komplexnich
oligosacharidi prakticky zanedbatelny (pfib-
lizné 0,1g/l), proto vyrobci kojeneckych for-
muli pristoupili k obohacovéani formuli témito
oligosacharidy s cilem pfiblizit vlastnosti for-
muli matefskému mléku (10).

Stievo kojenych déti je v priibéhu prv-
niho roku Zivota osidlovano mikrobiotou
o relativné nizké rozmanitosti. Prvni zminky
o prevazujici kolonizaci stfeva kojenych déti
Bifidobakteriemi byly publikovény jiz pfed vi-
ce nezsto lety a v soucasnosti je u téchto déti
prokazana pfiblizné 75% prevaha gram-pozi-
tivnich bakterii ¢eledi Bifidobacteriacae (11).

Tento osidlovaci vzor je podporovan OMM,
které jsou dllezitym selektivnim substratem
fidicim uvodni kolonizaci stfeva kojence (12).
Naprosta vétsina OMM se ve stievé kojencl
nevstiebava, ale stimuluji rist anebo aktivitu
urcitych zdravi prospésnych bakterii, ¢imz se
fadi mezi prebiotika. Az 99 % OMM je meta-
bolizovano stfevni mikrobiotou a podili se tak
na formovani jejiho slozeni (5). Rozvoj stievni
mikrobioty do zna¢né miry podmiriuje kom-
plexni rozvoj imunitnich funkci déti véetné
indukce ordlni tolerance neskodnych potravin
a komenzéini mikrobioty, pficemz stfevni dysbi-
6za, stav, kdy je vzajemné prospésnd rovnovaha
mezi mikrobiotou a jejim hostitelem narudena,
Casto predchazi manifestaci alergickych one-
mocnéni (13). HMO a dalsi determinanty rané
kolonizace stfeva kojencll (napfiklad zpUsob
porodu, kojeni, podavani antibiotik) maji tak
vliv na rozvoj alergickych onemocnéni (14). Az
v pribéhu druhého roku Zivota dochézi u pIné
kojenych déti fyziologicky k diverzifikaci strevni
mikrobioty, ¢imz se slozenim blizi mikrobioté
dospélého typu. U déti s potravinovou alergii
byly dokumentovany vyznamné rozdily ve sloze-
ni sttevniho mikrobiomu zejména v dominanci
bakterii ¢eledi Enterobacteriaceae (napfiklad
Escherichia coli, shigelly a salmonelly), bakterie
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rodu Clostridium, které jinak prevazuji u starsich
déti a v dospélosti, ve srovnani s détmi bez po-
travinové alergie, u kterych prevazuji bakterie
Celedi Bifidobacteriacae (15, 16). Pouze nékte-
ré Bifidobakterie a Laktobacily jsou schopné
fermentovat OMM za vzniku mastnych kyselin
s kratkym retézcem, jako je laktat, acetdt a buty-
rat, ¢imz jednak poskytuji energeticky substrat
pro enterocyty a intaktni tésné spoje mezi nimi,
jez jsou esencidlni pro udrzeni slizni¢ni bariéry,
ale také stimuluji produkci protektivniho hleno-
vého biofilmu poharkovymi burikami. Bariérova
funkce stfevni sliznice predstavuje prvni obran-
nou linii vrozené ¢asti imunitniho systému proti
infek¢nim agens, ale i nativnim, potencialné aler-
gennim bilkovindm potravin (4). Mastné kyseliny
s kratkym fetézcem navic predstavuji dalsi ener-
geticky substrat bifidogennich bakterii. Casna,
relativné uniformni kolonizace stfeva ditéte ma
zasadni vliv na rozvojimunitniho systému ditéte
v pozdéjsim zivoté (17). Mastné kyseliny s krat-
kym retézcem prostrednictvim inhibice NF-«kB
cesty inhibuji proliferaci bunék prezentujicich
antigen, makrofagd a dendritickych bunék
a soucasné stimuluji diferenciaci regulacnich
CD4+CD25+FoxP3+ T lymfocytl. Toto jsou jen
nékteré z vy¢tu mechanism, kterymi se mastné
kyseliny s kratkym fetézcem v dusledku podileji
na fyziologickém programovaniimunitniho sys-
tému a na prevenci alergické nemocnosti (18).

Recentni randomizovana dvojité zaslepe-
na multicentricka studie analyzovala vliv pfi-
davku dvou OMM (2-FL a lakto-N-(Neo)-tetra-
6za) ke kojenecké formuli na slozeni stfevniho
mikrobiomu ve srovnani's détmi s formuli bez
OMM a détmi pIné kojenymi. Suplementace
OMM vyznamné ptiblizila slozeni stfevniho
mikrobiomu déti na umélé vyzivé détem pIné
kojenym a zaroven byla u téchto déti zjisténa
vyznamné niz$i potreba antibiotické [é¢by ve
véku do 3 mésicl (19).

Fukosylované OMM svoji strukturou na-
podobuji glykany na povrchu bunék strevni
sliznice. U¢inkuji tak ve stfevnim lumen jako
solubilni receptory pro vazbu povrchovych
lektin bakteridlnich patogend, ¢imz brani
jejich adherenci ke sliznici. Cetné in vitro
a animalni studie prokazaly, Zze rizné OMM
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se timto mechanismem podileji na prevenci
nejen gastrointestinalnich infekénich one-
mocnéni (Salmonella, Campylobacter jejuni,
Streptococcus agalactiae, rota- a noroviry, virus
chtipky, HIV). Nepfimo se OMM timto mecha-
nismem mohou podilet na udrzeni bariérové
funkce stieva a nastoleni orélni tolerance po
kontaktu s neskodnymi bilkovinami (9).

OMM piimo ovliviuji imunitni systém mo-
dulaci sekrece cytokint burikami strevni slizni-
ce a imunokompetentnimi burikami slizni¢ni-
ho stfevniho imunitniho systému (tzv. GALT).
V procesu alergické senzibilizace dochazi ke
kontaktu neskodnych bilkovin z prostiedi pres
Casto narusenou epitelialni bariéru streva, res-
pira¢niho traktu ¢i kiize s antigen prezentuiji-
cimi burikami vrozené imunity (zejména den-
dritické bunky), které polarizuji naivni pomocné
lymfocyty ve prospéch populace 2. typu, jejichz
aktivitou (napfiklad sekrece IL-4 a 13) dochazi
k izotypovému presmyku B-lymfocytl a pro-
dukci alergen specifickych IgE (20). Vazbou
alergenu se specifickymi IgE na vysokoafinnich
receptorech povrchu zirnych bunék dochazi
k jejich pfemosténi a spusténi nitrobunécné
kaskady vedouci k uvolnéni histaminu a fady
dalsich biologicky aktivnich molekul, které maji
za nasledek vlastni alergické projevy. Mimo
intaktni epitelidIni bariéry je pravé rovnovéha
mezi 1. a 2. populaci pomocnych lymfocytl
klicovym faktorem pfi fyziologické maturaci
i regulaciimunitniho systému (Obr. 1). Imunitni
systém novorozence je charakterizovan relativ-
ni pfevahou cytokini odpovédi pomocnych
lymfocytl 2. typu (21). Eiwegger se spoluau-
tory opakované prokazal, ze sialylované OMM
in vitro stimuluji produkci cytokinli pomoc-
nych lymfocytl 1. typu, jmenovité interferonu
gamma aIL-10, v pupecnikové krvi novorozen-
U a snizuji produkci IL-13, cytokinu odpovédi
alergen-specifickych T-lymfocytl 2. typu, ¢imz
zddoucim zplGsobem polarizuji ve prospéch
Th1 odpovédi (22, 23).

Indukce T regulacnich bunék, sekrece imu-
noregula¢niho cytokinu IL-10, nepiima stabili-
zace membrany zirnych bunék a modulace ak-
tivace enterocytl alergenem prostiednictvim
ovlivnéni vazby komplexu antigen-IgE jsou
animalnimi studiemi prokdzané mechanismy,

kterymi nestravitelné oligosacharidy (konkré-
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tné 2-FL and 6-sialyllaktéza) mohou zmirrovat
projevy alergickych onemocnéni (24, 25).
Prospektivni, randomizovana dvojité za-
slepena kontrolovana studie z roku 2016 ana-
lyzovala efekt podavéni formule obohacené
0 2-FL na imunologické parametry u zdravych,
donosenych kojenc(. Byly srovnavany profily 317
déti zivenych vylu¢né umélou formulia 107 déti
vylucné kojenych od 5. dne do 4 mésicd Zivota.
Analyzou koncentraci cytokind v periferni krvi
a v supernatantu ziskaném po stimulaci mono-
nuklearnich leukocytu izolovanych z periferni
krve a stimulovanych k proliferaci fytohemaglu-
tininem nebo expozici respira¢né-syncytialnimu
viru. Déti vylu¢né kojené nebo zZivené fomulemi
obohacenymi o 2-FL shodné vykazovaly vysled-
kych zanétlivych cytokint (IL-1ra, IL-1a a B, IL-6,
TNF-a) (P <0,05) nez kojenci z kontrolni skupiny
krmeni formuli obohacenou pouze o galakto-o-
ligosacharidy. Studie prokazala, ze kojenci, ktefi
dostavali umélou vyzivou doplnénou o 2-FL
vykazuji vyznamné nizsi profily plazmatickych
a ex vivo zanétlivych cytokint, podobné jako
vylu¢né kojené déti z referencni skupiny (26).
Robustni prospektivni kanadska studie CHILD
z roku 2018 porovnavala profily relativniho za-
stoupeni 19 rliznych OMM a celkové mnozstvi
OMM v mateiském mléce se stupném senzibi-
lizace na potravinové alergeny do 1 roku véku.
Byla prokazand vyznamné nizsi senzibilizace
u déti Zivenych matefskym mlékem s vyssim
celkovym obsahem oligosacharid(i. Na zékladé
analyzy bylo definovano 10 OMM,, jejichz vyssi
obsah v matefském mléce byl spojen s nizsim
rizikem potravinové senzibilizace (napfiklad
lakto-N-(Neo)-tetradza, lakto-N-fukopentadza,
sialyl-N-tetradza a fukosyllakto-N-hexadza) (27).
Mala ¢ast OMM (1-2 %) se strevni sliznici
vstfebava a dostava se tak do systémové cirku-
lace, coz umoznuje systémové imunomodulac-
ni ucinky, ale také ovlivnéni mikrobiomu dycha-
cich cest. Tento mechanismus mize byt jednim
z vysvétleni dokumentované nizsi prevalence
praduskového astmatu, ale také respiracni ne-
mocnosti u déti kojenych ve srovnani s détmi
Zivenymi umélymi formulemi (28). V roce 2016
bylo regresni analyzou dat ziskanych dvojité
zaslepenou, placebem kontrolovanou studii,
bylo zjisténo, Ze kojenci narozeni cisaiskym
fezem, ktefi jsou zatizeni vyssim rizikem aler-

gickych onemocnéni, maji ve 2 letech véku nizsi

riziko rozvoje atopické dermatitidy, pokud jsou
Ziveni matefskym mlékem s vysokym obsahem
2-FL (29). Bohuzel riziko potravinové alergie
ani jednotlivé slozky OMM nebyly v této studii
analyzovany.

Ve studii zroku 2017 bylo 185 déti randomi-
zovano do skupiny zivenych mléc¢nou formuli
s nehydrolyzovanou kravskou bilkovinou obo-
hacenou o OMM 2-FL a lakto-N-(Neo)-tetradzu
nebo do skupiny bezOMM. Mimo bezpec¢nost
a srovnatelné rlstové parametry déti v obou
skupinach bylo v interven¢ni skupiné ve srov-
nani s kontrolni zaznamenén vyznamné nizsi
pocet bronchitid ve véku 4 (2,3% vs. 12,6 %),
6 (6,8% vs. 21,8%) a 12 mésict (10,2% vs.
27,6 %), infekci dolnich cest dychacich béhem
celého prvniho roku Zivota (19,3 % vs. 34,5%).
Déti zivené formuli s OMM oproti kontrolni
skupiné zaroven dostdvaly méné antipyretik
(15,9% vs. 29,9 % ve véku 4 mésicl) a antibiotik
(42,0% vs. 60,9% v prvnim roce zivota) (30).

Je ziejmé, Ze za prospéSnymi ucinky ma-
tefského mléka na vyvoj lidského organismu je
komplex mnoha faktort véetné bezprostredni-
ho kontaktu mezi matkou a ditétem. Strukturné
odlisné oligosacharidy maji nepochybné téz
odlisnou biologickou aktivitu a je tfeba dalsiho
vyzkumu jednotlivych OMM k jejich plnému
pochopeni. Nicméné prezentované vysledky
studii zabyvajicich se u¢inky OMM prokazuji
pfesah jejich prebiotického sméfovani mikro-
biomu smérem k pfimému ovlivnéni vyvijeji-
ciho se imunitniho systému ve smyslu pfispéni
k vyvazenéjsi Th1/Th2 cytokinové odpovedi
a prevenci nemocnosti véetné rozvoje alergic-
kych onemocnéni (Tab. 2). Pfidani smési OMM
do umélé kojenecké vyzivy strukturalné i kvan-
titativné co nejpodobnéji materskému mléku
muze poskytnout détem, které nemohou byt
kojeny, fadu vyhod.

Mechanismy tcinku oligosacharidd
matefského mléka

substrat pro rdst zdravi prospésnych bakterif
v gastrointestinalnim traktu

neutralizace patogennich bakterif a jejich toxind
azabradnéni jejich vazbé na povrch hostitelskych
bunék

pfima modulace slizni¢niho imunitniho systému
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Ackoliv vyskyt poruch rovnovahy v détském véku nenf nastésti tak casty jako u dospélé populace, je nutné o to
vice jim vénovat pozornost, protoze zavraté u déti mohou byt i v dtsledku véazného onemocnéni. V soucasné dobé
neexistuje obor ¢i podobor ve smyslu détské otoneurologie, tedy specializace vénuijici se zavratim u déti, ktery by se
cilené zabyval touto velmi specializovanou problematikou. Zavraté u déti neni mozné prehlizet, protoze je celd fada
pFicin, které je mohou zplsobovat. Mezi ty nejzavaznéjsi patfi tumory nebo epilepsie. Z ostatnich pficin je mozné
prikladné uvést migrénu, vrozené ¢i ziskané onemocnéni vnitfiniho ucha i psychické onemocnénf a dalsi. Cilem
této monografie je podat uceleny ndhled na pfistup, diagnostiku a Ié¢bu poruchy rovnovéhy u déti.
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INFEKCE SARS-COV-2 A NOVOROZENCI
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'Neonatologické oddéleni, FN Plzen
2Siklav patologicko-anatomicky Ustav, FN Plzen

Clanek pojednava o riziku pfenosu infekce SARS-CoV-2 (Severe Acute Respiratory Syndrome-related coronavirus) pro plod v dé-
loze. Transplacentdrni pfenos viru je mozny, ale je vzacny diky specidlnimu ochrannému vybaveni placenty. Ve vlastnim souboru
rodicek, ktery autofi sestavili, bylo riziko nakazy plodu a novorozence nizké. U nemocnych rodi¢ek vysetfovali histologické zmény
placenty a popsali obraz placentitidy zplsobeny infekci SARS-CoV-2. Autofi pridali ilustracni kazuistiku nedonoseného ditéte
s vrozenou infekci SARS-CoV-2. V diskuzi pak autofi popisuji moznosti a podrobnosti prenosu SARS-CoV-2 na plod a novorozence,
onemocnéni novorozencl a progndzu na zékladé literarnich referenci.

Kli¢ova slova: infekce SARS-CoV-2, gravidita, vertikalni prenos, placentitida.

This article discusses the risk of transmission of SARS-CoV-2 (Severe acute respiratory syndrome-related coronavirus) infection to the
fetus in utero. Transplacental transmission of the virus is possible but is rare due to the special protective equipment of the placenta. In
the authors’ own cohort of parturients, the risk of fetal and neonatal infection was low. They examined histological changes in the pla-
centas of the affected mothers and described a picture of placentitis caused by SARS-CoV-2 infection. The authors added anillustrative
case report of a premature infant with congenital SARS-CoV-2 infection.In the discussion, the authors then describe the possibilities and

details of SARS-CoV-2 transmission to the fetus and newborn, neonatal disease, and prognosis based on literature references.

Key words: SARS-CoV-2 infection, pregnancy, vertical transmission, placentitis.

Virus SARS-CoV-2 patii do celedi
Coronaviridae, pvodné objevené v 60. letech
20. stoleti. Plvodni virus se v humanni medi-
ciné projevoval jako plvodce onemocnéni
hornich cest dychacich. Pozdéji se objevily
mutace viru, které vyvolavaly na rozdil od
plvodniho viry, jiz zavazna az smrtici respirac-
ni onemocnéni, postupné SARS (Severe Acute
Respiratory Syndrome), MERS (Middle East
Respiratory Syndrome) a nyni SARS-CoV-2.
U téhotné nemocné zeny s infekci SARS-CoV-2
virus je za urcitych podminek schopen vyvo-
lat covidovou placentitidu a déle infikovat
dité v déloze a vyvolat jeho onemocnéni.
Predpokladem transplacentarniho pfenosu
je viremie. Bylo v3ak zjisténo, ze existuje ur-

ity obranny mechanismus placenty, branici
priniku viru do bunky.

Provedli jsme observacni studii v Peri-
natologickém centru FN Plzen v obdobi
10/2020-12/2021. V tomto ¢asovém useku
zde porodilo 4042 zen. V3echny rodicky mély
pfi pfijeti proveden PCR test na pfitomnost
SARS-CoV-2 viru. Sledovali jsme pocet PCR
pozitivnich rodi¢ek s lehkymi respira¢nimi
pfiznaky, pocet zen s tézkym pribéhem
nemoci a pocet Zen bez klinickych projeva
SARS-CoV-2. Placenty, které po vypuzeniz téla
rodicek jevily patologické zmény, byly odesla-

ny na SiklGv patologicko-anatomicky Ustav
k provedeni histologického vysetfeni.

U novorozencl jsme sledovali gesta¢ni
vék, porodni hmotnost a klinicky stav. PCR tes-
ty jsme u novorozencll rutinné neprovadéli.
Pouze novorozenci, porozeni matkou s pozi-
tivnim PCR testem, méli PCR test provedeny
v piipadé jejich umisténi na JIRP/JIP.

V daném ¢asovém obdobi porodilo 4042
zen, u 64 zen (1,6 %) byla zjisténa pozitivi-
ta PCR SARS-CoV-2 testu. Lehké respira¢ni
pfiznaky (tj. nej¢astéji ryma, popfipadé kasel,
bez horecky) mélo 34 (53,1 %) PCR pozitivnich
rodicek, tézky prabéh byl diagnostikovan
u 1 zeny (1,6 %) a bez klinickych projevu
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SARS-CoV-2 bylo 29 Zen s PCR pozitivnim
testem (45,3 %).

Histologické vysetfeni placentarni tkané
bylo provedeno ve 13 pfipadech, ve tfech byla
nalezena tridda morfologickych zmén, typic-
kych pfi covidové placentitidé.

64 Zen s pozitivnim PCR-SARS-CoV-2 testem
porodilo celkem 64 novorozencd, 59% déti
bylo porozeno predcasné. Primérny gestacni
vék novorozenct byl 33 + 3 tydny (rozmezi 28 +
1-40 +5), prdmérna porodni hmotnost 2085g
(1170-47804). PCR testy u novorozenct nebyly
rutinné provadény. Pocet novorozencl bez
pfiznaku infekce SARS-CoV-2 cinil 63 (98,4 %),
u 1 nezralého novorozence byl diagnostikovan
tézky pribéh (viz dale).

Kazuistika

Dité se narodilo z II. sledované gravidity,
prenatdlni screeningy a ultrasonograficka vy-
Setfeni byla s normalnim nalezem. Tyden pfed
porodem, tj. v 27. tydnu gestace, se u matky
projevily pfiznaky respira¢ni infekce (drazdi-
vy kasel), test PCR SARS-CoV-2 byl pozitivni.
Jeden den pred porodem matka udavala bo-
lesti v podbiisku, slabsi pohyby plodu, kardio-
tograficky zaznam byl supektni, proto s témito
nélezy byla hospitalizovana. V laboratornim vy-
Setfeni pred porodem byla u matky snizena hla-
dina fibrinogenu (<0,8g/l, norma 1,8-4,2g/l),
trombocytd (119 10%/1, norma 150 x 10%/1), le-
ukocytl (5,4 % 10%1, norma 9-18 x 10%/1) a mirna
elevace C-reaktivniho proteinu (24 mg/l, norma
do 10mg/l). Matce byl pfed porodem podan
fibrinogen a cerstvé zmrazend plazma, pro
elevaci CRP a rtg obraz pneumonie aplikovan
Klacid. Maturace plic nebyla dokon¢ena (poda-
na 1. davka Diprophosu).

Po porodu bylo provedeno histologické vy-
Setfeni placentarni tkané, které prokazalo nalez
charakteristickych morfologickych zmén pro
covidovou placentitidu (chronickd histiocytarni
intervilozitida, nekréza vildézniho trofoblastu
a zmnozeni perivilézniho fibrinoidu) (Obr. 1).
Imunohistochemickym vysetfenim byla ve
viléznim trofoblastu prokazana pfitomnost
nukleokapsidového proteinu viru SARS-CoV-2
(Obr. 2). Molekularni genetické vysetieni pro-
kazalo pritomnost RNA SARS-CoV-2.

Gravidita byla ukoncena operativnim po-
rodem pro hrozici hypoxii plodu v gesta¢nim
tydnu 28 + 1. Byl vybaven silné nezraly asfyk-

Obr. 1. SARS-CoV-2 placentitida. Zdnétlivy infil-
trdt v intervildznich prostordch placenty, nekrézy
vilézniho trofoblastu, pritomnost perivilézniho
fibrinoidu (barveni HE, zvétseni 100x)
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ticky novorozenec s bradykardii 40/min a bez

spontanni dechové aktivity (skére Apgarové
3-5-6, pH pupecnikové krve 7,15), endotra-
chedlni intubace byla provedena na séle, na
JIRP nasledné pokracovano v umélé plicni
ventilaci. Pro zdvazny syndrom dechové tisné
(RDS) byla provedena 2x aplikace surfaktantu.
Na rtg plic byl obraz bilé plice oboustranné.
Vyvoj plicniho onemocnéni ditéte zobrazuji
rtg obrazy (Obr. 3, 4, 5). Pfijmovéa mikrobiolo-
gicka vysetfeni neprokézala zadny bakterialni
patogen, v krevnim obrazu na pocatku byla
prokazana leukopenie (5,7 x 10%/1), v krevni bio-
chemii byly nalezeny hodnoty C-reaktivniho
proteinu (< 1mg/l) a prokalcitoninu (0,57 ng/
ml) bez ndpadnéjsi elevace. V akutni fazi byly
zvy$ené hodnoty natriuretického peptidu typu
B (proBNP) >35000, kreatininkinazy (CK) 19,1
a troponinu 351 ng/I. V krvi ditéte byl metodou
fluorescen¢niimunochromatografie zjistén po-
zitivni prikaz antigenu viru SARS-CoV-2 (hod-
nota virového antigenu 16,44 pg/ml, hranice
pozitivity 8,9 pg/ml).

Pfi komplexni intenzivni terapii zahrnujici
déle parenterdini nutrici, antibiotickou lé¢bu
(@mpicilin, gentamicin, Sefotak) 4x podani cer-
stvé zmrazené plazmy se stav ditéte stabilizoval

a doslo postupné k normalizaci laboratornich
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Obr. 3. Rtg plic zacdtek prosince 2021. Obraz ,bilé
plice” bilaterdIné s negativnim bronchogramem

Obr. 4. Rtgplico 12 dnd pozdeji — prosinec 2021.
Plice rozvinuty, s drobnymi okrsky snizené vzdus-

nosti jako nevelké reziduum po pavodni, bilé plici”
: g

A

Obr. 5. Rtgplic zacdtek ledna 2022. Plice rozvinuty,
plicni kresba normalizovdna, loZiska v parenchymu
vymizela

hodnot. Chlapec byl po 6 dnech extubovén a pre-

veden na neinvazivni ventila¢ni podporu (9 dni)

a nasledné do véku 6 tydna byl dependentnina
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oxygenoterapii cestou vysokopritokové nosni
kanyly (High Flow Nasal Cannula, HFNC). Dité
splnilo kritéria pro diagnézu bronchopulmonalni
dysplazie I. stupné. Pii sonografickém vysetreni
mozku bylo prokdzano intraventrikuldrni krvaceni
Il. stupné bilateralné, sonografické vysetieni nitro-
biisnich organt bylo s normalnim nalezem. O¢ni
vysetieni bylo bez zndmek retinopatie.

Chlapec dobfe toleroval postupné zavadeé-
nou enteralni vyzivu a byl dimitovan ve véku
40 dnt (postkoncepcni vék 38 + 1) s hmotnosti
29804, pred propusténim byla zahdjena pro-
fylaxe RSV viru preparatem Synagis.

Dité je zafazeno do dlouhodobého am-
bulantniho sledovani v Centru vyvojové péce,
ve véku 12,5 mésicll (korekce -3 mésice) mél
hmotnost 83409, délku 72cm, obvod hlavy
45cm a jeho somaticky a psychomotoricky
vyvoj dobfe pokracuje.

Hlavni mechanismus vstupu viru
SARS-CoV-2 do cilovych bunék se uskutec-
fuje prostiednictvim vazby na membrano-
vy angiotenzin konvertujici enzym 2 (ACE2).
Tato vazba je usnadnéna koexpresi protea-
zy serinu 2 (TMPRSS2), pficemz pfitomnost
obou protein(ll byla jiz v minulosti nalezena
na maternofetélnim rozhrani. Nedavné udaje
konkrétné potvrdily, Ze zminéné proteiny jsou
koexprimovany v syncytiotrofoblastu a vil6z-
nim a extravil6znim cytotrofoblastu.

Z dostupnych praci rovnéz vyplyva, ze ver-
tikaIni prenos infekce SARS-CoV-2 u gravidnich
Zen neni Casty, nebot infekce SARS-CoV-2 ne-
byva spojena s vysokou Urovni viremie, nutnou
k intrauterinnimu prenosu virového patogenu.
Rovnéz nizky vyskyt koexprese ACE2 a TMPRSS2
v placentarni tkani je povazovan za protektivni
faktor, snizujici transplacentarni prenos infekce.

Perinatalni infekce u novorozenctd neni
Castd (2,6-3,2%). Vysvétlenim urcité rezisten-
ce novorozencll proti nakaze SARS-CoV-2 by
mohl byt i relativni rozdil v receptorech ACE
2 oproti starsim jedincm (1, 2, 3, 4).

Dulezitou skute¢nosti nicméné zlstava,
ze uinfikovanych gravidnich zen m{ze SARS-
CoV-2 vyvolat imunopatologickou odpovéd,
tzv. cytokinovou boufi, vedouci k uvolfovéni
velkého mnozstvi prozanétlivych cytokind
imunitnim systémem a neimunitnimi bunka-

mi. Tato reakce se déje pomoci aktivace drédhy

www.pediatriepropraxi.cz

nukledrniho faktoru kappa B (NFkB). U téhot-
nych Zen se SARS-CoV-2 byly nalezeny vyssi
hladiny zanétlivého cytokinu IL-6 ve srovnani
s netéhotnymi zenami (5).

Imunitni odpovéd'u covidu-19 je prevazné
neutrofilni, coz je pro virovou infekci neobvyklé,
a silnéjsi vrozend imunitni odpovéd's mensim
rozvojem adaptivni imunity m{ze u novoro-
zencll zabranit hyperzanétu a cytokinové boufi.

Placentarni zanét miize mit za nasledek
selhani orgdnl a umrti plodu prostied-
nictvim uvoliovani zanétlivych cytokina.
Histologicka vysetieni placent infikovanych
Zen s SARS-CoV-2 odhalila znamky maternalni
vaskularni malperfuze (pfitomnost trombdz,
infarktd, remodelace cévni stény) a zanét-
livych zmén, které byvaji asociovany s kli-
nickymi projevy prematurity, fetalni rlistové
restrikce a umrtim plodu (5).

Jak prokazala i nase studie, jsou ptiznaky
infekce SARS-CoV-2 u novorozenct mirnéjsi
nez u starsich déti ¢i dospélych, vétsina naka-
zenych novorozenct zUstava asymptomatic-
kych. Mezi pfiznaky mirnéjsi neonatélni infek-
ce mUzeme zaradit kasel, tachypnoi, dyspnoi,
febrilie, prijem, poruchu piti ¢i zvraceni (6).

Zakladem terapie zdvazné formy neonatal-
ni infekce SARS-CoV-2 je symptomatickd péce,
udrzujici zakladni zivotni funkce ditéte (venti-
la¢ni podpora, oxygenoterapie, parenterdlni
vyziva, aplikace surfaktantu, lécba bakterial-
nich superinfekci atd.). V nékterych kazuistikach
byly v terapii novorozenct zkouseny riizné léky
napt. hydroxychlorochin, favipiravir, remdesivir,
kortikosteroidy ci intravenézniimunoglobuliny
(6). Jednoznacny farmakoterapeuticky konsen-
sus v terapii zavazné neonatalni SARS-CoV-2
infekce vsak nebyl dosud vytvoren.

Z literatury déle vyplyva, ze vétsina in-
fekci SARS-CoV-2 zjisténych u novorozencl
po narozeni, je zplsobena horizontalnim
pfenosem od pecovatell (primarné infiko-
vané matky). Udaje o bezpe¢nosti kojeni
matkami, infikovanymi SARS-CoV-2, jsou
v8ak uklidiujici. Preventivni uloha kojeni
je zaloZena na silné protilatkové odpovédi
slgA, pfitomnou v lidském mléce po infekci
matky, se specifickou reaktivitou na cely
protein SARS-CoV-2 Spike, na jeho recepto-
rovou vazebnou doménu (slgA, IgG a/nebo
IgM), na podjednotky S1 nebo S2 a nukleo-
kapsid SARS-CoV-2 (8).

INFEKCE SARS-COV-2 A NOVOROZENCI

Pfi disledném pouzivani chirurgickych
rousek a hygienickych opatienich (myti rukou,
vzdélenost postylky ditéte dva metry od po-
stele matky) nebyl v literatufe zjistén zvyseny
pozdni postnatalni pfenos (definovany jako
pfenos po 72 hodinach zivota) v souvislosti
s kojenim. Neod(ivodnéna separace novoro-
zence od matky, infikované SARS-CoV-2, se
tedy nedoporucuje (6).

Lepsi pochopeni patogennich mecha-
nism0 infekce SARS-CoV-2 spolec¢né s du-
slednym monitorovanim nésledkd, speci-
fickych pro jednotlivé vékové skupiny, by se
mélo stat predmétem dalsich prospektivnich
studii.

Uvedena observacni studie pfinesla zaji-
mavé a nové informace ohledné vztahu infek-
ce SARS-CoV-2, porod a novorozenec. Pocet
PCR pozitivnich rodicek byl ne¢ekané nizky
(1,6 %), mély jen lehké pfiznaky (s vyjimkou pfi-
padu, uvedeného v kazuistice) nebo byly zcela
bez ptiznakd. Novorozenci pozitivnich matek
neméli zddné pfiznaky nemoci (kromé jednoho
v kazuistice). Pfenos infekce SARS-CoV-2 z mat-
ky na plod, resp. novorozence mozny je, ale je
vzécny diky predpokldadanému ochrannému
molekularnimu usporadani (ACE2 receptor a

serinova protedza).

Predpokladem transplacentarniho pfeno-
su je viremie.

Majorita téhotnych Zen exprimuje na
povrchu placentarnich bunék receptor
ACE2.

Pro vstup SARS-CoV-2 do bunék je nutna
vazba na ACE2 a soucasna proteolytic-
ka aktivita transmembrdnové serinové
proteazy.

Exprese serinové protedzy placentarnimi
bunkamije vzacna, a to by mohl byt moz-
ny obranny mechanismus transplacen-
tarniho pfenosu a infekce plodu.
Onemocnéni SARS-CoV-2 je spojeno s his-
topatologickymi zménami placenty.

Nami prezentovana kazuistika demonstru-
je pripad tézké, vs. SARS-CoV-2 pneumonie
nezralého ditéte se signifikantni viremii, ale

s necekané rychlou upravou plicniho nalezu
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tak, Ze |ze uvaZovat o lé¢ebném efektu proti-
latek od matky nebo obsazenych v darcovské
plazmé, kterou dostalo opakované. V 1. roce
mélo dité ptiméreny rlist a vyvoj odpovidajici
jeho véku a vyznamné prematurité.
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MUDr. Julia Bartkova, MBA" %, Veronika Prichystalova?, Anna Pribojova?, MUDr. lvan Suchéanek’,
prof. MUDr. Bretislav Lipovy, Ph.D., MBA, LL.M."2

'Klinika popalenin a plastické chirurgie, Brno

2l ékarska fakulta Masarykovy univerzity, Brno

Obfivrozené melanocytarni névy (Giant Congenital Melanocytic Nevus, GCMN) zpUsobuji vyrazné kosmetické deformace spojené
s moznymi psychosocialnimi problémy u téchto pacientl a hlavné je ohrozuji z hlediska moznosti rizika maligni transformace.
Momentélné neexistuje presné definovany postup jak pfistupovat k témto pacientdm. Strategie l1écby se lisi u kazdého pacienta,
aje dllezité ji koncipovat individualné. V této kazuistice prezentujeme divku ve véku ¢asné adolescence, s obfim vrozenym mela-
nocytarnim névem na dorzalni ¢asti nohy s pfesahem na distalni bérec. Po extramuralni netispésné aplikaci tkanového expandéru
byla pacientka referovana na nase pracovisté a byla zvolena kompletni excize s primarnim uzavérem za pomoci dermalni nahrady
MatriDerm® (MedSkin Solution Dr. Suwelack AG, Billerbeck, Némecko) v kombinaci s autolognim koznim stépem. Faktory, které
je tfeba vzit v Uvahu pfi zvaZzovani strategie 1écby, zahrnuji moznost pfitomnosti vysoce rizikovych fenotypovych rysti spojenych
s maligni transformaci, mezi kterymi je velikost vétsi nez 20 cm v prdmeéru, lokalizace Iéze, pfitomnost vice 1ézi, nepravidelna
morfologie a v neposledni fadé histologicky vysledek posuzované léze. Mezi dulezité skutecnosti pfi rozhodovani o dalsi 1é¢bé
patii zvazit moznost psychosocidlniho dopadu a kosmetické deformace u téchto pacientd.

Kli¢ova slova: détsky pacient, kozni novotvar, rekonstrukéni chirurgické postupy, kozni Stepovani, MatriDerm®.

Giant Congenital Melanocytic Nevus (GCMN) causes a significant cosmetic defect associated with possible psychosocial problems
in these patients, and mainly threatens these patients from the point of view of the possibility of the risk of malignant transfor-
mation. Currently, there is no well-defined strategy for how to approach these patients. The treatment strategy is different for
each patient and it is important to consider it individually. In this case report, we present a girl in early adolescence with a giant
congenital melanocytic nevus on the dorsum of the leg extending to the distal lower leg, in which we chose to apply an expander
with later surgical removal of this lesion followed by the application of MatriDerm® (MedSkin Solution Dr. Suwelack AG, Billerbeck,
Germany) in combination with an autologous skin graft. Factors important when considering a treatment strategy include the
possibility of the presence of high-risk phenotypic features associated with malignant transformation, among which the size is
greater than 20 cm in diameter, the localization of the lesion, the presence of multiple lesions, irregular morphology and, last but
not least, the histological result. Other important facts when deciding on further treatment include considering the possibility
of psychosocial impact and cosmetic deformity in these patients.

Key words: pediatric patient, skin neoplasm, reconstructive surgical procedures, skin grafting, MatriDerm®.

abnormalniho vyvoje, ristu nebo migrace  ohrani¢enymi okraji, uvnitf névu se nachazi

Kongenitalni melanocytarni névus melanoblastd, zacinajici jiz in utero. Klinicky ~ hypo ¢i hyperpigmentovana loziska s ¢astou
(Congenital Melanocytic Nevus, CMN) je  se popisuje jako kozni alterace tmavé-hnédé  povrchovou hypertrichézou (1). Pro rozdéleni
benigni kozni 1éze vznikajici v disledku azcerné barvy s nepravidelnymi, aviak dobfe ~ CMN dle velikosti do jednotlivych kategorii je

MUDr. Julia Bartkova, MBA Cit. zkr: Pediatr. praxi. 2023,24(5):326-330
Klinika popalenin a plastické chirurgie, Brno Clének pfijat redakcf: 14. 8. 2023
jul.bartkova@gmail.com Clanek pfijat k publikaci: 13.9. 2023
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Obr. 1. A. LokdIni ndlez, predoperacné, B. Kompletni excize névu v oblasti dorza levé nohy az ke kotnikim

C. Aplikace tkdriové ndhrady Mat
X N\

nutné odhadnout, jaké velikosti CMN dosah-

ne v dospélosti, pfi proporcné stejném rdstu
névu k rdstu téla ditéte. Na dany odhad jsou
dostupné ciselné faktory, které zohlednuji
lokalizaci névu (2). Névus s velikosti mensi
nez 1,5cm se fadi mezi malé CMN, do 10cm
mezi stfedni CMN, od 11 cm do 20cm mezi
velké. GCMN jsou poté definovany jako CMN
s prfedpokladanou velikosti nad 20 cm v dos-
pélosti (3). Mimo samotnou velikost névu je
vsak dulezité zvazit také pritomnost satelit-
nich lozisek a jejich rozsah (4). Pfitomnost
mnohocetnych satelitnich névd je u pacientt
s CMN udavana ve vice nez 80 % (5).

Kazuistika

Prezentovanym pacientem je zdrava
divka ve véku ¢asné adolescence, ktera se
dostavila do ambulance Kliniky popalenin
a plastické chirurgie Fakultni nemocnice
Brno pro excizi rozsdhlého kongenitélniho
pigmentového nenddorového névu v ob-
lasti proximalni ¢asti dorza nohy a predni
a laterdlni strany distélniho bérce levé dolni
koncetiny pfiblizné velikosti 1,5 % total body
surface area (TBSA). Po porodu byl névus
konzultovan na dermatologickém oddéleni
okresni nemocnice a nasledné na speciali-
zovaném pracovisti. Rok a pul pred excizi
névu byl za hospitalizace pacientce implan-
tovan tkanovy expandér na jiném pracovisti
plastické chirurgie, ktery byl explantovén
o pll roku pozdéji. Vzhledem k neuspo-
kojivému vysledku a omezené moznosti
mobilizace v dané oblasti byla divka ode-
sldna ke konzultaci a provedeni excize na

www.pediatriepropraxi.cz

riDerm® D. Autotransplantace DES

e

nasi kliniku. V rodiné nebyly podobné kozni
afekce pozorovany. Planovana operace pro-
béhla pul roku po inicidlni navstévé nase-
ho pracovisté. Byla provedena kompletni
excize névu s naslednou aplikaci tkarnové
ndhrady MatriDerm® (MedSkin Solution Dr.
Suwelack AG, Billerbeck, Némecko) o veli-
kosti 10 x 15 cm a tloustce Tmm v kombinaci
s autotransplantaci dermo-epidermalnim
$tépem (DES) odebranym z levého steh-
na o tloustce 0,20 mm (Obr. 1). Vysledny
resekat ¢lunkovité kozni excize velikosti
140 % 100 X 5 mm byl odeslan na histologic-
ké vysetieni. Poopera¢ni obdobi probihalo
bez komplikaci, vykon byl empiricky kryty
antibiotickou terapii. Histologické vysetieni
potvrdilo diagnézu kongenitalniho melano-
cytarniho névu bez detekovatelnych zné-
mek dysplazie ¢i malignity. V nasledujicich 2
tydnech po operaci byly v celkové anestezii
provedeny prevazy defektu. Vzorky odesla-
né na mikrobiologické vysetieni byly vsech-
ny s negativnim vysledkem. U posledniho
pfevazu byl transplantat zhodnocen jako
kompletné pfihojeny az na mensi 1x1cm
velkou oblast, kde DES nebyl pIné ptihojen
kvili hematomu (Obr. 2). Nasledovaly pie-
vazy pouze na llzku. Tti dny po poslednim
prevazu v celkové anestezii byla ukoncena
hospitalizace pacientky a ta je nyni sledova-
na ambulantné. Pfi kontrole, kterd probéh-
la zhruba mésic od excize a transplantace,
byla jak transplantovand, tak sekundarni
odbérova plocha zhojen4, s vyjimkou do-
posud ne plné pfihojeného DES v oblasti
zevniho kotniku o velikosti 0,2 cm? a malé
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Obr. 2. Prevaz cestou sdld, pfiblizné dva tydny po
excizi a transplantacf

Obr. 3. Ambulantni kontrola zhruba mésic od ex-
cize a transplantace A, B. Transplantovand plocha,
C. Odbérovd plocha

¢asti dolniho okraje DES o velikosti 0,5 cm?.

Zbytek transplantované plochy je v trovni
zdravé kdze, pohmatové mékky a pohledové
bledé Cerveny. Ze subjektivniho hlediska pa-
cientka uvadi pouze bolest Slapky pfi delsi
chizi (Obr. 3). Divce bylo doporuceno nosit
specialni elasticky névlek pro prevenci hy-
pertrofické jizvy, soft laser terapie a dlisled-
nd a pravidelna rehabilitace v misté bydlisté.
Pfi doposud posledni kontrole, pfiblizné
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tieti mésic od transplantace, byl transplan-
tat vitalni v pIném rozsahu, odbérova plocha
byla zhojena (Obr. 4). Divka i matka jsou s vy-
sledkem nadmiru spokojeny, jak s funk¢nosti
nohy, tak s estetickym vysledkem.

Diskuze

Incidence GCMN se pohybuje okolo
1:20000 novorozencd, u opravdu rozsahlych
forem je incidence pouze 1:500000 (2), s mir-
né vyssi prevalenci u divek. Diagnostika je
predevsim zalozena na klinickém fyzikalnim
vysetfeni, které se provadi uz pfi narozeni.
V rdmci diferencialni diagnostiky se vyuziva
dermatoskopie (6), k odli$eni jinych diagnéz
jako modry névus, lentigo a café-au-lait skvr-
ny typické pro neurofibromatézu (7). | kdyz
je CMN ve vétsiné pripadd asymptomatic-
ky, u pacientd s GCMN jsou Castéji popsané
lokalni potize typu pruritu, xerézy a vzniku
koznich erozi a ulceraci (8). Pro GCMN se
udava absolutni riziko transformace v mela-
nocytarni neoplazii mezi 1,25 az 10,00 % (9),
v nékterych studiich je vSak uvedeno toto
riziko i nizsi, okolo 0,7 % (10). V porovnani
s béZnou populaci, u pacientl s GCMN je
pravdépodobnost maligni transformace
0 529% vyssi (9). Toto vysoké riziko potvrzuji

Obr. 4. A, B, C. Ambulantni kontrola priblizné tretf
meésic od transplantace

i zavéry ze 14 studii, kde byl medién véku pfi
stanoveni diagnézy maligniho melanomu 7
let (10). Maligni transformace GCMN muze
byt klinicky provézena zvysenou bolestivosti,
krvacenim, pruritem, atypickym rdstem ¢i
lokdInimi zménami pigmentace névu (11).
Dalsi proliferativni procesy v terénu CMN
mohou vést ke vzniku méné castych nale-
z0l jako rhabdomyosarkomu, liposarkomu ¢i
kozniho hamartomu.

V nasem pripadé se volila kompletni ex-
cize po predchozi aplikace tkdriového ex-
pandéru. Pouziti tkdriového expandéru se
vseobecné povazuje za bezpecné u détskych
pacientl od 6. mésice véku (12). Vysledky
tohoto pfistupu hodnotili Hamid Karimi et al.
retrospektivné na vzorku 1105 pacientl po
dobu 15 let, pficemz Uplné odstranéni jizev
bylo dosahnuto u 93 % pacientt (13). Existuji
dva hlavni dGvody, proc¢ se ve velkém mnoz-
stvi pfipadtd GCMN voli kompletni excize jako
primarni zpGsob 1é¢by. Prvnim divodem je
snaha predejit rozvoji maligniho melanomu
v névu, druhym je pak psychosocidlni bene-
fit pro pacienta, ktery koreluje s estetickym
vzhledem daného mista po excizi (14). Dalsi
moznosti volby je parcidlni excize. Jeji nej-
vétsi vyhodou je mensi jizveni, nez je tomu
v pfipadé kompletni excize, ovsiem v pfipadé
podezieni na pfitomnost maligniho melano-
mu se tento postup nedoporucuje.

U pacientky bylo po predchozi rozvaze
pfistoupeno k piekryti excidované plochy po-
moci dermalni ndhrady MatriDerm® vzhledem
k rozsahu a hloubce excize. MatriDerm® je vy-
soce porézni membréna, ktera je tvofena z ko-
lagenu typul, Ill, V a hydrolyzatu alfa-elastinu,
vse je bovinniho pdvodu. Diky nesitované
strukture kolagenu se jedna o pIné biokom-
patibilni materidl, ktery se rychle rozkldda
(15). MatriDerm® se tak typicky vyuziva jako
tkdnova ndhrada na prekryti ploch, kde doslo
k poskozeni ¢i vyfiznuti kdize v celém jejim
rozsahu, indikace zahrnuji predevsim defekty
vzniklé po excizi obfich név, jizev ¢i popale-
nin lll. stupné. Velkou vyhodou MatriDerm®
je vysledny esteticky efekt mista, kde byl
MatriDerm® pouzit (16), minimalizace vzniku
jizevnaté kontraktury, sniZeni rizika tvorby
hematomu v misté rany a stejné tak vysledna
data prokazuji i velice nizké riziko odhoje-
ni pfi jednorazové aplikaci (17). Nevyhodou
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vsak zUstava vysoka cena této nahrady, ktera
znacné limituje jeji Sirsi vyuzivani. Alternativni
moznosti je cenové podobna uméla dvou-
vrstvé kize Integra® (Integra Life Science,
Plainsboro, NJ, USA). Autotransplantace kaze
je vSeobecné povazovéna za zlaty standard
pfilécbé rlznych typl koznich defektl. Jedna
se o nejjednodussi a cenové nejdostupnéjsi
moznost reparace téchto defekt(.

V neposledni fadé stoji opét za zminku
zvazit v rdamci rozvahy terapeutického pos-
tupu i potenciondlni psychologicky dopad,
jak na samotného pacienta, tak jeho rodinu.
Vicero studii potvrdilo negativni vliv na men-
talni stav ditéte i matky. Pfi testovani détskych
pacientt s GCMN byla u 26 % z nich prokazana
pfitomnost emocionalnich a behavioralnich
zmén, u 30% se potvrdily problémy socidlniho
charakteru (18). Prevalence behavioralnich
a emocionalnich problému byla o 50 % vyssi
v porovndni s béZznou populaci. | samotni ro-
dice téchto pacientl udavaji, ze si ve zvysené
mite v$imaji nejriiznéjsich psychickych zmén
u svych déti a tyto zmény se dle jejich nazoru
prohlubuji s vékem. Problémem je i Sikana
vrstevniky. Celkové 8% déti s CMN udava, ze
dlvodem sikany byl pravé CMN (19). Mnoho
pacientll s GCMN se citi zahanbené a trpi na
nizké sebevédomi. Dokonce vétsina téchto
jedincli dava prednost jizvam pred GCMN,
pravdépodobné proto, ze jizvy jsou spole-
Censky prijatelné&;jsi (18). Pri lé¢by je vzdy tieba
zohlednit jak charakteristiku névu, tedy veli-
kost, hloubku, lokalizaci névu, funk¢nost kiize,
riziko maligni transformace, tak i individualni
potieby pacienta a jeho rodiny, pfedevsim
psychologicky aspekt a esteticky vzhled névu
a chirurgickych jizev (2). Sakhiya Jagdish et
al. (11) nedoporucuji vytvofit postupy, které
by arbitrarné platily napfi¢ celym spektrem
pacientd, je dllezité 1é¢bu individualizovat
a zohlednit vice zminovanych aspekti pro-
blematiky.

Zavér

Pacientka i matka jsou s finalnim vysled-
kem jak estetickym, tak funkénim velmi spo-
kojeny. A to i presto, ze divka se opakované
zdrahala pravidelné rehabilitovat kvili vy-
razné bolestivosti. Momentalné je funk¢nost
koncetiny plné obnovena a pocity bolestivosti
pfi chlizi zcela vymizely.

www.pediatriepropraxi.cz


https://www.pediatriepropraxi.cz/

OLIVOVA -
DETSKA «

Poskytujeme naslednou odbornou Ié¢bu pacientiim
s opakujicimi se Ci chronickymi onemocnénimi hornich
a dolnich dychacich cest. Jsou to onemocnéni nosohltanu,
vedlejSich nosnich dutin, stfedousi, hrtanu, pradusek,
plic; stavy s alergickymi rymami, prdduskovym astmatem,
vrozenymi i ziskanymi poruchami funkce dychaciho ustroji
a poruchami imunity.

Do Olivovy détské léCebny také pfijimame:
e  déti s obezitou,

e nemocemi pohybového ustroji,

e atopickym ekzémem pfi indikaci J98,

e GER.

Olivova détska lééebna, o.p.s., Olivova 224, 251 01 Ri¢any u Prahy

@ www.olivovna.cz 0 Olivova détska lécebna @ 323619103 (105), 736 754 332



https://www.olivovna.cz/

} SDELENI Z PRAXE

CHIRURGICKA LECBA OBRIHO VROZENEHO MELANOCYTARNIHO NEVU U MLADE DIVKY

LITERATURA

1. Arons MS. Management of giant congenital nevi. Plastic
and reconstructive surgery. 2022;110(1):352-353.

2. Kovalyshyn |, et al. Congenital melanocytic naevi. The Aus-
tralasian journal of dermatology. 2009;50(4):231-240;quiz241-2.
3. Ibrahimi OA, et al. Congenital melanocytic nevi: where
are we now? Part Il. Treatment options and approach to tre-
atment. Journal of the American Academy of Dermatology.
2012;67(4):515.e1-13;quiz 528-530.

4. Ruiz-Maldonado R. Measuring congenital melanocytic nevi.
Pediatric dermatology. 2004,21(2):178-179.

5. Arneja JS, Arun KG. Giant congenital melanocytic nevi.
Plastic and reconstructive surgery. 2009;124(1):Suppl:1le-13e.
6. Alikhan A, et al. Congenital melanocytic nevi: where are
we now? Part |. Clinical presentation, epidemiology, patho-
genesis, histology, malignant transformation, and neurocuta-
neous melanosis. Journal of the American Academy of Der-
matology. 2012;67(4): 495.e1-17,quiz 512-514.

7.Macneal P, Patel BC. Congenital Melanocytic Nevi. [Upda-
ted 2023 Apr 3]. In: StatPearls [Internet]. Treasure Island (FL):
StatPearls Publishing; 2023 Jan. Available from: https://www.

ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK563168/.

8. Giam YC, et al. Neonatal erosions and ulcerations in gi-
ant congenital melanocytic nevi. Pediatric dermatology.
1999;16(5):354-358.

9. Zaal LH, et al. Risk of malignant transformation of conge-
nital melanocytic nevi: a retrospective nationwide study
from The Netherlands. Plastic and reconstructive surgery.
2005;116(7):1902-1909.

10. Krengel S, et al. Melanoma risk in congenital melanocy-
tic naevi: a systematic review. The British journal of derma-
tology. 2006;155(1):1-8.

11. Sakhiya J, et al. Giant Congenital Melanocytic Nevi Suc-
cessfully Treated with Combined Laser Therapy. Indian der-
matology online journal. 2020;11(1):79-82.

12. Bauer BS, et al. The role of tissue expansion in the ma-
nagement of large congenital pigmented nevi of the fore-
head in the pediatric patient. Plastic and reconstructive sur-
gery. 2001;107(3):668-675.

13.Karimi H, et al. Tissue expanders; review of indications, resul-
ts and outcome during 15 years' experience. Burns: journal of

PISTE JAKO PROFESIONAL |

Zkov'ntq'olu‘jte si, jestli ve svych prezentacich, 1

¢lancich atd. nedélate zbyteéné chyby

Ty nejtypictéjsi
jsme pro vas sepsali

a vysvétlili na socialnich
_sitich a naSem webu. =»

the International Society for Burn Injuries. 2019;45(4):990-1004.
14. Tromberg J, et al. Congenital melanocytic nevi needing
treatment. Dermatologic therapy. 2005;18(2):136-150.

15. CervelliV, Brinci L, Spallone D, et al. The use of MatriDerm®
and skin grafting in post-traumatic wounds. Int Wound J.
2011;8(4):400-405.

16. Jackson SR, Roman S. Matriderm and Split Skin Grafting
for Full-Thickness Pediatric Facial Burns. J Burn Care Res.
2019;40(2):251-254.

17. Min JH, Yun IS, Lew DH, et al. The use of matriderm and
autologous skin graft in the treatment of full thickness skin
defects. Arch Plast Surg. 2014;41(4):330-336.

18. Koot HM, et al. Psychosocial sequelae in 29 children with
giant congenital melanocytic naevi. Clinical and experimen-
tal dermatology. 2000;25(8):589-593.

19. Masnari O, et al. Predictors of Health-related Quali-
ty of Life and Psychological Adjustment in Children and
Adolescents With Congenital Melanocytic Nevi: Analy-
sis of Parent Reports. Journal of pediatric psychology.
2019;44(6):714-725.

(v) covid-19
V dobé pandemie covidu»-19'do§lo K.

% /
VZOtMacientka L
; ZO-Macientka :
; : ZOMacientk‘a

7 @ZOIeté pacientka

SOLEN MEDICAL EDUCATION

330 PEDIATRIE PRO PRAXI / Pediatr. praxi. 2023;24(5):326-330 /

www.pediatriepropraxi.cz


https://www.pediatriepropraxi.cz/

MORBILIFORMNY POLIEKOVY EXANTEM S FEBRILITAMI A SYSTEMOVYMI PREJAVMI U 12-ROCNEHO DIEVCATA
https://dei.org/10.36290/ped.2023.083
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DRESS syndrom je zavazna, potencionalne letdlna, reakcia alergického typu, ktord sa moze prejavit u predisponovaného jedinca
niekolko tyzdnov po uzivani lieku. Je délezité na nu mysliet, ak sa u pacienta, ktory je lie¢ceny suspektnym liekom, objavia vysoké
teploty, exantém spolu s postihnutim vnutornych orgénov a charakteristickymi hematologickymi zmenami. Liecba spociva vo
vynechani prislusného lieku, vo vysokych davkach kortikoidov, pripadne s intraven6znymi imunoglobulinmi, a v komplexnej te-
rapii organového postihnutia. Autorky prezentuju kazuistiku 12-ro¢nej pacientky na lie¢be lamotriginom, u ktorej doslo k rozvoju
febrilit, morbiliformného exantému, k hematologickym a hepatalnym zmenam.

Klucové slova: liekové reakcie, DRESS syndréom, orgdnové postihnutie, lamotrigin, kortikosteroidy.

DRESS syndrome is a serious, potentially lethal hypersensitivity reaction that may manifest itself in a predisposed individual
several weeks after taking the drug. It is important to keep it in mind in a patient who is being treated with suspected drug who
develops high fevers, rash along with involvement of internal organs and typical hematological changes. Treatment consists of
discontinuation of the drug, high doses of corticosteroids, possibly with intravenous immunoglobulins and complex therapy of
affected organs. The authors present a case report of a 12-years-old girl under lamotrigine treatment with the development of

fever, morbilliform rash, hematological and liver changes.

Key words: drug reaction, DRESS syndrome, organ disability, lamotrigin, corticosteroids.

Liekova reakcia s eozinofiliou a systé-
movymi prejavmi DRESS (Drug Reaction
with Eosinophilia and Systemic Symptoms)
syndrému je vzacna zdvaznda neziaduca
liekovéa reakcia alergického typu, ktord
vznikd u potencidlne rizikovych pacientov
(1). Syndrém bol prvykrat opisany v roku
1996. V literature je znamy aj pod nazvom
DISH (Drug-Induced Hypersenzitivity
Syndrome) - liekmi indukovany hypersen-
zitivny syndrom (2).

Incidencia ochorenia sa udava od 1 pripa-
du na 1000 az po 1 pripad na 10000 obyva-

telov. Dospeli su postihnuti ¢astejsie ako deti,
bez rozdielu pohlavi. Mortalita dosahuje v do-
spelej populécii 10-20 % (3). Medzi lieky, ktoré
sa najcastejsie uvadzaju v suvislosti s DRESS
syndrémom, patri lamotrigin, alopurinol,
karbamazepin, trimetoprim-sulfametoxazol,

vankomycin a fenytoin (4).

V patogenéze ochorenia sa uplatiuje
vplyv geneticky podmieneného abnormalne-
ho metabolizmu liekov (obrazok 1), reaktivacia
herpetickej infekcie HHV6, HHV7, CMV, EBV,
ako aj individualna predispozicia.

Napriklad pri DRESS syndréme, ktory
je vyvolany antikonvulzivami, bola opisana
mutdcia génu pre epoxid hydroxylazu, gene-
ticky polymorfizmus zodpoveda za rodinny
vyskyt (9).

Je zndmych viac ako 50 druhov liekov,
ktoré su asociované so vznikom DRESS syn-
drému (tabulka 1).

Pozitivnu asociaciu HLA antigénov s liekmi
a vyskytom DRESS syndréomu potvrdili far-
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makogenetické studie. Vysetrenie HLA aso-
ciacie mozno vnimat ako sucast prevencie,
hlavne v rizikovej skupine pacientov. V za-
hrani¢i sa Standardne vysetruje HLA asociacia
pred zacatim virostatickej lie¢by abakavirom
u pacientov s HIV (7, 8, 9).

Alopurinol: HLA-B 58:01

Karbamazepin: HLA 31:01

Lamotrigin a fenytonin: HLA-A 24:02

Dapsén: HLA-B 13:01

Abakavir: HLA-B 57:01

Na potvrdenie diagnézy DRESS syn-
dréomu je potrebny typicky klinicky obraz,
charakteristické laboratérne parametre
a hodnotenie skére na zéklade skérovacich
systémov. V praxi sa vyuziva hlavne skoére
J-SCAR (Japanese Research Committee on
Severe Cutaneous Adverse Reaction group),
ktorym je DRESS syndrém potvrdeny pri
splneni 7 z 9 kritérii (tabulka 2). Podla skére
RegiSCAR (The European Registry of Severe
Cutaneous Adverse Reaction study group)
musi pacient splfiat 3 z 5 hlavnych kritérii
(tabulka 3).

V klinickom obraze je typicky morbiliform-
ny exantém, svrbivy, so zac¢iatkom na trupe
a tvari, so Sirenim kaudalne na koncatiny.
Koza je infiltrovand, moze byt pritomny opuch
tvare, hlavne periorbitalne. Nie su vylucené
ani vezikuly, buly, sterilné pustuly aj purpu-
ra, niekedy byva exfoliativna dermatitida az
erytrodermia. Casté méze byt aj zdurenie
regionélnych lymfatickych uzlin a organové
postihnutie, naj¢astejsie obliciek (30-80 %)
a pecene (50-80%) (9).

Hepatopatia sa vac¢sinou prejavi asympto-
matickou elevaciou aminotransferaz a/alebo
alkalickej fosfatazy. V praxi vyuzivame hod-
notiace skore tzv. DILI - liekmi indukované
pecenové poskodenie (Drug Induced Liver
Injury), podla ktorého mozeme hovorit
o miernom poskodeni, stredne tazkom, taz-
kom a transplantacnom/fatalnom stadiu.

Zéavaznejsie formy su sprevadzané hepa-
tomegaliou, ikterom, zndmkami akutneho
pecenového zlyhania (hyperbilirubinémia,
koagulopatia, hyperamoniémia, porucha ve-
domia). Boli opisané pripady, pri ktory bola
nutnd urgentna transplantacia pecene (10).

Patogenéza DRESS syndrému (spracované podla 5)

vdzba na leukocytarne

antigény HLA

%

!

Kaskada imunitnych reakcif

B —

T

vazba

Poskodenie organizmu

Lieky asociované so vznikom DRESS syndrému (5, 6)

Antiepileptika

karbamazepin, lamotrigin, valproat, fenytoin, fenobarbital, primidéon

Nesteroidné antiflogistika B .
lova, fenylbutazén

piroxikam, naproxén, ibuprofén, celekoxib, diklofenak, kyselina acetylsalicy-

Antidepresiva

fluoxetin, amitriptylin, klomipramin, bupropion

Antihypertenziva

enalapril, atenolol, celiprolol, amlodipin, kaptopril

Antimikrobialne latky
a sulfénamidy

trimetoprim-sulfametoxazol, vankomycin, ampicilin, amoxicilin, nitrofuran-
tion, doxyciklin, streptomycin, spiramycin, terbinafin

Iné

alopurinol, azatioprim, soli zlata, klopidogrel, atorvastatin, spironolakton,
mexiletin, omeprazol, efalizumab a dalsie

Skérovaci systém pre DRESS syndrém podla J-SCAR (10)

Makulopapuldzny vysey, ktory vznikol 3 tyzdne po uzivani podozrivého lieku

Pretrvavanie priznakov po vynechanf lieku

Febrility >38°C

Laboratérne znaky orgdnového poskodenia

Eozinofilia > 1,5 x 10%1 alebo leukocytdza > 11,0 X 10%, alebo atypické lymfocyty > 5%

Lymfadenopatia na viacerych miestach

Reaktivacia HHV6 virdzy

Skérovaci systém pre DRESS syndrém podla RegiSCAR ( 10)

Ano Nie
Febrility >38°C 0 -1
Zvacsenie lymfatickych uzlin 1 0
Eozinofilia lahké/tazka 1/2 0
Atypické lymfocyty 1 0
Rozsiahly kozny vysev 1 0
Mensi kozny vysev + 2 iné kozné postihnutia 1 0
Iné kozné ochorenie -1 0
Postihnutie 1 orgdnu/2 a viacerych organov 1/2 0
Dl¥ka trvania ochorenia viac ako 15 dnf 0 -1
Iné priciny vylicené 1 0

Sucet bodov: < 2 vyliceny, 2-3 moZny, 4-6 pravdepodobny, > 6 potvrdeny DRESS syndrém

Lie¢ba DRESS syndrému spociva vo vyne-
chaniinkriminovaného lieku a zavisi od stupna
zavaznosti, ¢asto vyZaduje multidisciplinarny
pristup. Mortalita ochorenia sa udava 5-10%
a priblizne 10-20% pacientov vyzaduje in-
tenzivisticku starostlivost. Medzi najcastejsie
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pri¢iny smrti patri akutne zlyhanie pecene,
fulminantna myokarditida, hemofagocytéza
a multiorganové zlyhanie. Castou smrtelnou
komplikéciou je bakteridlna alebo mykoticka
sepsa. Napriek tomu u vacsiny pacientov do-
chadza pocas niekolkych tyzdrov ku komplet-
ného zhojeniu (9, 11).
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Diferencidlna diagnostika DRESS syndrému (spracované podia 9)

DRESS syndréom

SJS/TEN AGEP

Kawasakiho choroba

Vznik prejavov od zaciatku
uzivania lieku

2-6 tyzdriov

1-3 tyzdne 2-10dni

Klinicky obraz

morbiliformny exantém,
erytrodermia, exfoliativna
dermatitida, buly/pustuly-su
zriedka, Nikolsky fenomén-

buldzne Iézie, sliznicné prejavy,
epiderdlna nekrolyza, exantém
Nikolsky fenomén+

extrafolikuldrne pustuly

s edematoznym erytémom,
buly, sliznice 0

Nikolsky fenomén-

jahodovy jazyk, konjuktivitida,
palmérny erytém, edém ruk,
polymorfmny exantém

pankreatitida

nekréza

Koznd biopsia nespecificka, lymfocytarny epidermadlna subkornedlne/intraepidermalne
infiltrat, eozinofily, derméalny nekrolyza pustuly, perivaskularny infiltrat
edém s neutrofilmi, edém papildrnej
dermis
Hematologické zmeny:
eozinofily + - - -
atypické lymfocyty + - - -
leukocytdza s neutrofiliou
Systémové prejavy:
lymfadenitida + - - +
hepatitida + + +/- +/-
iné nefritida, tubuldrna nefritida, prerenalne karditida,
keratitida, tracheobronchidlna zlyhanie vomitus, diarrhea

SJS - Stevensov-Johnson syndrém, TEN — toxickd epidermdlina nekrolyza, AGEP — akdtna generalizovand exantematdézna pustuléza

Zhrnutim liecebného algoritmu spracova-
ného podla dostupnych zdrojov (9, 12) méze
byt:

vynechanie inkriminovaného lieku, zékaz

jeho uzivania,

lahsie stavy: topické kortikosteroidy (KS),

antihistaminika,

zévaznejsie stavy:

antivirotikd (pri pozitivnej séroldgii:
ganciklovir, foskarnet, cidofovir),
systémové podavanie KS (prednizén
0,2-2mg/kg denne),

pulzy metylprednizolénu (30 mg/kg
pocas 3 dni),

intraven6zne imunoglobuliny (pri Zivot
ohrozujucich stavoch: 2g/kg pocas 5 dni),
plazmaferéza, imunosupresia (cyklofos-
famid, cyklosporin, mykofenolat mofetil,
rituximab) — zvysené riziko infekénych
komplikacii,

Specificka lie¢ba postihnutych organov
(hemodialyza, umeld plucna ventila-
cia...).

I$lo o takmer 13-ro¢nu pacientku v neu-
rologickom dispenzéri od doj¢enského veku
pre Westov syndrém, ktory mozno definovat
ako subor symptémov charakterizovanych
epileptickymi/infantilnymi kf¢mi, abnormal-
nymi vzormi mozgovych vin nazyvanymi hyp-
sarytmia a mentalnym postihnutim. Pacientka
bola od januara 2014 dlhodobo bez lie¢by,

www.pediatriepropraxi.cz

nakolko bol jej stav stabilizovany. Zaciatkom
decembra 2022 sa u nej znova vyskytli za-
chvaty pocas spanku vo forme no¢nych ne-
koordinovanych pohybov, neartikulovanych
zvukov a s preklipkavanim ocami. Vysetrili ju
na neurologickej ambulancii, kde na zédkla-
de EEG stav ohodnotili ako fokalna epilepsia
svdazbou na spanok, do lie¢by bol po prvykrat
nasadeny lamotrigin.

Vo februdri 2023 bola prijatd na Neuro-
logické oddelenie do Detskej fakultnej ne-
mocnice v KoSiciach pre zhorsenie stavu
epilepsie. Objektivne pri prijati bola paci-
entka afebrilnd, mala klinické znamky do-
znievajuceho infektu hornych dychacich
ciest, v neurologickom naleze bez topickej
|ézie nervového systému. Vzhladom na pre-
biehajuci infekt sa spravili vytery z tonzil
a nosa bez zachytu patologickej flory, na-
zofaryngedlny sekrét nepreukazal chripku,
RSV ¢i adenovirusovu infekciu. Ordinovana
symptomatickd liecba a systémovo antihi-
staminikd. Vo vstupnom hemograme bola
pritomna lymfopénia, hladina C-reaktivneho
proteinu bola nizka, ostatné vysetrované
hodnoty boli v SirSej norme. V Case prijatia
bola nasadend monoterapia lamotriginom
vo velmi nizkych dévkach, navysend vecerna
davka. Vykonalo sa aktivacné EEG vysetre-
nie, v priebehu no¢nej deprivécie sa klinicky
zachvaty nepozorovali, EEG zdznam bol bez
pritomnosti $pecifickych grafoelementov,
bez zndmok fotosenzitivity.

V priebehu hospitalizacie bolo niekolkokrat
zaznamenané zvysenie telesnej teploty do
39°C, ordinované chladové inflzie a antipy-
retikd. Pri hyperpyrexidch nebola pozorovana
kféova aktivita, kontrolny antigénovy test na
infekciu covid-19 bol negativny. Dvadsatstyri
hodin od nastupu febrilit sa manifestoval mor-
biliformny exantém na hornych koncatinach, so
irenim na trup, tvar a dolné koncatiny (obra-
zok 2-6), bez opuchov sliznic, lahko svrbivého
charakteru. Opakovane bol podany hydrokorti-
z6n a systémové antihistaminikd intravendzne
s minimalnym efektom. Laboratérne pritomné
vysoké zapalové markery, CRP 86, hrani¢na
trombocytopénia, elevované hepatélne enzy-
my. Pred zacatim antibiotickej liecby sa doplnilo
kultivacné vysetrenie mocu, ktoré nepreukdza-
lo mocovu infekciu, mo¢ bol sterilny. Vzhladom
na laboratérne parametre a klinicky obraz bolo
vyslovené podozrenie na DRESS syndrém po
lamotrigine, nasledne bolo antiepileptikum
z liecby vynechané a naordinované hepato-
protektiva. Na odporucanie imunoléga boli
doplnené vysetrenia na vylucenie infek¢ného
podkladu tazkosti vratane sérologického vyse-
trenia na virusy CMV, EBV, HHV a kultiva¢nych
sterov, infek¢na etioldgia nebola verifikovana
klinicky ani laboratérne.

V kontrolnom hematologickom obraze bo-
la pritomna eozinofilia, elevované hepatélne
enzymy, C4 zlozka komplementu a IgE. Stav bol
hodnoteny ako DRESS syndrém a zacala sa in-
travendzna lie¢ba metylprednizolénom (SOLU-
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Obr. 2. Morbiliformny exantém u pacientky s DRESS
syndrémom (zdroj: archiv Kliniky dermatoveneroldgie
UNLP, Kosice)

MEDROL) pocas 3 dni v davke 500 mg denne,
s prechodom na peroralny prednizén v dennej
davke 30mg. Pri ordinovanej lie¢be zacal exan-
tém ustupovat, pacientka bola afebrilng, bez
dalsich klinickych tazkosti. Klinické zachvaty
v spanku sa znovuobjavili v ¢ase vynechanej
antiepileptickej liecby, realizovalo sa dlhodo-
bé EEG videomonitorovanie po spankovej
deprivacii. Pacientke bol nasadeny valproat
s postupnou titraciou davky. Parenteralna
antibiotickd lie¢ba cefuroximom bola po
7 drioch ukoncena. Vzhladom na zachyteny
DRESS syndrém po lamotrigine boli skontro-
lované laboratérne parametre, vietky vratane
hepatélnych enzymov sa upravili, pretrvavala
[ahka trombocytéza, pravdepodobne pri korti-
koidoch. Monoterapia v liecbe epilepsie nesta-
cila, vyskytli sa zachvaty v spanku, preto bolo
k valproatu pridané dalsie antiepileptikum -
lakozamid, s postupnou titraciou davky. Nové
antiepileptikum pacientka dobre tolerovala, pri
dvojkombindcii mali zachvaty miernejsiu inten-
zitu a vyrazne sa zredukovali. Pacientka bola
v klinicky stabilizovanom stave prepustena do
ambulantnej starostlivosti, davky prednizénu
sa postupne redukovali az do vynechania, bola
bez prejavov liekovej precitlivenosti, naplano-
valo sa doplnenie lymfocytotransforma¢ného
(LTT) in vitro testu na lamotrigin. LTT test sluzi
na detekciu neskorého typu neziaducej liekovej
reakcie alergického typu, ktory predpokladdme
pri DRESS syndréme, jeho negativny vysledok

Obr. 3. Kozny vysev u 12-rocnej pacientky s DRESS
syndrémom (zdroj: archiv Kliniky dermatoveneroldgie
UNLP, Kosice)

Obr.5. Pacientka s DRESS syndrémom (zdroj: archiv
Kliniky dermatoveneroldgie UNLP, Kosice)

vsak este nevylucuje alergicku reakciu v pod-
mienkach in vivo.

Zaver

DRESS syndrém je zdvaznd, potencidlne
zivot ohrozujuca reakcia alergického typu
na niektoré lieky. Je potrebné na nu mysliet.
Skord diagnostika a lie¢tba m6ze minimalizo-
vat pripadné organové poskodenia ¢i dokonca
zabranit fatadlnym nasledkom.

Algoritmus manazmentu pacienta
s predpokladanym DRESS syndrémom
moézeme zhrnit nasledovne:
zhodnotit RagiSCAR skore, event. J-SCAR,
ukoncit lie¢bu inkriminovanym liekom,

hospitalizacia, zhodnotenie stupna zavaz-
nosti organového postihnutia (laboratérna
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Obr. 4. Kozné prejavy u pacientky s DRESS synd-
rémom (zdroj: archiv Kliniky dermatoveneroldgie
UNLP, Kosice)
; =" Bl
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Obr. 6. Periorbitdlne edematdzne presiaknutie u pa-
cientky s DRESS syndrémom (zdroj: archiv Kliniky
dermatoveneroldgie UNLP, Kosice)

kontrola a 24-48 hodin), monitorovanie

vitalnych funkcii,

= akutna lie¢ba antihistaminikd + KS/IVIG +
symptomaticka liecba,

= po odzneni prejavov DRESS syndromu
a vysadeni KS po 4-6 tyzdnoch mozno
doplnit LTT test — epikutanny test — prick/
intradermalny test, imunologické vysetre-
nie; provokacny/expozi¢ny test je kontra-
indikovany!!!
v rizikovej populdcii je mozny HLA skrining,
neordinovat prislusny liek pokrvnym
pribuznym pre mozny podiel genetickych
faktorov.

Literatura u autorky
a na www.pediatriepropraxi.cz

www.pediatriepropraxi.cz


https://www.pediatriepropraxi.cz/
https://www.pediatriepropraxi.cz/

% SLEVA

Z CENY PREDPLATNEHO

UHRADA DO

—~—

Q.--'.l'—y’-
al——" e,

VASE CENA

Pediatrie
PREDPLATNYM Pro praxi

< | iatri i.cz | ISSN 1213-0494 | Rognik25 | 2024 2 p ’
tidaje nostika, o
ty udét ko

CASOPISU NA ROK 2024
ZISKATE

PREHLEDOVE CLANKY

Porucl

6 cisel ve vasi schrance

Tematicka suplementa

Cteni na tabletech,
PC a telefonech

Pristup do archivu
casopisu on-line

predplatne@solen.cz
585 204 335



mailto:predplatne@solen.cz
https://www.pediatriepropraxi.cz/

NEOBVYKLY NARUST INVAZIVNICH PYOGENNICH STREPTOKOKO U DETT
https://doi.org/10.36290/ped.2023.084

prof. MUDr. Vladimir Mihal, CSc." 2, Mgr. Pavla Ku¢ova, Ph.D.3, MUC. Veronika Vasifova?,
MUC. Marek Teleky?, MUDr. Kamila Michalkova*

'Ustav molekularni a transla¢ni mediciny, LF UP Olomouc

2Détskd klinika, LF UP a FN v Olomouci

3Mikrobiologicky ustav, LF UP a FN v Olomouci

“Radiologicka klinika, LF UP a FN v Olomouci

Streptococcus pyogenes (streptokok skupiny A, GAS) mize u déti zapficinit Siroké spektrum onemocnéni, zejména faryngitidu a spalu.
Méné ¢asto mUlze zpUsobit zavazné invazivni infekce, véetné nekrotizujici fascitidy, pneumonie, sepse a syndromu streptokokového
toxického Soku. Infekce GAS vyzadujici hospitalizaci je u mladsich déti stale spojena se zavaznym onemocnénim a kratkodobou
i dlouhodobou morbiditou. V¢asné rozpoznani onemocnéni a okamzita antibioticka Ié¢ba je dnes nejucinnéjsi prevenci vazné
komplikace GAS infekce. U déti do 10 let je mira vyskytu infekce invazivnim streptokokem skupiny A (iGAS) v letoSnim roce vyssi
nez v letech predchdzejicich pandemii covidu-19, ale podstatné vys3si nez v poslednich dvou letech. V poslednim roce na zékladé
hlaseni o narGstu infekci dolnich cest dychacich u déti, zejména empyému, probiha systematicky sbér dat jednotlivych pfipadd,
abychom infekci iGAS lépe porozuméli. Prezentujeme dvé déti pfedskolniho véku se spalovou anginou, ktera byla komplikovana
pleuropneumonii a respira¢nim selhanim.

Kli¢ova slova: Streptococcus pyogenes, dité, invazivni streptokokové infekce, iGAS, pleuropneumonie, respiracni selhani.

Streptococcus pyogenes (group A streptococcus, GAS) causes a wide range of diseases in children, especially pharyngitis and scarlet
fever. Less commonly, it can cause serious invasive infections, including necrotizing fasciitis, pneumonia, sepsis and streptococcal
toxic shock syndrome. GAS infection requiring hospitalization is still associated with significant serious illness and short- and
long-term morbidity in younger children. Early recognition of the disease and prompt antibiotic treatment is the most natural
prevention of serious GAS complications today. In children under 10 years of age, the rate of infection with invasive GAS (iGAS)
is higher than in the years preceding the COVID-19 pandemic, but significantly higher than in the last two years. In the last year,
based on reports of an increase in lower respiratory tract infections in children, particularly empyema, systematic data collection
of individual cases is underway to better understand iGAS. We present two preschool children with scarlet fever complicated by
pleuropneumonia and respiratory failure.

Key words: Streptococcus pyogenes, child, invasive streptococcal infections, iGAS, pleuropneumonia, respiratory failure.

Od roku 1874, kdy rakousky chirurg
Theodor Billroth popsal u pacientl s erysi-
pelem a infekci rany ,Kettenkokken” (fetiz-
kové koky), zaméstnavda pyogenni strepto-

kok skupiny A pozornost badateld mnoha
generaci jiz 150 let. Streptococcus pyogenes
(pyogenni streptokok — SPy) je lidskym bak-
teridlnim patogenem, ktery je Siroce rozsi-

fen a kazdoro¢né je plivodcem vice nez 700

miliond infekci na celém svété. Mlze byt
pficinou Siroké skaly klinickych projevd od
mirnych lokalizovanych az po zivot ohrozujici
invazivni infekce s vysokou mirou fatality (1, 2).
Dodnes nebyly dostate¢né objasnény mnohé
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,zdhady”, které se skryvaji za jeho roli v pato-
genezi onemocnéni a zdanlivé rdznorodych
klinickych projevech. Ve vzacnych pfipadech
muze pyogenni streptokok zejména u osob
s oslabenym imunitnim systémem vést k za-
vaznému onemocnéni zvanému invazivni
streptokokova infekce s vysokou morbiditou
a mortalitou (3, 4, 5).

V prosinci 2022 oznamila Svétova zdra-
votnicka organizace zvyseny vyskyt pfipadl
spaly a infekci zplsobenych iGAS v Evropé i ve
Spojenych statech. Lonska epidemie téchto
bakterialnich infekci vsak znejistila ocekavani,
zpUsobila onemocnéni desitek lidi a od zafi ve
15 let (6). Infekce s etiologii iGAS se staly pred-
métem zajmu vefejného zdravotnictviiv CR.
V roce 2023 oznamila NRL pro streptokokové
néakazy vyrazné vyssi pocet invazivnich izolatd
SPy (u dospélych a déti) za obdobi prosinec
2022/leden 2023 (celkem 57 izolat{; z nich 4
déti do 18 let). Celkem bylo v NRL vysetie-
no v obdobi prosinec 2022/leden 2023 134
izolatd s pozitivnim nalezem SPy. Umrti bylo
zaznamenano u 25 pacientd. Nejcastéjsimi
typy invazivnich pyogennich streptokoku by-
ly emm?1 z 38 izolatd a emm49 z 23 izolova-
nych vzork (5, 7, 8,9, 10). Ve stejném obdobi
podzim/2022-jaro/2023 upozornila Pracovni
skupina sekce intenzivni mediciny pfi Ceské
pediatrické spole¢nosti ve své recentni pu-
blikaci na zvyseny vyskyt velmi zadvaznych
invazivnich infekci SPy, s [é¢bou v siti jedno-
tek intenzivni péce CR (11). Retamoza R et al.
upozornili na narlst izolatd Streptococcus pyo-
genes v sekretu ze stfedousi v obdobi mezi
lety 2018-2023 u déti do 19 let v Nemocnici
Strakonice. V roce 2022 byl SPy izolovan ze
stfedousi celkem u deseti déti a v roce 2023
az u 24 déti, kdy v pozitivnim zachytu domi-
noval pfedevsim S. pneumoniae, H. influenzae
a M. catarrhalis (5).

V bfeznu az dubnu 2023 jsme hospitali-
zovali na nasi JIRP dva pacienty v predskol-
nim véku se spéalou. Oba pacienti se v dal$im
prabéhu nahle zhorsili a progredovali do re-
spira¢niho selhani pod obrazem pneumonie
s pleuralnim vypotkem a vyraznou mobilizaci
myelopoézy. Pleuralni vypotek u obou velmi
podobnych pacient s infekci indukovanou
invazivnim pyogennim streptokokem byl
odlidny: u 4leté pacientky jsme z empyému
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vykultivovali Streptococcus pyogenes (typ
emm1); fluidothorax u 5letého pacienta byl
pfi kultivaci opakované sterilni, stejné jako
opakované kultivace krve. U prvni pacientky
byl 1é¢ebny priibéh zdlouhavy a komplikova-
ny konsolidaci plicniho parenchymu a ¢etnymi
pneumatokélami. Hospitalizace trvala 6 tydna
a do domdci péce byla pacientka propusténa
se zanétlivym reziduem a drobnymi pneu-
matokélami; 5lety chlapec byl v dobrém kli-
nickém stavu propustén do ambulantni péce
détského pneumologa do 14 dnd.

Piipad 1 - dfive zdrava 4letd divka byla
prelozena z regionalniho détského oddéleni
nemochnice pro pleuropneumonii s pocinajici
respiracni tisni. Sest dnG méla hore¢ky s maxi-
mem do 40°C, ale dva dny pfed hospitalizaci
se pridal vlhky kasel a prdjem, navstivili po-
hotovost, kde bylo provedeno orientacni la-
boratorni vy3etfeni (CRP 20 mg/I). Antibiotika
nedostala, déle pouze symptomaticka lécba
(antipyretika). Nasledujici den se nahle zhor-
Sila, zacala si stéZovat na bolest bficha. Na
vysetieni u PLDD zvracela s vldkny krve, byla
odeslana RZP do nemocnice, kde pfi pfijeti
vyrazné bolestinska, schvécend, dehydrato-
vana, na hrudniku a tfislech byl patrny drobny
skarlatiformni exantém (dodate¢né bylo
potvrzeno, Ze spalovy exantém byl na kazi
patrny jiz v dobé, kdy se pfed dvéma dny
ménil klinicky obraz nemoci). Vlevo bazalné
bylo dychani vyrazné oslabené. Pfed zahdje-
nim ATB Iéc¢by byla odebrana hemokultura,
ktera zGstala sterilni. PCR genovou sondou
byla ze stéru z nosohltanu zjisténa pozitivita
na metapneumovirus. Prosty rentgenovy
snimek plic potvrdil fluidothorax s konsoli-
daci dolniho levého plicniho laloku (Obr. 1).
Ultrazvukové vysetieni bficha prokéazalo ma-
Ié mnozstvi volné tekutiny do Sife 10 mm,
stfevni klicky byly s vyraznou plynnou napl-
ni, difuzni distenze tra¢niku, ale bez znamek
ileu. SpO, 96 %, CRP 236 mg/I, PCT 27,4 ug/I.
Hemoglobin 134 g/l, trombocyty 316 x 1071,
leukocyty 11,1 x 10%I (s pfevahou neutrofil( -
79%). Vzhledem k zakladnimu onemocné-
ni (faryngitida, spala) byla zahdjena i.v. ATB
Iécba krystalickym penicilinem G, dale byla
iniciovana parenteralni aplikace krystaloid(.
Pacientka byla v klinicky stabilizovaném stavu

preloZena na JIRP détské kliniky: pfi pfijeti
byla unavena, bleda, ale kontaktni s GCS 15,
tachydyspnoe 45/min, SpO, na 51 kysliku
95%, patrny byl alarni souhyb, zatahovala
jugulum i podzeb¥i, dominovalo velké ob-
jemné, meteoristické bficho s bubinkovym
poklepem a ojedinélou peristaltikou, mocila
pfi vysetieni, nebyla peritonedlni, maximalni
bolestivost bficha kolem pupku, poklep byl
nebolestivy, dychani bylo oslabené, vievo
trubicovité, v axile i dorzalné byly slyset
chrapky, AS 180/min, sinusovy rytmus, TK
115/70mmHg, dutina Ustni i jazyk povleklé,
hydratace byla hrani¢ni, tonzily velké zarudlé
granulované bez ¢epu, drobno-skvrnity exan-
tém na patie, celotélovy exantém s maximem
v podbfisku a genitalu, periferie byla tepl3, ka-
pilarni navrat byl rychly, otoky neméla, zornice
byly miotické, reagujici, skléry byly anikterické,
spojivky byly zarudlé, ¢etné drobné subman-
dibularni LU, ABR byla pfizniva. Ultrazvukové
vysetieni levé poloviny hrudniku prokazalo
v pleurdini dutiné mirné zahustény vypotek
do 30 mm a konsolidaci plicniho parenchymu
v dolnim laloku plice (Obr. 2). Stejny den byl
provedeny prosty snimek plic vleze se zave-

Prosty snimek plic ve stoje, syté zastinéni
podél laterdinf stény hrudni odpovidajici vypotku
v pleurdlini dutiné vlevo

Ultrazvukové vysetreni levé poloviny hrud-
niku prokdzalo v pleurdini dutiné mirné zahustény
vypotek a konsolidaci plicniho parenchymu v dol-
nim laloku levé plice dorzdiné
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denim hrudniho sani (Obr. 3). Punktat ple-
urdiniho vypotku: Streptococcus pyogenes
+++ (penicilin C, erytromycin C, klindamycin
C, tetracyklin C, kotrimoxazol C) (Obr. 4 a 5).
V narodni referencni laboratofi pro streptoko-

Prosty snimek plic vleZe, zhotoven stejny den,
zavedeno hrudni sdni vlevo, konec uloZen hluboko
v oblasti brdnice. Rozsiteni mékkych cdsti laterdini
stény hrudni vlevo patrné hematomem. Cestou VJI
zaveden CZK do oblasti PS. NG sonda

i - i .

Steptococcus pyogenes po 24hod. kultivaci
na krevnim agaru pfi 35 °C

Mikroskopicky prepardt: grampozitivni
koky Streptococcus pyogenes v fetizcich, shlucich
i ojedinéle
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CTplic, provedeno 11. den, byla patrna kon-
solidace plicniho parenchymu v dolnim laloku levé
plice s cetnymi pneumatokélami

U DETI

kové nakazy (NRL/STR) byl potvrzen geno-
typ emm1. Byly provedeny krevni testy, které
prokazaly leukopenii 3,08 x 10%/I s vyraznou
neutrofilii 83% a s extrémnim posunem do-
leva (78 %) a vyraznou vakuolizaci cytoplazmy
neutrofil(, toxickymi granulacemi i Déhleho
inkluzemi. Jadra neutrofild byla pelgeroidni
(neutrofilni segment 35 %, neutrofilni tyc 35%,
neutrofilni metamyelocyt 12 %, neutrofilni
myelocyt 1%, monocyt 5%, lymfocyt 10 %,
plazmatickd burika 2 %), hemoglobin 108 g/I.
Vyrazna elevace CRP 229,7 mg/I, prokalcitoni-
nu 37,7 ug/l. Jedenécty den lé¢by jiz pozoru-
jeme vzestup leukocytd 26,82 % 10%1, hemo-
globin 106 g/I, trombocyty 1138 x 10%/I. ATB
|é¢ba krystalickym penicilinem byla doplnéna
podle citlivosti o gentamycin a cefalosporin
3. generace (celkem 14 dnu), potom zména
na kryst. penicilin + Meropenem. Od 4. dne
|é¢by byla zahajena kortikoterapie (Prednison
tbl.) v sestupnych davkach do konce pobytu

CT plic, stejné vysetieni, sagitdini rekon-
strukce, je zachycena ohranicend kolekce tekutiny
v pleurdini dutiné vlevo, nasedajici na zadni sténu
hrudni. Kauddlnéji konsolidovany dolnf lalok levé
plice s pneumatokélami

Prosty snimek plic, v odstupu asi 6 tydnd od
zacdtku onemocnéni. Pleurdini vypotekjiz nepiitomen.
Vlevo bazdiné retrokardidliné jesté pretrvdvd reziduum
zdnétlivé infiltrace s drobnymi pneumatokélami
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na JIRP. Na CT vysetteni plic byla patrna kon-
solidace plicniho parenchymu v dolnim laloku
levé plice s c¢etnymi pneumatokélami (Obr. 6)
a pfi sagitdlni rekonstrukci byla zachycena
ohranicena kolekce tekutiny v pleuralni du-
tiné vlevo, nasedajici na zadni sténu hrudni.
Kaudalné byl patrny konsolidovany dolni lalok
levé plice s pneumatokélami (Obr. 7). Pod CT
kontrolou byl zaveden hrudni drén a centrélni
Zilni katetr cestou levé v. jugularis interna. Pro
desaturaci divka napojena na vysoko-prato-
kovou oxygenoterapii. Z hrudniho drénu byla
opakované po aplikaci fibrinolytické lé¢bé
alteplasou odsavana hojna hnisava sekrece.
Jizna JIRP byla ordinovéana intenzivni dechova
rehabilitace. V odstupu asi 6 tydn( od zacat-
ku onemocnéni byl proveden prosty snimek
plic. Pleurdlni vypotek jiz nepfitomen. Vlevo
bazalné retrokardialné jesté pretrvavalo rezi-
duum zanétlivé infiltrace s drobnymi pneu-
matokélami (Obr. 8). V dobrém klinickém sta-
vu byla pacientka propusténa do domaci péce.

Pfipad 2 - Pétilety chlapec bez predchozi
klinické anamnézy byl pfelozen z regionalni
nemocnice. Anamnesticky byl PLDD v am-
bulantni 1é¢bé pro spalovou anginu, l1é¢en
perordlnim penicilinem (Ospen tbl.), vysoké
horecky pretrvavalyiv pribéhu ATB lécby
penicilinem a antipyretiky. Od 8. dne lé¢-
by byl dva dny afebrilni. Dalsi den vyrazné
zhorseni stavu, opét vysoké horecky do 39°C,
bolesti dolnich koncetin, drazdivy kasel, ele-
vace zanétlivych parametr(i a zacal ,zvlastné
chodit — pokrivené”. Pfi drzeni téla mél levé
rameno niz nez pravé, doma udaval bolesti
nozicek. Byl vysetfen ortopedem bez prokéza-
né synovialitidy. Vyvinulo se skoliotické drzeni
téla. Jeho potize objasnil prosty snimek plic,
ktery prokazal homogenni zastfeni pravé
poloviny hrudniku vypotkem v pleurdlni
dutiné (Obr. 9). Pred zahdjenim Iécby byl
proveden odbér krve na mikrobiologické vy-
Setfeni (hemokultivace) s negativnim nélezem.
Byly provedeny vstupni krevni testy, které
prokazaly anémii, hemoglobin 84 g/l, leuko-
cytéza 21,56 x 10%/1, s posunem doleva, mirnou
trombocytemii 711 x 10%1. CRP 171,09 mg/I,
prokalcitonin 0,21 pug/I. Pro akutné vzniklou
respiracni tisen (pfi 31 O,/min. kyslikovymi bry-
lemi SpQ, 96%) byl pacient urgentné preloZen
na JIRP détské kliniky. Pokracovano oxygeno-
terapif a bylo indikovano zavedeni hrudniho

www.pediatriepropraxi.cz


https://www.pediatriepropraxi.cz/

sani do pravé pleuralni dutiny. CZK cestou
vena subclavia vpravo byl zaveden do pravé
siné. Na kontrolnim prostém snimku plic byla
retrokardidlné bazéalné vlevo vyraznéjsi kresba
az prouzkovité stiny v plicnim parenchymu
(Obr. 10). ATB lécba byla rozsifena o cefa-
losporiny lll. generace (Taximed), gentamycin
a makrolidy. Lokalné byla aplikovana altepla-
za. Na prostém snimku plic se po 3 dnech zie-
telné zmensilo mnozstvi tekutiny v pleurdini
dutiné vpravo, pretrvava jesté syté zastinéni
podél laterdlni stény hrudni, odpovidajici flui-
dothoraxu, v doInim plicnim poli vpravo ne-
homogenni konsolidace plicniho parenchymu
pfi zanétlivé infiltraci (Obr. 11). Poté od 6. dne
byla zavedena ATB Ié¢ba zUzena na Taximed
po dobu dalsich 10 dnd. Pozorujeme kolisavé
tachydyspnoe, periferie byla tepla s dobrym
kapilarnim navratem, oligurie bez viditelnych
otokd, tlak mél pfiméreny, AS pravidelnou,
tachykardie, dychani vpravo bylo difuzné tru-
bicové, pfi bazi oslabené, hrudni drén odvedl|
jen malé mnozstvi tekutiny.

Prikaz DNA na plvodce atypickych
pneumonii byl negativni, slabé pozitivni byly
adenoviry, ze stéru nosohltanu byl PCR me-
todou prokazan Streptococcus pneumoniae.
Vzhledem k vysoké citlivosti metody prikazu
DNA (PCR) nelze pouze z tohoto vysledku sta-
novit definitivni diagnézu. Dale z vytéru z krku
Enterobacter asburiae. Opakované hemokulti-
vace (pii ATB 1é¢bé) byly negativni stejné jako
negativni opakované kultivace pleuralniho
vypotku. Pacient byl postupné vertikalizovén,
byla zahajena intenzivni dechova rehabilitace.
Na UZ hrudniku pfed propusténim pretrvava
drobny vypotek do 1cm, nasazeny byly pe-
roralni kortikoidy. V celkové stabilizovaném
stavu byl 10. den hospitalizace propustén do
domidci péce.

Diskuze

Infekce SPy se nejcastéji projevuje jako
mirnd bolest v krku (¢asto nazyvana jako hni-
sava angina) nebo kozniinfekce. Pfilezitostné
muze vést konemocnéni zvanému spala, kte-
ré obvykle postihuje malé skolaky a je charak-
terizovéno bolesti v krku, vysokou horeckou
a hrubou kozni vyrazkou. Pokud se infekce
SPy zachyti vcas, Ize ji obvykle 1é¢it antibioti-
ky. Streptokokova infekce skupiny A (GAS) je
povazovéna za nejcastéjsi pficinu bakterialni
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faryngitidy u déti skolniho véku, kterd maze
postihnout i jejich mladsi sourozence. Vyskyt
zanétu hltanu zplisobeného bakteriemi GAS
obvykle vrcholiv zimnich mésicich a na zacat-
ku jara. Casto jsou hlaseny epidemie ve 3kol-
kach a skolach. V soucasné dobé neexistuje
74dna licencovana vakcina proti pyogennimu
streptokoku, ackoli se vyviji nékolik nadéjnych
kandidatd. Déti jsou vystaveny zvysenému
riziku streptokokové infekce vzhledem k vy-
sokému vyskytu nazofaryngealni kolonizace.
V¢asna diagnostika invazivnich streptokoko-
vych infekci déti mladsich <5 let maze byt
narocna, jelikoz klinické ptiznaky, jako je ho-
re¢ka, podrazdénost, ryma a Unava, mohou
byt velmi nespecifické stejné, jako je snizena
chutkjidlu nebo bolesti bfiska. Streptokokova
faryngitida se v prvni linii snadno diagnostiku-
je pomoci rychlého testu na detekci antigenu
(Rapid Strep Test), s vysokou specificitou i sen-
zitivitou a/nebo bakteridlni kultivaci po vytéru
zobou palatindlnich tonzil. Lékem prvni volby
je dodnes penicilin. Dllezity je i akcent na
dobrou hygienu rukou, ale i celkovou osobni
hygienu, provddénou v souladu se zdsadami
hygieny (3).

Streptococcus pyogenes mUize ve vzacnych
pfipadech, zejména u osob oslabenym imunit-
nim systémem, vyvolat zdvazné onemocnéni
nazyvané invazivni streptokokova infekce
s vysokou morbiditou a mortalitou (8, 9). Toto
onemocnéni mlze probihat jako bakteriemie
nebo sepse, ¢i se mlze rozvinout az strepto-
kokovy syndrom toxického Soku (STSS), me-
ningitida ¢i nekrotizujici fasciitida. P¥i izolaci
Streptococcus pyogenes z normalné sterilniho
mista u pacientl s nekrotizujici fascitidou (NF),
syndromem streptokokového toxického Soku
(STSS), bakteriemii bez identifikovaného lozis-
ka nebo fokalni infekci s bakteriemii nebo bez
ni (napt. meningitida, pneumonie, septicka
artritida) Ize predpokladat infekci zplisobe-
nou iGAS (12). Klinicky prdbéh onemocnéni
s etiologii iIGAS mUze byt fulminantni, tézky
nebo s organovou dysfunkci: diseminovana
intravaskularni koagulace (10-20 %), jaterni
dysfunkce (17 %), syndrom toxického Soku (5-
15 %), hypotenze (10-15 %), respiracni selhani
(10-15%) nebo rendlni selhani (5%) (13, 14).
U tézkych invazivnich infekci a vzhledem k z&-
vaznosti onemocnéni musi byt [é¢ba ucinna

jak na etiologické agens (baktericidni B-lak-
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Obr. 9. Prosty snimek plic vleZe, homogennf
zastinéni pravé poloviny hrudniku vypotkem
v pleurdlIni dutiné. Pravou polovinu brdnice nelze
ohranicit. Hrubd plicni kresba vlevo bazdlné retro-
kardidlné

Obr. 10. Prosty snimek plic vleZe, zavedeno hrudnf
sdni do pravé pleurdini dutiny. CZK cestou vena
subclavia zaveden do prvé siné. Pravou polovinu
brdnice nelze ohranicit. Vlevo vyrazneéjsi kresba az
prouzkovité stiny v plicnim parenchymu retrokar-
didlné bazdlné

Obr. 11. Prosty snimek plic vleZe, kontrolni vysetfens
po 3 dnech, vpravo hrudni drén, zretelné se zmensilo
mnozstvi tekutiny v pleurdini dutiné vpravo, pretrvd-
vd jesté syté zastinéni podél laterdini stény hrudni, od-
povidajici fluidothoraxu, v dolnim plicnim polivpravo
nehomogenni konsolidace plicniho parenchymu
pii zdnétlivé infiltraci. CZK cestou vena subclavia
zaveden do pravé siné
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tamy), tak na jeho exotoxiny (bakteriostatické
linkosamidy). Umrtnost na iGAS mUze rychle
mnohondasobné stoupnout az na 60-70%
pii jakémkoliv zpozdéni kombinované ATB
lécby (18, 19). Canetti et al. provedli v letech
2012-2015 epidemiologickou studii v kohor-
té déti s prokazanou infekci iGAS. Z vysledk
vyplynulo, Ze u mladsich déti byl pomériGAS
na 100000 obyvatel: 1-3/100000; u kojen-
cli: 3-5/100000; hospitalizované déti s iGAS
tvorily: 0,3-0,9 %; median véku pii pfijeti byl:
4 roky (0,1-17 let); s mirnou prevahou chlapcu:
(56 %); nejcastéjsi klinickym projevem byla
pneumonie: (39%); nizsi CFR (case fatality
rate) byla u déti nez u dospélych: (4/20 %) (15).

Onemocnéni déti virovymi infekcemi,
jako jsou plané nestovice, chfipka, SARS-
Cov-2, ale i jiné respiracni viry (RSV, RV, me-
tapneumovirus, adenovirus, virus Ebsteina-
Barrové, cytomegalovirus aj.), se casto
prekryvaji s rozvojem iGAS infekce nebo ji
predchazeji. Vytvafi se podobnd synergie,
kterou pozorujeme mezi invazivnimi kme-
ny Streptococcus pneumoniae nebo Neisseria
meningitidis a chfipkovymi viry, ale i dal$imi
respiracnimi viry. Heinige P et al. prokazali
virovou synergii v souboru détskych pacientt
sonemocnénim s etiologii iGAS, ktefi byly |é-
¢enina JIRP v Ceské republice u 23 pacientt
(44 %) z 58 déti s pfimym dlkazem infekce
SPy. Nejc¢astéji to byla VZV (varicella zoster
virus), chiipka A nebo B, dale metapneu-
moviry, EBV, RSV SARS-Cov-2 a bocaviry (11).
I nase 4letd pacientka s faryngitidou a spélou
a postupnym rozvojem hnisavé pleuropneu-
monie byla v prvni fazi nejasného horec¢na-
tého onemocnéni, bez spalového exantému
(bez antibiotické Ié¢by) a s hodnotou CRP
20mg/I vysetfena PCR genomovou sondou
s prikazem metapneumovird. Pro iGAS je
zajimava a podle mnohych infektologu jiz
piiznac¢na pfitomnost tzv. ,fenoménu nespe-
cifického febrilniho prodromu®, trvajiciho
nékolik malo dni pfed zacatkem infekce iGAS
u déti, ktery je kromé vysokych teplot obvyk-
le chudy na dalsi klinické nélezy. Patogenni
spektrum pyogennich streptokokl zahrnuje
i toxinem/superantigeny zprostiedkovana
onemocnéni, jako jsou nehnisavé kompli-
kace GAS: akutni revmaticka horecka, post-
-streptokokova reaktivni artritida, spalova
horecka, syndrom streptokokového toxického

U DETI

septického Soku, akutni glomerulonefritida
a pediatrické autoimunitni neuropsychiatric-
ké onemocnéni asociovano se streptokoky
skupiny A (PANDAS). Rozsahla kmenova diver-
zita, predpoklada vice jako 200 emm genoty-
pU, ziejmé v budoucnu napomze vysvétlit
rozmanitost nebo intenzitu pozorovanych
klinickych projevt (17).

Cytokiny se Uzce podileji na vrozené
i adaptivni imunitni odpovédi na bakteridlni
infekce. U déti s detekovanym iGAS dochazi
v akutni fazi onemocnéni k vyraznému zvy-
Seni plazmatickych hladin IFN-y, IL-1B3, IL-6,
IL-8, IL-10 a IL-18 nez u détskych pacientl
s neinvazivnim pradbéhem. Na patogenezi
onemocnéni se podili i soucasné potlaceni
produkce TNF-a a IL-12. Bylo potvrzeno, ze
nadmérna cytokinova odpovéd'souvisi se
zavaznosti onemocnéni. U pacientl s pre-
vazné invazivnim onemocnénim je zvyseny
pocet bilych krvinek (neutrofilie s posunem
doleva), hladina C-reaktivniho proteinu a C3
slozky komplementu (20). Tato vysetieni by
se vhodné dala pouzit pro pomocnou labo-
ratorni charakteristiku iGAS (20). Nase obé
déti mély vyraznou neutrofilii s extrémnim
posunem doleva i vyraznym zvysenim séro-
vych hodnot CRP.

GAS infekce jsou nemoci podléhajicimi
hlaseni pouze v omezeném poctu zemi, proto
je v tomto okamziku obtizné posoudit cel-
kovou uroven cirkulace v evropském nebo
celosvétovém regionu. Ve Velké Briténii, kde
je udétidlouhodobé zaveden systémovy mo-
nitoring (surveillance), byl zvyseny vyskyt spa-
ly zaznamenan jiz nékolik let pfed pandemii
covidu-19.V Anglii je spala peclivé sledovana
a lékafi jsou povinni hlasit pfipady onemoc-
néni zdravotnickym orgdnim. Od poloviny
zafi do poloviny listopadu 2022 bylo v Anglii
nahlaseno 4622 pripadl spaly, zatimco ve
stejném obdobi za poslednich pét let to bylo
v priméru 1294 pfipadl (4, 6). Spala je jen
Spickou ledovce streptokokovych onemoc-
néni, je to velmi viditelny ukazatel toho,
co se déje v komunité. Jedna z teorii fik3, ze
nedostatecnd expozice streptokokdm skupiny
A béhem epidemiologické uzavéry (lockdow-
nu) na vrcholu pandemie covidu-19 znamena-
la, ze mladsi vékové skupiny déti nemaiji proti
bakteriim dostate¢nou imunitu. Podle mo-
lekuldrnich mikrobiologl je viak zatim pfilis

PEDIATRIE PRO PRAXI / Pediatr. praxi. 2023;24(5):336-342 /

brzy na to, aby bylo mozné s jistotou fici, zda
za narGstem vyskytu streptokoka A stoji prave
tato skute¢nost. Nejde totiz jen o to, ze téchto
infekci pribyva, ale také o to, ze SPy se zacina
chovat jinak jako doposud. Klinicky pribéh
nemoci je jiny, ¢asto variabilni (dvoufazovy),
objevuji se formy nemoci, které pripominaji
jiné puvodce (pneumokoky), a ne pyogenni
streptokoky. Klinickd odpovéd na standardni
[é¢bu (penicilin) je mnohdy pomalejsi, horecka
trva mnoho dni po zapocaté ATB Iécbé a ¢asto
je i méné spolehliva, navzdory stale trvajici
dobré citlivosti streptokokd in vitro na B-lak-
tamova antibiotika (18, 19).

NarUst streptokokovych infekci v letosnim
roce byl zaznamenan i ve Fakultni nemocnici
Olomouc. Podle zatim nepublikovanych dat
byl v prvni poloviné roku 2023 (leden az cer-
ven) prokdzan kmen Streptococcus pyogenes
u celkem 340 déti, z toho u 4% pacientl se
jednalo o invazivni infekci, kdy byl kmen GAS
detekovan z likvoru, krve nebo tkani. U dalsich
4% pacientu se jednalo o mocovou ¢i urogeni-
talni infekci. Pfes 4 % pacientli mélo pozitivni
kultivaci ve stérech z kiize nebo povrchovych
ran a nejvétsi podil détskych pacientd, nad
86 %, mélo kmen GAS identifikovan z hornich
¢i dolnich cest dychacich. Z naich dat vyplyva
troj az ¢tyfnasobny vzestup streptokokovych
infekci u déti do 18 let oproti pfedcovidovym
letdim (2017-2019) (Graf 1). V dobé pandemie
covidu-19 (2020-2022) je zfetelné snizeni vys-
kytu bakterii spojovanych s infekty dychacich
cest (mj. i Streptococcus pyogenes), a to diky
epidemiologickym opatfenim platnym na
uzemi CR.

V letech 2012-2016 (ptfed pandemii co-
vidu-19) byly shromazdény demografické,
klinické, mikrobiologické udaje celkem 320
déti ve véku od 1 mésice do 18 let, pfijatych
s infekci GAS do 41 nemocnic v 6 evropskych
zemich. Mzeme velmi dobfe tyto udaje po-
uzit a porovnat je s nynéjsim epidemickym
vzestupem v obdobi 22/23. Celkem 195 (61 %)
pacientii mélo sepsi. U dvou set ticeti Sesti
(74 %) pacientl byl GAS zjistén z normalné
sterilniho mista. Jiz v tomto obdobi byly nej-
Castéjsimi misty infekce dolni cesty dychaci
(LRTI) (22 %), kiize a mékké tkané (SSTI) (23 %)
a kosti a klouby (19 %). Ve srovnani s pacienty,
ktefi nebyli hospitalizovani na jednotce in-
tenzivni péce, méli pacienti hospitalizovani
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Graf 1. Sloupcovy graf zndzornujici troj az ctyfndsobny vzestup infekcl zplsobené Streptococcus pyogenes u déti do 18 let oproti predcovidovym letim (2017-2019)
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(9% vs. 3%); a byli mladsi (median 40 mésic).
Sest pacient(i (2%) na jednotce PICU zemfelo.
Vice pacientl bylo pfijato v zimé a na jare
(p <0,001). Mira imrtnosti na infekce spojené
s etiologii Streptococcus pyogenes se v litera-
tufe znac¢né lisi od 0% do 19% (21).

U 5letého chlapce se spalovou anginou,
doporucil PLDD lé¢bu V-penicilinem po dobu
10 dnt. Prdbéh onemocnéni byl neobvykly,
horecky po antipyreticich ani po ATB |é¢bé se
neupravily a trvaly do konce prvniho tydne,
daldi dva dny byl chlapec bez teplot a celkové
se zlepsil. Dalsi den doslo ke zhorseni stavu,
znova vystup vysokych teplot do 39°C, sté-
zoval si na bolest dolnich koncetin, drazdive
kaslal, v laboratofi doslo k elevaci zdnétlivych
parametr( a zacal ,zvlastné pokfivené cho-
dit”. Vyhleddval tlevovou polohu. Jeho potize
objasnil prosty snimek plic, ktery prokézal
homogenni zastieni pravé poloviny hrudniku
vypotkem v pleurdlni dutiné. Pfed zahdjenim
|é¢by byl proveden odbér krve na mikrobio-
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Vil

logické vysetieni (hemokultivace) s nega-
tivnim ndlezem. Pro rozvoj respiracni tisné
byl pacient pfelozen na JIRP détské kliniky.
Zahajena byla oxygenoterapie a hrudni sani.
ATB lécba byla, rozsifena o i.v. cefalospori-
ny 3. generace, gentamycin a makrolidy do
negativnich vysledk( PCR testd na atypické
pneumonie. Slabé pozitivni byly adenoviry, ze
stéru nosohltanu byl PCR metodou prokézén
Streptococcus pneumoniae. Hemokultivace (pfi
ATB 1é¢bé) stejné jako opakované kultivace
pleurdiniho vypotku byly sterilni. Kdyz dél-
ku lécby vcetné rekonvalescence a rozsahu
plicniho postizeni porovnavame s pacient-
kou s pleuropneumonii/empyémem a s po-
zitivnim nalezem Streptococcus pyogenes
v pleurdlnim vypotku, prdbéh onemocnéni
5letého chlapce byl vyrazné kratsi (10 dnli na
JIPR) a rekonvalescence probihala mnohem
rychleji. Détskd radiolozka pouzila pro odliseni
obou pleuralnich vypotkd (u divky empyém)
u chlapce fluidothorax.

Zanét je jednou z hlavnich fyziologickych
reakci na infek¢ni onemocnéni, ktery maze mit
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IX

agens eliminovano, zanétliva reakce muize byt
ci (Post-infectious inflammatory reaction
PIIR). Nedavno byla zverejnéna souvislost me-
zi novym détskym zanétlivym onemocnénim
a SARS-CoV-2, ktera byla oznacena jako détsky
zanétlivy multisystémovy syndrom ¢asove
spojeny se SARS-CoV-2 (PIMS-TS) nebo multi-
systémovy zanétlivy syndrom (u déti) (MIS-C)
(22). PIIR zahrnuje Siroké spektrum projevt
podle etiologického agens. Nedavno byl
popsan napfiklad multisystémovy zanétlivy
syndrom u déti s infekci COronaVlrus Diseases
2019 nebo postinfekni reakce, které byly za-
znamenany u infekci zpisobenych streptoko-
kem skupiny A (23). Kdyz porovname rizikové
faktory pro rozvoj PIIR dle Abrahamové P et al.
byl median pro rozvoje viech zafazenych PIIR
détskych pacientl od zacatku onemocnéni 8
dnii (5-12), stejné jako u naseho pacienta. Cas
mezi rozvojem PIIR a po¢tem dn( s apyrexii
byl v souboru PIIR 3 dny (2-5), u naseho paci-
enta 2 dny. Maximum teplot u PIIR pacient(
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byla 39°C. U naseho pacienta ale po znovu
objeveni horecky nedoslo ke zvyseni protei-
nd akutni faze. Patofyziologie PIIR neni zna-
ma, ale s ohledem na literaturu a dosavadni
vysledky byla navrzena nova hypotéza (24).
Hypoteticka je rovnéz nase Uvaha, jak vysvétlit
neobvykly pribéh iGAS onemocnéni u 5le-
tého chlapce se spalovou anginou, rozvojem
pleurélniho vypotku, dvoufazovym profilem
febrilni kfivky i relativné rychlou Upravu rtg
nélezu a kratkodobou rekonvalescenci.
Nékolik autor(i jiz v roce 1999 vyslovilo také
hypotézu nerovnovahy zénétlivé reakce mezi
bakteriemi, vylucujicimi prozanétlivé ago-
nisty a imunitnim systémem. Mechanismy,
kterymi se fidi infek¢ni a zanétlivé procesy
vyvoldvajici poskozeni bunék a tkéani in vivo,
by mohly paradoxné zahrnovat skodlivé sy-
nergické ,vzdjemné plsobeni” mezi proza-
nétlivymi agonisty pochézejicimi z mikrobl
a hostitele (23). Lze pfedpokladat, ze hypotéza
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antibiotiky, WHO a ECDC v soucasné dobé
odhaduji, Ze riziko, které iGAS predstavuje
pro celou populaci, bude nizké.
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vyskytu zavaznych infekci, zapficinénych
pyogennim streptokokem.

V¢&asné rozpoznani a rychlé zahdjeni
specifické a podplrné [écby u tézkych
forem iGAS je Zivot zachranujici postup.
Vhodna je identifikace blizkych kontaktu.
Organy verejného zdravi by mély zvazit
aktivity zamérené na zvysovani informo-
vanosti Iékafl prvniho kontaktu a Siroké
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Klicova slova: dermatéza terra firma, abnormalni keratinizace, izopropylalkohol.

Key words: terra firma-forme dermatosis, abnormal keratinization, isopropyl alcohol.

Ctrnactileta divka uvedla, Ze se ji asi pred
5 mésici vytvorily na kdzi bficha skvrny, kte-
ré povazovala za necistotu. | pres intenzivni
pravidelnou denni hygienu (sprchovénis pou-
Zitim béznych mydel nebo sprchovych sam-
pond) se nedatilo ,$pinu” odstranit. Rodinna
a osobni anamnéza dévcete byla zcela bez
pozoruhodnosti. Divka uvedla, Ze nezacala
pouzivat néjaké nové kosmetické krémy nebo
télova mléka, nema trvalou farmakoterapii,
neménila typ spodniho préadla a vdomacnos-
ti také nezménili praci prostfedky. Nalez na
kazi byl asymptomaticky a pfip. jiné vedlejsi
ptiznaky dévce neudavalo.

Obr. 1. Hnédavé zabarvend loZiska terra firma
v oblasti pravého mezogastria a ve stfedni cdre
nad pupkem

Pti fyzikalnim vysetfeni byly jedinou od-
chylkou zmény na klzi zfetelné vyjadiené
v oblasti lateraInich partii obou mezogastrii
a ¢astecné také ve stiedni ¢are nad pupkem
(Obr. 1). Kozni morfy byly papilomatézni, hy-
perkeratinizované, hnédého koloritu, a der-
matoskopické vysetieni prokazalo jejich
polygonalni tvar. U pacientky jsme provedli
s pouzitim vyssiho taktilniho tlaku inten-
zivni otirdni gdzou navlhcenou v roztoku
s obsahem etylalkoholu a timto postupem
se kozni léze podafilo odstranit (Obr. 2) a na
pouzité gaze byly zbytky setfelé hyperpig-
mentace (Obr. 3). Nas diagnosticky zavér

Obr. 2. Stejné loZisko jako na obrdzku 1 po oset-
feni roztokem alkoholu

byl, Ze se jedna o dermatézu oznacovanou
terra firma (TF).

TF je benigni dermatéza neznamé etiolo-
gie. Cast z literarnich zdrojG uvadi, ze TF patfi
spise ke vzacnym koznim onemocnénim, jiné
naopak konstatuji, ze tato dermatéza snad-
no unikne pozornosti a je tak poddiagnosti-
kovana. Onemocnéni je castéji popisovano
u dospivajicich nebo u dospélych mladsiho
véku. Patogeneze TF je vysvétlovana tak, ze
se jednd o poruchu vyzravani keratinocytd
vedouci k jejich shlukovéni s ndslednym hro-
madénim kozniho mazu a melaninu v epider-
mis. Viditelnym vysledkem téchto zmén je

Obr. 3. Zbytky setfelych loZisek TF na tamponu
napusténém v roztoku alkoholu
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TERRA FIRMA

hyperkeratéza a hyperpigmentace. Klinicky
TF charakterizuji rdzné velka zietelné hné-
da az témeéf Cerna loziska papilomatéznich
anebo verukéznich morf se zietelnou hyper-
keratozou. Nejcastéjsimi lokalizacemi je kiize
krku, obli¢eje, trupu, okoli kloubd, ale také
usni boltce, prsni areola, tfisla a suprapubicka
oblast. TF je zcela asymptomatickd, chybi pru-
rigo. Zmény na kazi pfi TF obvykle nemocni
vnimaji jako loziska znecisténi — Spiny a snazi
se je odstranit intenzivnim mytim vodou, vc.
pouzivani rdznych mydel. To je vsak neucin-
né. Rozhodujici pro stanoveni diagnézy TF
je, ze se kozni erupce dafi zcela odstranit roz-
tokem s obsahem alkoholu, dermatoskopie

nebo biopsie kGize nejsou nutné. Pfi lokal-
nim oSetfovani je nutno pouzit vétsi tlakové
a tfeci pasobeni, ne nepodobné tomu, kdy
s pomoci pryze gumujeme pismo/kresbu. Po
tomto postupu typicky zlstévaji na pouzitém
tamponu/gaze zbytky setfelych hyperpig-
mentizovanych lozisek. Vétsina literdrnich
udaju jako alkohol pouzivany k osetreni TF
preferuje izopropylalkohol. Ten je vsak v na-
ich podminkach medicinalné nedostupny
a stejného priznivého lé¢ebného efektu Ize
doséhnout s pouzitim roztoku s obsahem nék-
terého jiného alkoholu (koncentrace > 60%)
nebo vyuzitim kyseliny salicylové (20% roztok
kyseliny salicylové v alkoholu). Po Uspésném

prvotnim osetfeni kiiZze je doporucovano
v ném pokracovat pfiblizné po dobu jednoho
tydne. Diferencialné diagnosticky je nutno od
TF odlisit pfedevsim acanthosis nigricans (AN)
a dermatosis neglecta (DN). Orientac¢né pro
rozliSeni téchto dermatéz plati, ze kozni proje-
vy AN nelze odstranit ani vodou ani roztokem
alkoholu, naproti tomu zmény na k{zi pfi DN
pfiznivé reaguji na myti vodou.

Pozndmka na zavér: u TF byvé nékdy po-
uzivano i pojmenovani podle prvotniho au-
tora ,Duncan’s dirty dermatosis”. Castsji, a to
i v ¢eském jazyce, pouzivané ,Terra firma” je
pIné prevzato z latiny a v angli¢tiné je volné
prekladéno ,solid earth”.
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Terapie akné u dospivajicich

MUDr. Renata Kopova
Klinika chorob koznich a pohlavnich, LF UP a FN Olomouc

Akné je jednim z nejcastéjsich koznich onemocnéni dospivajicich, které vyznamné méni kvalitu Zivota a predstavuje vazny
socioekonomicky problém. Zakladem Uspésné [écby je vhodné zvolena zevni |é¢ba, pfipadné véasné nasazeni adekvatni
systémové |écby.

Klicova slova: akné, zevni terapie, systémova terapie.

Acne therapy in adolescents

Acne is one of the most common skin diseases of adolescents, which significantly changes the quality of life and represents
a serious socio-economic problem. The basis of successful treatment is an appropriately chosen external treatment, or the timely
deployment of adequate systemic treatment.

Key words: acne vulgaris, topical treatment, systemic treatment.

Akné vulgaris je jednim z nejcastéjsich koznich onemocnéni zejména dospivajici populace, prevalence u mladistvych je témér 100 %,
rozdily jsou v zdvaznosti postiZeni. V etiopatogenezi se uplatnuji geneticka predispozice, zvysena seborea, retencni hyperkeratéza
a bakterialni fléra folikull, zejména nepiimé plsobeni Cutibacterium acnes. Volba terapie je ddna zavaznosti klinického obrazu, tedy
poctem a charakterem koznich eflorescenci, rozsahem postizeni kiize, délkou onemocnéni a zpisobem hojeni. U lehkych az stfedné

tézkych forem akné vétsinou staci zevni terapeutické postupy, u tézsich forem akné se uplatriuje systémova terapie, ale vzdy v kombinaci
s lokalni 1é¢bou.

KLASIFIKACE AKNE PODLE INSTITUTE FOR CLINICAL SYSTEMS IMPROVEMENT

u  Lehka forma akné - komedony, zanétlivé papuly
m  Stfedné tézka forma akné — komedony, papuly, pustuly, ojedinélé cysty
W Tézka forma akné — komedony, papuly, pustuly, zanétlivé noduly, cysty

KLASIFIKACE AKNE DLE PLEWIGA A KLINGMANA

= Komedonicka akné - v klinickém obraze prevazuji uzaviené a oteviené komedony, pocet zanétlivych morf na poloviné obliceje neni
vy$si nez pét.

W Papulopustulézni akné - v klinickém obraze dominuji papuly a papulopustuly.

®  Nodulocysticka akné - jsou pritomny komedony, papuly, papulopustuly a také noduly a cysty, v poctu do 5 na poloviné obliceje.

= Konglobatni akné - prevazuji abscedujici noduly, cysty, velké zanétlivé infiltraty, je sklon k tvorbé hypertrofickych a keloidnich jizev.

Dle véku postizenych se déli akné na novorozeneckou akné (acne neonatorum) — do 6 tydn(i véku, détskou akné (acne infantum) - 6 tydnt
az 1 rok, akné v mladsim détském véku (acne juvenilis, acne in mild childhood) — 1 rok az 7 let, preadolescentni akné (acne prepubertalis,
preadolescencent acne) - 7 let az 12 let, akné dospivajicich (acne pubertalis, adolescencent acne) — 12 let az 18 let a akné dospélych (acne
adultorum) - nad 25 let.

MUDr. Renata Kopova Cit. zkr: Pediatr. praxi. 2023,24(5):346-350
Klinika chorob koznich a pohlavnich LF UP a FN Olomouc Clanek piijat redakcf: 25. 9. 2023
Renata.Kopova@fnol.cz Clanek piijat k publikaci: 9. 10. 2023
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TERAPIE AKNE U DOSPIVAJICICH

Doporucené postupy lé¢by akné pro pediatry

DOPORUCENE POSTUPY LECBY AKNE PRO DETSKE LEKARE

Zpracovéno Pracovni skupinou pro akné — Sekce korektivnl dermatologie
Ceska dermatovenerologické spolegnost (CDS CLS JEP), 2007

STREDNE TEZKA TEZKA

PAPULO-PUSTULOZNI 11 PAPULO-PUSTULOZNI m-ty KONGLOBATNI
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< DERMOKOSMETIKA * kontrolo pravidalnosti MENSES
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Retinoidy (tretinoin, adapalen, trifaroten)

Indikace: komedonicka akné, v kombinaci s dalsimi lokalnimi a celkovymi lécivy u dalsich forem, udrzovaci a preventivni lécba.

Pouziti: zpocatku postupné prodluzovani doby expozice béhem dne (mize byt zacervenani, paleni, olupovani pokozky), pak aplikace na noc,
na celou postizenou plochu, kontraindikace - gravidita a kojeni.

Pfipravky dostupné v CR: adapalen - Differine 0,1% krém, Belakne 0,1% gel a 0,1% krém, Belakne combi gel (v kombinaci s 2,5% benzoylperoxi-

dem), Epiduo 0,1% gel (v kombinaci s 2,5% benzoylperoxidem), Epiduo forte 0,3% gel (v kombinaci s 2,5% benzoylperoxidem), tretinoin — Acnatac
0,025% gel (v kombinaci's 1% klindamycinem), Aknemycin plus 0,025% roztok (v kombinaci se 4% erytromycinem), trifaroten — Aklief 0,005% krém.

Kyselina azelaova

Ucinky: komedolyticky, antibakterialni, protizanétlivy, plisobi i na pigmentové skvrny.
Indikace: komedonicka akné, lehkd azZ stfedné tézkd papulopustulézni akné, v monoterapii nebo v kombinaci.
Pouziti: mozné aplikovat i v letnich mésicich, neni kontraindikovana v gravidité a kojeni.

PFipravky dostupné v CR: Skinoren 20% krém, déle je obsazena v Fadé kosmetickych pfipravkd — napf. Acnozoil krém, Azelac krém.

Benzoylperoxid

U¢inky: antibakterialni, mirny keratolyticky.
Indikace: idedlné v kombinaci s lokdlnimi retinoidy, s kyselinou azelaovou nebo s klindamycinem.

Pfipravky dostupné v CR: Akneroxid 5% a 10% gel, Belakne combi 2,5% gel (v kombinaci s 0,1% adapalenem), Epiduo 2,5% gel (v kombinaci
s 0,1% adapalenem).
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Lokalni antibiotika

Ucinky: protizanétlivy, nemaji komedolyticky efekt.
Indikace: zanétlivé formy akné.

Pouziti: v kombinaci s retinoidy, kyselinou azelaovou, benzoylperoxidem, s peroralnim izotretinoinem nebo HAK, ne vsak s celkovymi antibiotiky
(vznik mikrobialni rezistence), doba aplikace ne delsi nez 3 mésice.

Pipravky dostupné v CR:

erytromycin: Aknemycin 2% roztok, Aknemycin plus 4% roztok (v kombinaci s 0,025% tretinoinem), Aknemycin 2000 2% mast, Zineryt 4%
roztok (v kombinaci s 1,2% zinkacetatem),

klindamycin: Acnatac 1% gel (v kombinaci se 0,025% tretinoinem),

tetracyklin, chloramfenikol (jen magistraliter pripravky).

Indikace: tézka a velmi tézka forma akné a stredné tézka akné, kde kombinovana lokalni Ié¢ba nevedla k ocekavanému zlepseni.
Peroralni antibiotika

Indikace: stfedné tézka a tézka akné s velkym poctem zanétlivych lézi a postizenim obliceje, zad, ramenou, dekoltu.
Ucinek: antimikrobialni, protizanétlivy, imunomodulaéni, inhibuji produkci volnych radikald.

Tetracyklinovd ATB:

U déti od 8 let véku, kontraindikovana u gravidnich a kojicich.

Doxycyklin — davkovani: prvnich 10-14 dni 200 mg denné, pak 100 mg az 50 mg denné po 12-24 tydnt NEBO prvnich 5-10 dn 200 mg denné,
pak 100mg denné 10 dnd, pak 50 mg denné po 12-24 tydn(.

Makrolidovad ATB:

Azitromycin — davkovani — pulzni schéma - 500 mg denné po 3 dny, pak 7 dni pauza, opakovat 5 pulzd.

Hormonalni antikoncepce

Kombinovana oralni kontracepce s obsahem antiandrogenniho gestagenu — cyproteronacetét, drospirenon, dienogest nebo chlormadino-
nacetét. Vybér antikoncepce zévisi na véku pacientky, typu akné, pfitomnosti jinych znakd hyperandrogenizmu a pfipadnych poruchach
cyklu. Zahajeni terapie nejméné 2 roky po menarché, po gynekologickém a v nékterych pfipadech i endokrinologickém vysetreni.

Vakcinoterapie

Acnevac cps - bakterialni lyzat pfipraveny z bakterialnich kment nejcastéjsich plvodcl koznich zanétlivych onemocnéni (Staphylococcus
aureus, Staphylococcus epidermidis, Propionibacterium acnes), jedno baleni obsahuje davku na 3 mésice, doporucuje se uzivat alespor 6 mésicu.

Indikace: lehka a stfedné tézka papulopustulézni akné.

Retinoidy (izotretinoin)

Indikace: tézké a rezistentni formy akné — tézka papulopustulozni akné, stiedné tézka nodulocysticka akné, zavazna nodulocysticka a kon-
globatni akné.

Kontraindikovan u téhotnych a kojicich zen, osob mladsich 12 let, pfi hepatalni insuficienci, hypervitamindze A, zvysené hladiné lipid{ v krvi
a pii soubézné lécbé tetracyklinovymi antibiotiky.

Davkovani: v ivodu denni dadvka 0,5 mg/kg/den, postupné mozno snizit na 20 mg pro die, ponechat do celkové kumulativni davky
120-150 mg/kg dle rozsahu a intenzity plivodniho postizeni. Optimalni celkova kumulativni ddvka znamenda minimalni riziko exacerbace
projevl akné.

Laboratorni kontroly: pred Ié¢bou a v priibéhu [écby krevni obraz, hladiny tukd, jaterni enzymy.

Nejcastéjsi nezadouci ucinky: teratogenicita, embryotoxicita, suchost kize a sliznic, vyssi Unavnost, zvyseni hladiny sérovych lipidd a ja-
ternich enzym.
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TERAPIE AKNE U DOSPIVAJICICH

Chemicky peeling (AHA kyseliny (kyselina glykolovd, citronovd, jable¢na, mandlova, kyselina trichloroctovd, lipobetahydroxy kyseliny),
4-6 sezeni vzdy s odstupem 2-3 tydnQ.

Lasery — lécba a osetieni aktivnich forem akné (komedond, papul, pustul, noduld, infiltratd) — napt. pulzni diodovy laser, déle korekce vy-
slednych stavii (hyperpigmentace, erytémy, jizvy) - napf. ablacni CO, a erbiovy laser.

Fototerapie — modré svétlo, viditelné svétlo, IPL.

Dermaroller, mikrojehli¢ckovani — osetreni zvétsenych poérq, jizvicek po akné, hyperseborey, hyperpigmentaci.

Aplikace plazmy.

Radiofrekvence - k osetient jizev.

Manualni terapie — kosmetologické cisténi.

Drobné chirurgické zakroky —incize a drendz cyst, dermabraze, aplikace implantatd (napf. kys. hyaluronové ¢i kolagenu) do atrofickych jizev.
Korektivni kamuflaz.

Dermokosmetika — podpUrné pripravky pro inicidlni formy akné a k doplnéni medikamentdzni |écby. Pripravky v podobé mycich geld, pén,
syndetl, hydrokrémd, geld, vyrobkd slune¢ni ochrany, korekénich tycinek s barevnym zabarvenim ¢i specidlné upravenych make-upu.
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ZDRAVOTNA GRAMOTNOST RODICOV V OBLASTI PREVENCIE CHRIPKY U DETI
https://doi.org/10.36290/ped.2023.087

PhDr. lveta Ondriova, PhD., PhDr. Terézia Fertalova, PhD., PhDr. Livia Hadasova, PhD., MBA
Katedra osetrovatelstva, Fakulta zdravotnickych odborov, PreSovska univerzita v PreSove

Chripka je vysoko nakazlivé ochorenie dychacich ciest, ktoré sa siri kvapdckovou infekciou. Deti su ohrozené rizikom komplikacii,
naslednej hospitalizacie a v najtazsich pripadoch aj smrtou. Jednou z Ucinnych foriem prevencie chripky u deti je zvySovanie
zdravotnej gramotnosti rodicov v danej problematike. Autorky v predkladanom prispevku prinasaju vysledky prieskumu v oblasti
informovanosti rodicov o prevencii chripky u deti.

Klucové slova: dieta, chripka, rodi¢, prevencia, informovanost.

Influenza is a highly contagious respiratory disease that is spread by droplet infection. Children are at risk of complications, subse-
quent hospitalization and, in the most severe cases, even death. One of the effective forms of prevention of influenza in children
is increasing the health literacy of parents in the given issue. In the presented article, the authors present the results of a survey

in the area of parents’ awareness of flu prevention in children.

Key words: child, influenza, parent, prevention, awareness.

Zdravotna gramotnost je kluc¢ovym vy-
sledkom ¢innosti vychovy k zdraviu, je to kom-
plexny fenomén zahinajuci jednotlivca, rodi-
ny, komunity a systémy. Funkéna zdravotna
gramotnost riesi tradi¢nu zdravotnu vychovu,
ktora je zamerana na poskytovanie informa-
cii, jej hlavnou ulohou je rozsirit a zdokonalit
poznatky spolocnosti o rizikovych faktoroch
a usmernit ich, aby prijimali stanovené opat-
renia. U¢inne napomaha zlepsit zdravie nielen
u jednotlivcoy, ale celej populdcie napr. cas-
tou na preventivnych prehliadkach, na o¢ko-
vania pod. Vyznamne sa vyuziva aj v prevencii
chripky u deti a u dospelych. Chripka je vysoko
néakazlivé, rychlo sa siriace infekéné ochorenie
vznikajuce nahle s priznakmi zépalu hrtana,
priedusiek, celkovymi priznakmi, telesnou
teplotou 38-40 stupriov Celzia. V nasej zeme-

pisnej Sirke je to sezdnne ochorenie, vyskytuje
sa spravidla od decembra do marca. Lahko sa
Siri v kolektivoch, najma v Skolach (1, 2).

Zdravy zivotny $tyl sa chdpe ako sp6sob
spoloc¢enského, rodinného Zivota, spbsob Zi-
votospravy a vyzivy jedinca, ktory je ovplyv-
novany vonkajsimi a vnutornymi faktormi,
ktoré priamo vplyvaju na zdravie a chorobu
jedincov. Z hladiska detskej populécie k fakto-
rom zivotného Stylu patri: spravna vyziva a do-
statok tekutin, pobyt na ¢erstvom vzduchu,
dostatok slnka, primerana telesna aktivita,
pravidelné striedanie odpocinku a spanku,
podpora zdravého psychosocidlneho vyvi-
nu (3). Racionélna vyziva ovplyviuje zdravie,
ma vyznam v prevencii aj v rekonvalescen-

cii. Energetickd potreba sa u dietata meni

podla veku a aktudlneho zdravotného stavu.
Priblizna potreba je 334-500kJ na kg a den
u dojciat, po tretom roku s poklesom o 42kJ
na kg. VyZiva dietata ma obsahovat 12-14 %,
bielkovin, 45-55% sacharidov a 10 % tukov.
Pocas puberty sa energetické naroky pre-
chodne zvy3uju (4). Strava musi byt bohaté na
vitaminy, mineraly a stopové prvky, ide teda
o dostatok ovocia a zeleniny, celozrnné vyrob-
ky, ryby, strukoviny, mdso. Voda je nenahradi-
telnou podmienkou Zivota, udrzuje osmoticku
rovnovéahu v organizme. Detom sa podla veku
sa odporuca prijem 1-2,51 vody denne s prefe-
renciou pitnej vody, ¢aju a nesladenych napo-
jov (5). Pobyt na ¢erstvom vzduchu je zdrojom
kyslika a vitaminu D tvorbu ktorého podporu-
je slnec¢né svetlo, ten ovplyvnuje vstrebdvanie
kalcia a fosforu dolezZitych prvkov na stavbu
kosti, zubov, obranyschopnost organizmu
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(6). Telesna aktivita priaznivo pésobi na kar-
diovaskularny, dychaci, oporny a pohybovy
systém, na latkovi vymenu a psychicky stav.
Odpocinok a spanok umoznuje fudskému telu
nacerpat novu energiu. Detom je potrebné
upevnovat pravidla spankovej hygieny s Gpra-
vou prostredia, realizaciou vhodnej telesnej
aktivity, redukciou prijmu jedla a pitia pred
spanim, redukciou psychickej stimulécie pred
zaspavanim, redukciou bolesti, vyuzivanim
relaxa¢nych technik a ritualov (7).
Ockovanie proti chripke je najicinnejsim
prostriedkom na zabrdnenie chripky u deti.
Ockovacia latka je ur¢end od 6 mesiacov veku
dietata, odporuca sa ockovat v jesennych me-
siacoch, protilatky sa zacinaju tvorit o 10-14 dni.
Odbornici odporucaju ockovat proti chripke
kazdorocne aj deti s diabetom mellitom 1. typu,
s poruchami imunity, po orgdnovych transplan-
taciach, s chronickym oblickovym zlyhanim,
HIV pozitivne deti, nedonosené a nezrelé deti,
deti s onkologickym ochorenim, deti s aler-
giou na vajecné bielkoviny mozno oc¢kovat,
pretoze obsah vaje¢nych proteinov vo vakcine
je taky nizky, Ze predstavuje nizke, az zanedba-
telné riziko (8). Od 2. roku veku dietata mozno
kazdoroc¢ne predsezénne podat inaktivovanu
vakcinu, a to v ¢ase najmenej 14 dni pred ab-
solvovanim chemoterapie alebo 3-4 tyzdne
po riom. U deti mladsich ako 9 rokov pri prvom
ockovani sa odporuca aplikovat ockovaciu latku
v predsezéne dvoma davkami v rozpati jedné-
ho mesiaca (1, 7). Profylaxia chripky u deti a do-
spievajucich od 24 mesiacov do menej ako 18
rokov sa realizuje pouzitim Fluenzu Tetra. Deti
a dospievajuci starsi ako 24 mesiacov: 0,2ml
(0,1 ml do kazdej nosovej dierky). Detom, ktoré
este neboli ockované proti sezénnej chripke,
sa ma po uplynuti najmenej 4 tyzdrov podat
druha davka. Fluenz Tetra sa nemd pouzivat
u dojciat a batoliat vo veku do 24 mesiacov
s ohladom na bezpecnostné obavy tykajuce
sa zvyseného vyskytu hospitalizicie a sipotu
v tejto populdcii. Imunizacia sa musi vykonat
podanim do nosa. Fluenz Tetra sa nepodava
injek¢ne. Fluenz Tetra sa poddva ako rozdelend
davka do oboch nosovych dierok. Po podani

polovice davky do jednej nosovej dierky hned'

alebo kratko potom podajte druhu polovicu
davky do druhej dierky. Pacient méze pocas po-
davania ockovacej latky normalne dychat, nie je
potrebné ju aktivne vdychovat alebo vtahovat

nosom (9). Kontraindikacie — precitlivenost na
lieciva alebo na ktorukolvek zpomocnych latok
uvedenych v asti (napr. zelatina) na gentamicin
(mozné stopové mnozstvo). Tazka alergicka
reakcia (napr. anafylaxia) na vajicka alebo na
vajecné proteiny (napr. ovalbumin), deti a do-
spievajuci s klinickou imunodeficienciou v do-
sledku imunodeficientného zdravotného stavu
alebo imunosupresivnej liecby, ako je: akutna
a chronicka leukémia, lymfém, symptomaticka
HIV infekcia, bunkové imunodeficiencie a vyso-
ké davky kortikosteroidov (10).

Principy spravnej imunizacie a apli-
kacia vakcin zahriuju individualny pri-
stup k o¢kovanému dietatu, reSpektovanie
kontraindikacii, spravnu ockovaciu techniku
a zaobchdadzanie s ockovacou latkou podla
pokynov vyrobcu, optimalne odstupy medzi
vakcinaciami, zabezpedit, zotrvanie ockované-
ho aspon 30 minut pod dohladom lekara (1).

Hlavny ciel Zistit Uroven zdravotnej gra-
motnosti u rodi¢ov so zameranim na preven-
ciu chripky u deti.

Parcialne ciele prieskumu:

Zistit Uroven zdravotnej gramotnosti ve-

domosti rodicov o preventivnych opatre-

niach chripky v detskom veku.

Posudit znalosti rodic¢ov v otazke ockova-

nia proti chripke u deti

Prieskum sme realizovali v mesiaci decem-
ber v roku 2022 v pediatrickych ambulanciach -
prakticky lekar pre deti a dorast u 100 rodi¢ov
deti v predskolskom a skolskom veku pomocou
nestandardizovaného dotaznika. Vek respon-
dentov bol v rozmedzi 20-48 rokov.

Priznaky chripky uviedlo spravne 96 % res-
pondentov, u 4 % respondentov tieto vysledky
spravne neboli. Je velmi dolezité poznat od-
liSnosti chripky a nachladnutia. V rdmci do-
drziavania lie¢eného postupu pri objaveni sa
prvych priznakov chripky 56 % respondentov
podava lieky na znizenie horucky a dostatok
tekutin, 40 % respondentov urgentne vyhlada
lekara kvoli obavam z moznych komplikacii,
4% ho navstivia len v pripade, ak hodnoty te-
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lesnej teploty neklesaju. V rdmci preventivnych
opatreni 16 % respondentov uvadzalo kon-
zumovanie dostatku vitaminov v prirodzenej
podobe, 20% pravidelny pohyb a vyhybanie
sa ohniskam nakazy, u 66 % to bola kombina-
cia faktorov podporujucich zdravy zZivotny styl
a ockovania. Zaujimal nas nazor respondentov
na ockovanie proti chripke, az 80% respon-
dentov povazuje ockovanie za velmi ucinny
faktor prevencie chripky u deti, 20 % vyjadrilo
nesuhlasné stanovisko s odévodnenim stra-
chu z vyskytu moznych vedlajsich ucinkov pri
ockovani. Vedomosti tykajuce sa neziaducich
ucinkov suvisiacich s ockovanim sme monito-
rovali vymenovanim jednotlivych typov, kde
66 % respondentov uviedlo iba jeden priklad
neziaducej reakcie, dva priklady uviedlo 10%
a tri a viac 24 %. Pri zistovani, ¢i sa rodicia osob-
ne stretli s neZiaducou reakciou u ich dietata,
77 % respondentov odpovedalo, Ze ich dieta
nemalo neprimeranu reakciu na o¢kovanie,
23 % respondentov konstatovalo, Ze sa s nezi-
aducou reakciou stretli u svojho dietata. Ako
najcastejsi prejav uvadzali horucku, opuch
v mieste vpichu, pretrvavajucu bolest v mieste
vpichu. Zistovali sme preferované informacné
zdroje reflektujuce objektivitu, 93 % respon-
dentov uviedlo lekarov primarneho kontaktu
ako najucinnejsi zdroj informacii s vysokou
profesionalitou a humannym pristupom, 7%
respondentov uvadzalo internetové zdroje.
V otazke modifikécie postojov k ockovaniu pro-
ti chripke v suvislosti s pandémiou covid-19
respondenti konstatovali v 78 %, Ze ich postoj
tato skuto¢nost neovplyvnila, aj predtym boli
k ockovaniu pozitivne nakloneni, 22 % ovplyv-
nila v negativnom postoji k o¢kovaniu.

Z vysledkov nami realizovaného priesku-
mu vyplyva, Ze rodicia poznaju preventivne
opatrenia zamerané na chripku u deti, az
v 80 % sa priklanaju k o¢kovaniu, ¢o je potesi-
telné. Vysledky nami realizovaného prieskumu
koresponduju s vysledkami komparativneho
vyskumu Lacikovej, kde rodicia v 85,9 % vyja-
drili pozitivne stanovisko k o¢kovaniu v Ceskej
republike a 92,6 % v Slovenskej republike.
Zistovali sme skuto¢nost, ako ovplyvnila pan-
démia covidu-19 postoj rodicov k oc¢kovaniu,
kde v 78 % respondenti konstatovali, Ze ich
postoj tato skuto¢nost neovplyvnila, aj pred-
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tym boli k o¢kovaniu pozitivne nakloneni (11).
Jesenak et al. (2013) konstatuju, ze do preven-
cie chripky u deti by sa mala zaradit spravna
zivotosprava, Sport u vacsich deti, otuzovanie.
V case chripkovej epidémie by sme sa ma-
li vyhybat miestam s vyssim pohybom ludi,
nakupnym centram. V predchripkovom ob-
dobi doplnit do jedélni¢ka vitaminy (hlavne
vitamin C, D), zinok, probiotikd a mysliet na
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VAZNYM HENDIKEPEM

Spolecnost pro ranou péci, pobocka Ostrava

Pri péci o dité s vaznym zdravotnim hendikepem je velmi dulezita interdisciplinérni spoluprace. U déti raného véku se jako velmi
ucinna ukazuje spoluprace pediatrl s pracovniky socidlni sluzby rané péce a s dalsimi odborniky. Vcasné zahdajeni podpory vyvoje
ditéte a podpory jeho rodiny pfinasi vyznamné benefity jak ditéti, tak jeho rodi¢tm.
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Interdisciplinary cooperation is very important when caring for a child with a severe disability. For early children, the cooperation
of paediatricians with early childhood care workers and other professionals is proving to be very effective. Early start of support
for the child’s development and support for his family brings benefits to both the child and his parents.
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Péce o dité dlouhodobé nemocné nebo
o dité s vaznym hendikepem je narocna
nejen pro rodice ditéte, ale pfinasi cetné
vyzvy také odbornikum, ktefi jsou do ni
zapojeni. Vyznam mezioborové spolupra-
ce pfi péci o dité s postizenim je dnes jiz
nesporny. Interdisciplinarni spoluprace
umoziuje nahlizet potize ditéte ¢i rodiny
z pohledu riiznych specialistii a koordino-
vat lécebné postupy i pécio rodinu ditéte,
pripadné se vyvarovat duplicity v oblasti
sluzeb podporujicich rodinu, predevsim
ale nabizi komplexni, holisticky pristup
k FeSeni potizi ditéte zahrnujici i podporu
pecujicich osob. U détiraného véku se jako
velmi efektivni jevi zejména spoluprace
pediatri s pracovniky rané péce a dalSimi
odborniky.

Sluzba rana péce je definovana zakonem
o socialnich sluzbach jako ,terénni sluzba, po-
pripadé doplnénd ambulantni formou sluzby,

poskytovand ditéti a rodicim ditéte ve véku do
7 let, které je zdravotné postizené, nebo jehoz
vyvoj je ohroZen v dusledku nepfiznivého zdra-
votniho stavu. Sluzba je zamérena na podporu
rodiny a podporu vyvoje ditéte s ohledem na
jeho specifické potieby” (1). Rana péce je rodi-
nam poskytovana zdarma. Jedna se o sluzbu
prevazné terénni, kdy pracovnice rané péce
dojizdéji za ditétem a jeho rodici ptimo dom
a v bezpe¢ném prostiedi poskytuji rodiné
potfebnou pomoc a podporu. Poskytovatelé
rané péce se zaméruji na rizny typ hendikepu
ditéte, néktefi se specializuji na podporu déti
se zrakovym postizenim, jini na déti s postize-
nim sluchu, s télesnym ¢i mentalnim hendike-
pem, na déti s poruchou autistického spektra,

na déti s nervosvalovym onemocnénim.

Praxe potvrzuje dllezitost véasné podpo-
ry vyvoje ditéte, tedy jiz v nejranéjsim véku
ditéte. Zasadni roli ve vyvoji ditéte hraji prvni

tfi roky Zivota. Pravé v obdobi do tfi let jsou
kompenzaéni moznosti mozku tak obrovské,
ze umoznuji nejlépe rozvinout nahradni me-
chanismy i u téch déti, které maji v nékteré
oblasti vyvoje vazny hendikep. Pfestoze mo-
zek je schopen vytvéret nova nervova spojeni
po cely Zivot, ¢clovék se nejrychleji rozviji a nej-
lépe prizplGsobuje zménam v raném détstvi
(2). Manfred Pretis o priibéhu prvniho tisice
dni zivota dité hovofi jako o ,okné moznos-
ti”. ,Mozek malych déti se vyviji. Domnivdme
se, Ze je v pribéhu prvnich 1000 dni ,nejvni-
mavéjsi“. Proto se jevi jako smysluplné a lo-
gické, nabidneme-li v tomto ,0kné moznosti*
(window of opportunity) jako kompenzaci jiné
vhodné potencidlni prostredi podporujici také
uceni predevsim tém détem, jejichz schopnosti
samoorganizace jsou sniZeny v dtsledku mdlo
podnétného prostredi nebo riiznych omezeni
ucebnich proces(i”(3).V souvislosti s tim se jevi
vcasna spoluprace pediatrd s pracovniky rané
péce jako zcela klicova.
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Poradkyné pri prdci v rodiné

Détsky lékar sleduje dité od narozeni
v rdmci pravidelnych prohlidek a mGze rodi-
¢tm predat informaci o moznosti podpory jiz
v obdobi, kdy jesté neni z riznych dtvodu po-
tvrzena diagnoéza ditéte, ale je ziejmé, Ze vyvoj
ditéte je v nékteré z oblasti ohrozen. V¢asna
podpora ditéte i jeho rodicl, sourozenct ci
dalsich pecujicich osob posiluje rodinu, stabi-
lizuje jeji situaci, kterd je po zjisténi vdzného
hendikepu ditéte ¢i pfi podezieni, Ze vyvoj
ditéte nebude probihat standardné, casto kri-
zova. Dle Pretise (3) mizeme narozeni ditéte
s vyvojovymi obtizemi v tomto kontextu cha-
pat jako krizi. DlleZitost véasného informovani
rodicdl o moznostech podpory doklada také
studie zaméfena na mapovani potreb rodin
déti s postizenim nebo chronickym onemoc-
nénim (4), zéroven zminuje také potrebu po-

moci s koordinaci ¢i navigaci v komplexnim

LITERATURA

1. Zékon ¢. 108 ze dne 14. brezna 2006, o sociélnich sluz-
béch. In: Shirka zékont Ceské republiky. 2006, ¢astka 37/2006,
§ 54. [Online]. Available from: https:/www.mpsv.cz/docu-
ments/20142/225517/zakon_108_2006.pdf/1a87d%ef-d1df-
-33fc-35fa-b98714cebad’/.

2. Matyésové P, Barlové J. Analyza rané péce v CR 2019. [Onli-
nel. Available from: https://www.ranapece.cz/cb/2020/07/01/
analyza-rane-pece-2019/.

3. Pretis M, Barlova J, Hradilkova T. Ranéd péce. Pfiru¢ka pro
teorii a praxi. Praha: Pasparta Publishing; 2020.

www.pediatriepropraxi.cz

SPOLUPRACE PEDIATRIE A

systému zdravotnich a socidlnich sluzeb, tak
aby se rodice dostali bez dlouhého protaho-
vani k efektivnimu feseni situace (4).

Pracovnice rané péce nabidnou rodiné ne-
jen podporu v oblasti stimulace vyvoje ditéte,
ale také Sirsi podporu zamérenou na aktudlIni
potieby ditéte, rodicl i sourozencd. Na mapo-
vani potreb v téchto oblastech nemaji détsti
|ékafi takovy prostor, presto jejich saturovani
hraje vyznamnou roli v rdmci maximalni pod-
pory rozvoje ditéte.

V obdobi mezi pravidelnymi navstévami
pediatra ¢i dalSich lékara specialistd tak ma-
ze rodina cerpat kontinualni podporu rané
péce. Pracovnice rané péce ukazou rodic¢lim,
jak dité vhodné stimulovat, a predchazet tak
senzorické deprivaci ditéte, jak podpofit celko-
vy psychomotoricky vyvoj ditéte, poskytnou
rodiné potrebné socialni poradenstvi, zapGjci
vhodné hracky, pomucky k rozvoji ditéte, do-
poruci dostupné informacni zdroje, mohou
zprostfedkovat kontakt na rodiny v obdobné
Zivotni situaci apod. Propoji rodinu s dalsi-
mi oborniky v regionu (psycholog, logoped,
nutri¢ni poradce, fyzioterapeut apod.) a pre-
daji informace o navaznych sluzbéch (respitni
péce, pozdéji pomoc s vybérem vhodné Skol-
ky, Skoly apod.).

Matka trileté Natalky pfi hodnoceni rané
péce zminila:,, Pracovnice rané péce mi pomohla
pochopit, co diagndza Natdlky znamend v redil-
ném Zivoté, co jipomuze k vétsi samostatnosti”
(5). I tento aspekt podpory rodicli je nesmirné
cenny. Pracovnice rané péce mohou rodinu
doprovodit na vysetieni a byt ji oporou nebo
zprostredkovat konzultaci s dalSim odborni-
kem. Napfiklad u déti se zrakovym postizenim
provedou takzvané funkéni vysetieni zraku
ditéte, kdy pomoci specialnich, standardi-
zovanych testd a sledovanim spontannich
reakci ditéte zjisti, jak dité reaguje na zrako-
vy podnét. Vysetfit je mozno déti prakticky

4., Pretis M, Barlova J, Hradilkova T. Rand péce. Prirucka pro
teorii a praxi. Praha: Pasparta Publishing; 2020: p.30.

5. Studie o potiebach rodin s détmi s postizenim nebo chro-
nickym onemocnénim. Nada¢ni fond Avast, s. 10. [Online].
Available from: https:.//cdn2.hubspot.net/hubfs/486579/
foundation-files/spolu_do_zivota_prehled_empirickych_
studii.pdf.

6. Tamtéz.

7. Z hodnoceni klientl Spole¢nosti pro ranou péci, poboc-
ka Ostrava.

/ Pediatr. praxi. 20

ECE PRINASIBENEFITY DETEM S YM HENDIKEPEM
od narozeni, déti s kombinovanymi vadami
i déti, které nekomunikuji ¢i nespolupracuji.
Vysetieni poskytne rodi¢lim informace o tom,
jak jejich dité vidi, a zaroven je dllezitym pod-
kladem pro nastaveni vhodné zrakové stimu-
lace ditéte.

Dle vystuptd analyzy rané péce z roku
2017 (6) poskytuje sluzbu rané péce rodi-
nam v Ceské republice celkem 49 posky-
tovatelll, mapa rana péce je dostupna na
https://mapa.arpcr.cz/. Jednim z nejvétsich
poskytovatell této sluzby je Spole¢nost pro
ranou péci, ktera pasobi v 10 krajich Ceské
republiky a zaméfuje se na podporu déti se
zrakovym, télesnym, mentélnim a kombino-
vanym postizenim vcetné déti s PAS. Rodice
déti s hendikepem ¢i ohrozenym vyvojem
se mohou obratit na jakékoli pracovisté rané
péce v regionu a zde budou pfipadné nasmé-
rovani na konkrétni pracovisté, kde jim bude
poskytnuta podpora.

Vyse zminéna analyza potvrzuje, ze infor-
movanost o socialni sluzbé rané péce je stale
nedostatecna. VyuZzije ji pouze tietina z rodin,
kterym by tato sluzba mohla poskytnout pod-
poru v péci o dité se zdravotnim postizenim
¢i znevyhodnénim (9). Do zna¢né miry vyuziti
této sluzby zavisi na informacich a doporu-
¢enich, které rodice obdrzi ve zdravotnickém
zatizeni. DUleZit4 je také v¢asnost podani in-
formace o rané péci tak, aby se o moznosti
vyuzit ranou péci dozvédéli rodice ihned po
diagnostikovani zdravotniho postizeni ¢i vy-
skytu rizika vyvojového opozdéni ditéte. Prave
spoluprdace rané péce s pediatrii mlze prispét
k ¢asnému zahdjeni podpory vyvoje ditéte
a napomuze stabilizovat rodinu v naro¢ném
obdobi, kdy se ¢lenové rodiny vyrovnavaji
s hendikepem ditéte.
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o rané péci. Vybrané vystupy z Analyzy situace rané péce
v CR. Nada¢nf fond Avast, 2017. [Online]. Available from:
https:.//www.ranapece.cz/wp-content/uploads/ranapece
informovanost.pdf.

9. Hradilkova T, Klusackova M, Klusacek J. Informovanost
o rané péci. Vybrané vystupy z Analyzy situace rané péce
v CR. Nada¢ni fond Avast, 2017: p.1. [Online]. Available from:
https://www.ranapece.cz/wp-content/uploads/ranapece_
informovanost.pdf.

4-355 / PEDIATRIE PRO PRAXI

]


https://www.pediatriepropraxi.cz/
https://mapa.arpcr.cz/

32 Spole¢nost

Pro ranou peci

Rodiny déti s postizenim maji pravo
dozvedet se vcas o rané péci

Spole¢nost pro ranou pé&i funguje v 10 krajich CR

Sluzby rané péce poskytované na uzemi
hl. m. Prahy a Stfedoceského kraje
Kfizikova 46, 186 00 Praha 8

Statutarni zastupce a reditelka:

PhDr. Jitka Barlova, Ph.D.

mobil: 777 234 036

e-mail: centrum@ranapece.cz
www.ranapece.cz/praha

Detasované pracovisté pro Karlovarsky kraj
Treboriska 907/90, 360 01 Karlovy Vary
Vedouci pobocky:

Kristyna Velecka, Dis.

mobil: 734 308 720

e-mail: kristyna.velecka@ranapece.cz
www.ranapece.cz/kv

Spolecnost pro ranou péci,

poboéka Ceské Budéjovice

Cechova 164/1, 370 01 Ceské Budéjovice
Statutdrni zastupce a feditelka:

Mgr. Jana Tuslova

mobil: 777 234 032

e-mail: budejovice@ranapece.cz
www.ranapece.cz/cb

A JAKA JE NASE POMOC?

Spolecnost pro ranou péci,

pobocka pro zrak Olomouc

Na Stréni 677/12, 783 01 Olomouc-Slavonin
Statutdrni zastupce a reditelka:

Ing. Martina Pekarova

mobil: 777 234 035

e-mail: olomouc@ranapece.cz
www.ranapece.cz/olomoucl

Detasované pracovisté Spolecnost pro ranou péci,
pobocka pro zrak Olomouc se sidlem ve Zliné
Buresov 4886, 760 01 Zlin 1

Kontaktni osoba:

Mgr. Eva Novotnd

mobil: 770 131 315

e-mail: eva.novotna@ranapece.cz

Spolecnost pro ranou péci,

pobocka pro rodinu Olomouc

U Botanické zahrady 828/4, 779 00 Olomouc
Statutarni zastupce a reditelka:

Mgr. Pavla Matyasova

mobil: 774 734 035

e-mail: olomouc2@ranapece.cz
www.ranapece.cz/olomouc2

bezplatna — rodiny maji na sluzbu ze zakona néarok
v€asna — pomdhame okamzité po zjisténi diagndzy

dostupna — prijedeme za rodinou az domu kdekoliv v regionu
odborna — posilujeme kompetence rodicli v tom, jak své déti rozvijet
komplexni — podporujeme celou rodinu a spoluvytvarime podptrny tym kolem ni

Spolecnost pro ranou péci,
pobocka Brno

Uzbecka 32, 625 00 Brno
Statutdrni zastupce a reditelka:
Mgr. Karla Némcova

mobil: 777 234 034

e-mail: brno@ranapece.cz
www.ranapece.cz/brno

Detasované pracovisté

pro Kraj Vysocina

Dolni 165/1, 591 01 Zdér nad Sézavou 1
mobil: 777 234 134

e-mail: vysocina@ranapece.cz
www.ranapece.cz/brno

Spolecnost pro ranou péci,

pobocka Ostrava

Rodinnd 2719/57, 700 30 Ostrava-Zabieh
Statutdrni zéstupce a feditelka:

Bc. Vladimira Salvetova

mobil: 774 567 236

e-mail: ostrava@ranapece.cz
Www.ranapece.cz/ostrava
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Prémiové kojenecké mléko s probiotiky, prebiotiky a HMO:

Vyhody pro zdravy rast a imunitu déti

RNDr. Pavel Jezek, Ph.D.

Uvod:

Zdravy rUst, vyvoj a budovani imunity v casném véku je do znacné miry zavisly na optimaini vy-
Zivé a zdravém strevnim systému, v€etné spravné mikrobioty. Idealni stravou pro malé déti je
materské mléko, které obsahuje vSechny slozky podporujici zdravi stfev - probiotické bakterie,
prebiotika a oligosacharidy materského mléka (HMO).

Probiotika: Podpora zdravé stfevni mikroflory
Suplementace kojeneckych mlék o probiotické
baktérie pomaha vytvorit a udrzet zdravy stfevni
mikrobiom. Spravné vyvazena stfevni mikrofléra
s prevahou bifidobaktérii ma u déti vliv na tra-
veni, imunitni systém a snizuje riziko nékterych
stfevnich onemocnéni (1).

Jednou z nejpouzivanéjSich baktérii je Bifidobac-
terium animalis subs. lactis (Bifidobacterium lac-
tis). Je znamo, Ze pomaha udrzovat rovnovahu
stfevni mikrofléry, ma pozitivni vliv na zazivaci
procesy (napr. redukuje a sniZuje vyskyt prijmo-
vych onemocnéni) a zvy3uje hladinu imunoglobu-
linu A (IgA), tedy jednoho z hlavnich typU protila-
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tek, ktery se vyskytuje v sliznicich traviciho, dychaciho a urogenitalniho traktu (2). Nékteré studie také naznacuji, Ze tato
probioticka bakterie mdZe mit protizanétlivé a antimikrobidlni vlastnosti (3).

Prebiotickd smés GOS/FOS snizuje vyskyt prajma

20 n =26/106

0 n=10/9%

% déti s akutnim prdjmem

Standardni Mlécna
mlécna vyZiva
vyZiva s GOS/FOS

upraveno pode Bruzzese et al, 2009

Prebiotika: Podpora ristu prospésnych baktérii
NejpouzivanéjSimi prebiotiky v kojenecké vyzivé je smés galak-
tooligosacharidd a fruktooligosacharidi GOS/FOS v poméru
9: 1, ktera ma za sebou zaroven nejvétsi pocet klinickych stu-
dii. Tato smés vykazuje nékolik pozitivnich Ucinkd: a) podporu-
je rast prospésnych baktérii ve stfeveé (bifidogenni a laktogenni
ucinek), b) potlacuje rlst patogennich baktérii, c) podporuje
traveni, d) zmékcuje stolici, e) zvySuje absorpci zivin a f) poma-
ha snizovat zacpu a prajem (4).

Oligosacharidy matefského mléka (HMO):

Posilovani imunitniho systému

HMO jsou po laktéze a tucich tfeti nejvétsi slozkou materské-
ho mléka. Maji vysokou schopnost ovlivnit stfevni mikrobio-
tu a posilovat imunitni systém novorozenctli a kojenctl. U¢in-
ky: a) pUsobi jako falesné receptory pro patogenni bakterie,
b) méni prostupnost stfevni bariéry a ¢) maji vliv na pfirozeny

vyvoj imunitniho systému. Kvantitativné nejvice zastoupenou HMO v matefském mléce je 2-fukosylaktéza (2'-FL). Koje-
necké mléko obohacené o 2’-FL tak mliZze napodobovat ochranou imunitni funkci a podpofit obranyschopnost ditéte

proti infekcim a nemocem (5).

Zavér

Srovnani hladin cytokini podle druhl vyZivy

Na slozZeni stfevni mikrobioty se podileji jak probiotické

baktérie, tak prebiotka a hlavné také i oligosacharidy ma-
tefského mléka. Obohaceni nové prémiové kojenecké vyzi-
vy o vSechny tyto 3 slozky predstavuje tak vyznamny krok
v oblasti kojenecké vyZzivy pro podporu zdravi a imunitniho

systému déti, které nemohou byt kojeny.
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Prémiové kojenecké mléko

DuleZité upozornéni: Kojeni je nejlepsi zpUsob vyzivy kojencu. Kojenecka vyziva by méla byt pouzivana pouze na doporuceni Iékafe. Pokracovaci a batoleci mléka maji byt pouze souéasti

smiSené a vyvazené stravy. ZpUsob pouziti a dal3i informace na obalech. Potravina pro zvlastni vyZivu. 'Bifidobacterium animalis subsp. lactis; 1,5x107 cfu/g. 2Dle poZadavku legislativy

veskera pokracovaci mléka obsahuji DHA, vitaminy C, D. *Obsahuje 0,25 g mlééného tuku na 100 ml pfipravovaného mléka. *Obsahuje vitaminy C a D, které pfispivaji k normalni funkci
imunitniho systému. Prodavajici/Zadavatel a Sifitel reklamy: Simply nature s.r.o., V zahradkach 1952/50, 130 00 Praha 3, Ceska republika.
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ERDOMED et
erdostein DYCHACI HB
CESTY

Antibakterialni
mukolytikum

Bronchoprotektivum'

N Hlavni zaver:
(A
. 95,6 %
Registr sledovanych déti s ARl nepotrebovalo
ERICA® antibiotika pfi lécbé Erdomedem

ARI - akutni respiracni infekce

Literatura: 1. Aktualni SPC pripravku. 2. Kopfiva F.: Sledovani ATB lécby détskych pacientd s recidivujicimi respiraénimi infekcemi v letech 2013-2015 a Erdosteinu, aneb
co nadm Fekla ,ERICA®. Vox Pediatriae 2017;1:42-44.

Zkracena informace ERDOMED: S: Erdosteinum 300 mg v 1 tvrdé tobolce, 35 mg v 1 ml perorlni suspenze po nafedént. I: Akutni a chronické onemocnéni hornich a dolnich
cest dychacich (bronchitidy, rhinitidy, sinusitidy, laryngofaryngitidy, exacerbace chronické bronchitidy, CHOPN, hypersekre¢ni astma bronchiale, bronchiektazie).
Stabilni chronicka bronchitida i u kurakd, prevence rekurentnich infekénich epizod. K adjuvantni [é¢bé s antibiotiky v pfipadech exacerbace s bakterilni infekci, prevence
respiracnich komplikaci po chirurgickém zakroku. Kl: Precitlivélost na [éCivou latku nebo na kteroukoliv pomocnou latku a na latky obsahujici volné SH skupiny. Jaterni
poruchy a renalni insuficience (Clkr <25 ml/min), homocysteinurie. Télesnd hmotnost déti <15 kg (suspenze). ZU: Soudasné podavani pfipravku s antitusiky nema
racionalni opodstatnéni a mize zpUsobit akumulaci sekretd v bronchidlnim stromu se zvy3enim rizika superinfekce ¢i bronchospasmu. Suspenze obsahuje sacharézu.
NU: Zidka se vyskytuje paleni zahy, nauzea, vyjime¢né pritjem. V nékolika pripadech byla pozorovéna ztrata nebo porucha chuti. Hypersenzitivni reakce jsou velmivzacné.
IT: Erdostein potencuje G¢inek nékterych antibiotik (napf. amoxicilinu, klarithromycinu). Byl prokazan synergicky G¢inek s budesonidem a salbutamolem. TL: Pro uZivani
pfipravku v dobé téhotenstvi, zejména v 1. trimestru, a pfi laktaci musi byt zvlast zavazné divody. D: Dospéli 1 tobolka 2-3x denné. Suspenze: déti: 15-20 kg (3-6 let) 2,5 ml
2x denné, 21-30 kg (7-12 let) 5 ml 2x denné, nad 30 kg (nad 12 let) 5 ml 3x denné. Dospéli: 8,5 ml 2-3x denné. Pfed kazdym pouzitim je tfeba suspenzi znovu protrepat.
DRR: Angelini Pharma Ceska republika s.r.o., Palachovo ndmésti 799/5, 625 00 Brno, Ceska republika. Reg. €.: tobolky: 52/045/96-C, suspenze: 52/046/96-C. Uchovavani:
Tobolky pfi teploté do 25 °C, suspenze pred nafedénim nevyzaduje zadné zvlastni podminky uchovavani, nafedénou suspenzi uchovavejte v chladnicce pfi teploté 2-8 °C
po dobu maximalné& 15 dn(. Datum posledni revize textu SPC: Tobolky: 1. 11. 2020, suspenze 10. 3. 2022. Pfipravek je vazan na [ékaFsky pFedpis a je hrazen zdravotnimi
pojistovnami s omezenim E/PNE. P: Erdostein je hrazen z prostfedkd vefejného zdravotniho pojisténi dospélym symptomatickym pacientdm s diagnézou CHOPN od
kategorie A, ktera méa fenotyp bronchiticky a/nebo frekventni exacerbace a/nebo CHOPN s bronchiektaziemi, ktefi dodrzuji zékaz koufeni a sou€asné spliiuji nasledujici
kritéria: FEV1 po podani bronchodilatancia dosahuje méné nez 80 % nalezité hodnoty a maji alespon 2 exacerbace/rok v anamnéze pred nasazenim léCby erdosteinem.
LéCba neni nadale hrazena, pokud béhem 3 mésict nedojde ke zlepSeni priibéhu CHOPN. Seznamte se prosim se Souhrnem Gdajd o pfipravku (SPC).

( Angellm Angelini Pharma Ceska republika s.r.o.,
) Pharma Palachovo namésti 5, 625 00 Brno, www.angelinipharma.cz
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