CHRONICKE PROJMY KOJENCO A BATOLAT
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Prijmy jsou ¢astym zdravotnim problémem u déti, zejména mladsich 2 let, a jsou
zodpovédné za 13,2 % celosvétovych détskych umrti. Pfevazna vétsina prdjma je
akutnich, 3-20% je chronickych, tj. trvajici déle nez 2 (az 4) tydny. Ve vétsiné pripadl
je etiologie chronickych prajm infekéni. V rozvinutych zemich a s klesajicim vékem
ditéte stoupa, zejména u novorozencl a kojencd, riziko prajmu z genetickych nebo
vrozenych pficin. U déti starSich vékovych kategorii je nutno zvazit i alergické a imu-
nitné mediované etiologie. Pfi vysetieni ditéte s chronickym prijmem je klicova
anamnéza a podrobné klinické zhodnoceni. Laboratorni a dalsi vy3etfovaci metody
se odviji od zvazované diferencialni diagnézy, a mohou zahrnovat i endoskopicka
a geneticka vysetreni. Terapie zalezi na etiologii obtizi. Pfi intractable diarrhoea of
infancy, neboli neustupujicimu prijmu kojencd, je ¢asto nutna parenteralni vyZziva
a ani indikace transplantace tenkého stfeva neni vyjimkou.

Kli¢ova slova: chronicky prijem, infekce, vrozené a genetické priciny, alergie, imuno-
patiologie.

Diarrhoea is a frequent health problem in children, mainly in those younger than
2 years of age, and is responsible for up to 13,2% of international child mortality. Ma-
jority of diarrhoea is acute and 3-20% are chronic, lasting for more than 2 (to 4) weeks.
In most cases, infectious causes are responsible for chronic diarrhoea. In developed
countries and with the decreasing age of the child, mainly in newborns and infants,
the risk of congenital and genetic causes is increasing. In older children, allergies and
immune mediated aetiologies should be considered. History and a detailed physical
examination are key in evaluating a child with chronic diarrhoea. Laboratory work
and other diagnostic methods evolve from the considered differential diagnosis and
may include endoscopies and genetic testing. Therapy depends on the aetiology of
diarrhoea. In intractable diarrhoea of infancy, parenteral nutrition is often required,
and small intestine transplantation is not an exception.

Key words: chronic diarrhoea, infection, congenital and genetic causes, allergies,
immune pathologies.

tel vék ditéte a klinické manifestace s cilenym

PrGjmy jsou ¢astym zdravotnim problé-
mem u déti mladsich 2 let véku (1). Ve vétsiné
pfipadl se jednd o akutni zalezitost, méné
¢asto o chronicky problém (1). Etiologie chro-
nického prdjmu u déti mladsich 2 let je rdzno-
roda (2). Pi diferencialni diagnostice etiologie
chronického prdjmu je nutno vzdy brét na zfe-

vyhledavanim varovnych signald vanamnéze
a/nebo klinickém vysetieni kojence a bato-
lete (2). VSeobecné plati, Ze u novorozencu
a kojencu je castéjsi vyskyt vrozenych nebo
genetickych pficin (3). U déti starsich vékovych
kategorii je pfevaha infekcnich, alergickych
a imunitné mediovanych onemocnéni (3).
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Na vseobecné roviné se prijem definuje
u novorozencl a kojencli jako objem nefor-
mované stolice > 10 ml/kg/den a u starsich
déti >200g/den (4). V klinické praxi nardzi
tato definice na redlny problém obtizné ob-
jektivizace objemu stolice (2). Jinou moznou
definici prdjmu dle UNICEF (United Nations
International Children’s Emergency Fund)
a WHO (World Health Organization, Svétova
zdravotnicka organizace) je defekace >3
vodnatych stolic/den (5, 6). Tato definice
ma viak také své limitace dané rozdilnosti
frekvence a konzistence stolic, které se od-
viji od véku ditéte, jeho diety a pouzivanych
1éka (2). Dité nedosahne frekvence defekace
1x dennég, ktera je u vétsiny dospélych, az
do dosazeni minimalné véku 4 let (7). U déti
mladsich 4 let je fyziologicky vyssi pocet
defekaci denné (7).

PrGjmy Ize klasifikovat z mnoha hledisek.
Jednim kritériem je délka prajmd, kdy je Ize
rozdélit na akutni, prolongované a perzistujici
neboli chronické (8).

Klasifikace etiologie prijmd dle patofyziologického mechanismu (Prevzato a modifikovdno z 2)

Osmoticky

&

Chronicky prdjem

Akutni prdjmy jsou epizodické stavy
s akutnim nastupem a obvyklym trvanim do
5-7 dn (8). Ve vétsiné pripadt je vyvolavaci
pticinou infekce (8). Casto jsou provéazeny
horec¢kami a zvracenim (8). Akutni prijmy
mohou provéazet i mimostievni infekce,
napf. infekce mocovych cest nebo dycha-
ciho Ustroji, alimentarni intoxikace nebo
jina onemocnéni, napf. pfi akutni apendi-
citidé (8).

Prolongované prijmy maji taktéz akutni
zacétek, ale trvaji 7-14 dni (8). Obvykle jsou
z davodu perzistujici infekce nebo post-
infekéniho poskozeni stfevni sliznice, napf.
pfi sekundarni malabsoprci karbohydratd ne-
bo SIBO (small intestinal bowel overgrowth,
syndrom bakteridlniho prerGstani) (8). Nékteré
zdroje referuji o tomto typu prdjmu jako
o akutnim protrahovaném prdjmu.

Perzistujici prGjmy obvykle trvaji déle nez
14 dni a jsou spojené se ztratou hmotnosti (8).
Dle WHO by se termin chronicky prijem mél
preferovat pred terminem perzistujici prdjem
(8). Néktefi odbornici doporucuji pouziti ter-
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minu chronicky prijem az pfijeho trvani déle
nez 4 tydny (8).

Ze statistickych udaja WHO vyplyva, ze
prijmy jsou zodpovédné za 13,2 % celosvé-
tovych détskych umrti (9). Celosvétova preva-
lence chronickych prdjm0 se odhaduje na
3-20% (9).

Na etiologii chronickych prdjmu Ize na-
hlizet z mnoha uhld. Jednou Sirokou klasifi-
kaci je déleni na infek¢ni a neinfekeni pficiny
(2). Jinou moznosti je dle patofyziologie, a to
na osmotické, sekretorické a smisené, dale
v dUsledku malabsorpce tukd nebo sacharidd,
ztraty bilkovin stfevem nebo kombinaci uve-
denych pficin (2) - viz Graf 1. Délit chronické
prdjmy lze i dle pfitomnosti nebo absence
neprospivani (2) - viz Tabulka 1.

| pres Sirokou 3kélu etiologickych moz-
nosti chronickych prajma jsou strevni infekce

Malabsorpce
tukd

Malabsorpce Zluce a zlucovych kyselin
Abetalipoproteinemie

Cysticka fibréza
Deficit lipazy

? 5 bilkovin

Ze ztréty

Izolovany deficit pankreatické protedzy

Lymfangiektazie

Malabsorpce
karbohydrata

Deficit sukrézo-izomaltazy
Glukoézo-galaktézova malabsropce

Deficit laktazy

Kombinovana
malabsropce

Sekretoricky

Potravinové intolerance
Poruchy motility
Syndrom krétkého streva
Acrodermatitis enteropathica
Malnutrice

Vrozend natriumrrhea nebo chloridorrhea
Microvillus inclusion disease
Autoimunitni enteropatie
Sekrece enterohormon

Smieny |
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Tuffting enteropatie
Fenotypicky prijem
Deficit glykosaminoglykan(

SCID (tézky kombinovany imunodeficit) a jiné imunodeficity
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nadale nejcastéjsi pri¢inou, a to jak v rozvo-
jovych, ale i rozvinutych zemich (2). V rozvi-
nutych zemich stoupd incidence autoimu-
nitnich enteritid a nespecifickych stfevnich
zanétd (IBD - inflammatory bowel disease)
(2). Incidence infek¢nich pficin v rozvojovych
zemich je klesajici (2).

Castou pfi¢inou chronickych préjm
u déti ve véku 1-3 let je tzv. chronicky ne-
specificky prijem batolat, ktery je charakte-
risticky tim, ze k vymésovani stolice dochazi
jen u probuzeného ditéte a neni pfitomna
porucha rlstu nebo zndmky malabsorpce (9).
Etiologie chronického nespecifického pri-
jmu batolat je zfejmé déana vyssi motilitou
stievnich klicek a osmotickym efektem v da-
sledku pfijmu ndpojd s vysokym obsahem
karbohydratt (9).

Nejzavaznéjsi je vyskyt chronického pru-
jmu u ditéte mladsiho 6 mésict (10), kdy je
asociovan s vysokou morbiditou a mortalitou
(2). V nékterych pramenech se uziva pojem
Jntractable diarrhoea in infancy” (IDI), volné
preloZzeno jako neustupujici prdjem kojenct,
k popisu chronického prtjmu, ktery, i pfes
aktivni terapii, je asociovan s malnutrici a vy-
sokou mortalitou (11). IDI Ize rozdélit na sku-
pinu onemocnéni bez nebo s atrofii klkd (12).
Diferencialni diagnostickou rozvahu chronic-
kych prdjmovitych onemocnéni u novorozen-
cli nabizi Tabulka 2.

V dnesni dobé stoupda u novorozencu
a kojencd vyznam vzacnych, ale o to za-

vaznéjsich, kongenitalnich prdjma a ente-

Klasifikace chronickych prajmu dle pfitomnosti nebo absence neprospivdni (pfevzato a modi-

fikovdno z 2)

Bez neprospivani

S neprospivanim

Chronicky nespecificky prdjem batolat

Alergicka enteropatie

Infekéni kolitida

Intractable diarrhoea of infancy —
neustupujici prijem kojenct

Laktézova intolerance

Celiakie

Syndrom bakteridlniho prertstani

Nespecificky stfevni zanét (IBD)

Syndrom drazdivého tra¢niku

Imunodeficit

Neuroendokrinni tumory

Cysticka fibréza

Hirschsprungova choroba

ropatii (CODEs - congenital diarrheas and
enteropathies) (1). CODEs jsou pestrou sku-
pinou devastujicich vrozenych onemocné-
ni v dusledku poruchy digesce, absorpce,
transportu nutrientd a elektrolytd, vyvoje
neuroendokrinnich bunék nebo jejich funkci
nebo defektu ve struktufe enterocytu (1).
V disledku rozvoje a dostupnosti moznosti
celoexomového a celogenomového sekve-
novani se zkracuje potiebnd doba ke stano-
veni diagnézy CODEs (1).

Podobné jako pti ostatnich zdravotnich
obtizich jsou klicem podrobna anamnéza
a klinicky nélez na ditéti. DaleZité je patrani
po tzv. varovnych znacich: nizky vék ditéte,
pokles hmotnosti nebo neprospivani, pfitom-
nost nocnich stolic, pfitomnost krve a/nebo
hlenu se stolici, a pfitomnost pfidruzenych
priznakd, napf. horecky, exantémy, artritida
nebo periandlni postizeni (2).

DiferencidIni diagnostika chronickych prdjmud novorozence (prevzato a modifikovdno z 2)

Dilezita je klasifikace typu prajmi na
osmotické, sekretorické nebo steatoreu a je-
ho tize.

Osmotické prdjmy jsou tradi¢né defino-
vany, ze jsou dusledkem poruchy vstieba-
vani roztokd nebo zivin (1). Vzhledem k pfi-
tomnosti plisobeni osmotickych sil ve viech
formdach prajm je pfesnéjsi nazev prijem
vyvolany dietou. U tohoto druhu prdjmua
je typicka elevace osmotického ,gap” na
>100mOsm (1).

Sekretorické prdjmy jsou v dlsledku ak-
tivni sekrece iontl do stfevniho lumen (1).
Terminologie je viak nepresna, protoze ne-
vystihuje slané, vysoce vodnaté prijmy v di-
sledku poruchy vstiebavani sodiku stfevem
a prajmy s nizkym osmotickym ,gap” stolice
<50mOsm (1). PfesnéjSim nazvem je prdjem
ve spojitosti s transportem elektrolytl (1).

V pfipadé prijm bez jednoznac¢né osmo-
tické nebo sekretorické slozky a osmotickym
»,gap” 50-100MOsm se jedna o tzv. smisené

prajmy.

Metabolicka nebo anatomicka porucha

Zanétliva a imunitné mediovana onemocnéni

RGzné

Postinfekeni deficit disacharidaz

Alergie na bilkovinu kravského mléka

Dysplazie stfevnich epitelif

Vrozeny deficit disacharidaz

Alergie na soju

Systémova infekce bakterialni nebo virova

Cysticka fibréza

RegionadlIni enteritida

Fototerapie pfi hyperbilirubinemia

Vrozend glukoézo-galaktézova malabsorpce

Ulcerdzni kolitida

FamilidIni dyautonomie

Vrozené chloridorrhea

Hirschsprungova choroba

Familidlni enteropatie

Vrozeny defekt vyménného kandlu Na*/H*

Stfevni lymfangiektdzie

latrogenni prdjem

Vrozend malabsorpce Zluce a Zlucovych kyselin

Congenital villous atrophy

Nekrotizujici enterokolitida

Vrozeny defekt enterokindz

Autoimunitni enteritida

Shwachmandv syndrom

Wiskott-Aldrichdv syndrom

Fyziologicky deficit pankreatické amylazy

Dysplazie tymu

Enteropatické akrodermatitida

Hypoparatyredza indukovand HIV

Wolmanova choroba

Hyperparatyredza

Abetalipoproteimenie

Insuficience nadledvin

Hypersekrece stfevnich hormon(

Deficit transkobalaminu Il

Hereditarni tyrozinemie

Metioninova malabsorpce
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Zhodnoceni jidelni¢ku ditéte a rlstovych
kiivek pomuze se stanovenim diagndézy event.
chronického nespecifického prijmu batolat.

K diferencialni diagnostice chronického
prijmu u novorozenct a kojenct miize pfispét
efekt hladovéni - viz Graf 2.

Laboratorné je nutné zhodnoceni zanétli-
vé aktivity, mineralové rovnovéhy, pfitomnost
chudokrevnosti, hladin vitamin( rozpustnych
v tucich, jaternich parametr(, pankreatickych

enzymd, hladiny albuminu a tukd, sérologii
celiakie a kultivace stolice (2). Moznosti vyset-
feni stolice jsou vsak mnohem $irsi a odviji se
od diferencidlné diagnostické rozvahy - viz
Tabulka 3.

Diferenciadlné diagnosticka voditka dle
anamnézy, klinického nalezu a laboratornich
abnormalit nabizi Tabulka 4.

Dle vysledki a diferencidlné diagnostic-
ké rozvahy muze byt indikovéano doplnéni
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endoskopickych vysetieni ke zhodnoceni
makroskopického i mikroskopického nalezu
na sliznicich gastrointestinalniho traktu (1),
napf. pritomnost celiakie, IBD, nebo vzacnych
jednotek, napf. microvillus inclusion disease,
tuffting syndrome apod.

Pii podezieni na CODEs je dulezité do-
plnéni genetického vysetfeni, minimalné
celoexomové sekvenovani, Iépe celogeno-

mové (1).

Diferencidlni diagnostika etiologie chronického prdjmu novorozence a kojence dle efektu hladovéni (Prevzato a modifikovdno z 2)

Pretrvava pii hladovéni

Zlepsuje se pri hladovéni Zmizi pfi hladovéni

\ 4

\

Rodinna anamnéza
Konsangvinita
Vodnaté prdjmy
Hlen ve stolici

Karbohydratovy toleran¢ni
test (laktdza, galaktdza)

Rodinna anamnéza
Extra-digestivni symptomy
Protein losing enteropatie

Rodinna anamnéza
Hydramnion/prematurita
Sekre¢ni prijem

v

Atrofie mikroklkd

Chloridorrhea Chronicka Glukoézo-galaktézova
granulomatéza malabsorpce
Natriumrrhea Mltochondrlalr,n
onemocnéni

Konsangyvinita

SGA — smgall for Lymfangiektazie

gestational age

Kraniofacialni dysmorfie y
Abnormalni vlasy IPEX

Autoimunitni enteropatie

Epitelidlni dysplazie

Syndromologické prijmy Casna a tézka kolitida Deficit laktazy

IPEX — imunodysregulace, polyendokrinopatie, enteropatie a X-vdzany syndrom

Moznd vysetreni stolice pii chronickych prdjmech a interpretace ndlez(i (prevzato a modifikovdno z 1)

Druh vysetieni

Komentare

Elektrolyty

Klicové ve zhodnoceni druhu prljmu a vypoctu osmotického ,gap”.
Vysoky obsah sodiku nebo chloridd reflektuje alteraci stfevnich transportnich schopnosti.

Osmolalita

Ve vétsiné pfipadd je stolice izoosmolarni a neni potreba ji stanovit.

Redukujici substance a pH

Obsah redukujicich substanci >0,5% poukazuje na malabsorpci monosacharidu.
pH < 5,3 poukazuje na malabsorpci karbohydratd.
Céste¢na malabsorpce karbohydratd je fyziologickd u novorozence v désledku pokracujiciho vyvoje streva.

al-antitrypsin

Sérovy protein s vysokou rezistenci na stievni protedzy. Zvysené hodnoty ve stolici poukazuji na zvysenou ztratu bilkovin stfevem.

Kvantitativny 72hodinovy sbér stolice na zhodnoceni obsahu tukd je idedIni metodou ke zhodnoceni malabsorpce tukd. V praxi tézko
proveditelné, mimo jiného je nutné mit presny zépis denniho pfijmu tukd a vypocet dennf percentudlni absorpce.

y Kvalitativni hodnocent je vhodnou pocatecni metodou. Elevace neutrdlnich tukd mlze svédcit pro pankreatickou insuficienci. Zvyseni
rozstépenych tukl mize svédcit pro stievni malabsorpci tuku.
Elastaza Nizkd elastdza mUze svédcit pro pankreatickou insuficienci. Jeji hladina viak mize byt falesné nizka pfi velkoobjemovych stolicich.

Okultni krvaceni

Nedokéze rozlisit mezi zdrojem krvacenf ze stfeva nebo z podrazdéni perianaini kize pfi tézkém chronickém prijmu.

Zanétlivi ukazatelé

Elevace laktoferinu a kalprotektinu obvykle korelujf se stfevni zanétlivou aktivitou.

Vysetieni infekénich pricin

Kultivace a PCR (polymerase chain reaction) stolice mohou odhalit bakteridIni patogeny.
Pfi podezfeni na virové infekce je indikovéano PCR a/nebo ELISA (enzyme linked immunosorbent assay) vysetrent.

www.pediatriepropraxi.cz
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Diferencidlné diagnostickd voditka chronického prdjmu na podkladé anamnézy, klinického a laboratorniho ndlezu (pfevzato a prepracovdno z 2)

Anamnéza

Trvani >3 tydny

Diferencialni diagnostika

Frekvence - pfitomnost no¢ni defekace

Hypersekrece — zénét

Charakter stolice a pifmési: vodnaté, zpénénd, plovouci, hlen, krev, zbytky stravy

Vrozené poruchy absorpce, steatorea, zanét, nespecificky prijem batolat.

Dalsi ptiznaky: kiece v brise, flatulence, horecky, mimostrevni pfiznaky

Malabsorpce karbohydratd, nespecificky stfevni zanét

Dieta

Nespecificky préjem batolat, nestravitelné karbohydraty

Klinicky nalez

Antropometrie: fyziologicky rdst

Funk¢ni, dietnf

Antropometrie: neprospivani

Malabsorpce

Nélez na sliznicich

Nespecificky strevni zanét

Distenze bficha

Fermentace, zacpa, zanét

Hmatna bfisni rezistence

Nespecificky stfevni zanét, nddorové onemocnént, stolice

Abnormity rekta

Nespecificky strevni zanét

Mimostrevni priznaky: plicni, kloubni, o¢ni, kozni

Cysticka fibroza, nespecificky stfevni zanét, celiakie

Laboratorn

i vySetreni

Elevace zénétlivych ukazatell

Nespecificky strevni zanét

Poruchy homeostézy elektrolytd

Hypersekretorické stavy

Chudokrevnost

Smisena malabsorpce: celiakie, nespecificky stfevni zdnét

Nizké hladiny vitamind rozpustnych v tucich

Steatorea: cysticka fibroza, abetalipoproteinemie
Smisend malabsorpce: celiakie, nespecificky stfevni zanét

Elevace transaminéz

Nespecificky stfevni zanét

Elevace bilirubinu a Zlu¢ovych kyselin

Cholestdaza, cysticka fibréza

Elevace pankreatickych enzym(

Nespecificky stfevni zanét

Hypalbuminemie

Ztraty bilkovin stfevem: nespecificky stfevni zanét

Nizky cholesterol a triacylgylceridy

Abetalipoproteinemie

Elevace protildtek proti tkanové transglutamindze a/nebo endomyziu

Celiakie

Kultivace stolice

Viyloucenf bakteridlnich a parazitarnich infekcf

ZpuUsob lécby ditéte s chronickym pra-
jmem se odviji od vyvoldvajici pficiny. Na
vseobecné roviné Ize terapii rozdélit na
podporu vyzivy, elimina¢ni dietu, celkovou
symptomatickou [é¢bu a medikamentézni
terapii (4).

Podpora vyzivy a nutri¢ni rehabilitace ma-
ji pozitivni efekt na stievni funkce, imunitni
odpovéd organismu a celkovy zdravotni stav
ditéte (2). Makro- i mikronutrienty pomahaji
v regulaci proliferace strevni sliznice, diferen-
ciaci, apoptdze a migraci (13).

Vzhledem k ¢etnosti infekénich pficin jako
etiologie chronickych prjm, je vzdy mozna
sekundarni laktazova insuficience a lze zvazit

podani bezlaktézovych produkti (2).
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