PREHLEDOVE CLANKY

SYSTEMOVA ONEMOCNENI POJIVA
V DETSKEM VEKU

doc. MUDr. Pavla Dolezalova, CSc.
Klinika détského a dorostového Iékarstvi 1. LF UK a VFN, Praha

Systémova onemocnéni pojiva jsou chronické zanétlivé choroby s rozmanitymi klinickymi projevy. | kdyz jsou v détském véku vzacna,
jejich zdravotni dopad mize byt zavazny. Véasna diagnéza a adekvatni Iécba jsou vyznamnymi pfiznivymi prognostickymi faktory. Mezi
hlavni pfedstavitele patii systémovy lupus erythematosus (SLE) a zanétlivé myopatie, zejména dermatomyositida (JDM). SLE je prototy-
Uvodnimi pfiznaky byvaji teploty, inava, fotosenzitivni vyrazka a artritida, vysoka sedimentace a cytopenie. Chronicky zanét éasto s vy-
raznou slozkou vaskulopatie u JDM postihuje zejména kosterni svalovinu a kiizi. Progrese proximalni svalové slabosti miize vést k respi-
raéni insuficienci. Principy terapie téchto chorob jsou diskutovany.
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SYSTEMIC CONNECTIVE TISSUE DISEASES IN CHILDHOOD

Systemic connective tissue diseases are characterised by chronic inflammation and variable clinical manifestations. Despite their rarity in
childhood their health impact may be serious. Timely diagnosis and early appropriate therapy are important favourable prognostic factors.
Systemic lupus erythematosus (SLE) and inflammatory myopathies, namely juvenile dermatomyositis, are main representatives. SLE is
a typical autoimmune multisystem disease where glomerulonephritis and neuropsychiatric lupus belong to the most serious manifesta-
tions. At disease onset fevers, fatigue, photosensitive rash and arthritis together with high sedimentation rate and cytopenia are most
common. Proximal skeletal muscles and skin are the main target for chronic inflammation and often prominent vasculopathy in juvenile

dermatomyositis. Progression of muscle weakness may cause respiratory insuficiency. Therapy principles are further discussed.
Key words: systemic lupus erythematosus, juvenile dermatomyositis, clinical manifestations, therapy.
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Uvod

Pojem systémova onemocnéni pojiva (connecti-
ve tissue diseases, CTD) oznacuje rozmanitou sku-
pinu chronickych zénétlivych chorob nezndmé etio-
logie, které postihuji v riizné mife zejména pohybovy
aparat, ale i jiné systémy. Zanétlivy proces mlze
v fadé orgdnl zpUsobit akutni klinické manifestace,
charakteristickym jevem CTD je ale rozvoj chronic-
kého zénétu, ktery, pokud neni véas zastaven, vede
dfive ¢i pozdéji k nevratnému poSkozeni tkani.

Mezi systémova onemocnéni pojiva se fadi ze-
jména systémovy lupus erythematosus a zanétlivé
myopatie, dale onemocnéni ze skupiny skleroder-
mie.

Juvenilni systémovy
lupus erythematosus

Systémovy lupus erythematosus (SLE, lupus) je
oznacovan jako juvenilni, pokud se klinicky projevi
do 18 let véku. Jednd se o multisystémové onemoc-
néni, které pro nesmirnou variabilitu projevi zejmé-
na v zaCatku onemocnéni mlze byt u déti obtizné
diagnostikovatelné. SLE se vyskytuje nejCastéji
u zen mezi 15 a 40 lety véku. Ro¢ni incidence u dé-
ti a mladistvych je udavana v rozmezi 0,3-0,9 na
100000 (4). Cetnost vyskytu je vy$si u osob asijské-
ho a afrokaribského pdvodu. Klasifikaéni kritéria SLE
jsou tvofena souborem jedendcti klinickych a labo-
ratornich projevil nemoci (tabulka 1). Ke stanoveni
diagndzy je tfeba spinéni Etyf z nich. Na Sirokosahlé
dysregulaci imunitniho systému charakteristické pro
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SLE se podileji abnormality B i T bunék, ustici v nad-
produkci autoprotilatek s tvorbou imunokomplexu
a naslednym tkanovym poskozenim. V soucasné
dobé je zndmo vice nez 50 druh( autoprotilatek, na-
mifenych proti antigennim epitoplim intracelularnim,
membranovym i extracelularnim (napf. dvouvlak-
nova (ds)DNA, Sm, UTRNP, Ro, La, fosfolipidy, krev-
ni elementy). Z faktor(i zevniho prostfedi se uplatriu-
je zejména ultrafialové zafeni. Nékteré Iéky mohou
indukovat onemocnéni podobné idiopatickému SLE
(tzv. Iéky indukovany lupus).

Klinicky obraz

Projevy SLE u déti mohou byt zpo&atku nena-
padné, intermitentni postizeni rlznych systém( se
mUze projevit v pribéhu fady mésicl i let. Vzacnéji
se jednd o akutni, rychle progredujici a nékdy i zivot
ohrozujici stavy. Nespecifické, konstitucni projevy
charakteru teplot a unavy jsou ¢asté v za¢atku ne-
moci a pfi exacerbacich. V laboratornim nalezu je
typicky vysoka nespecifickd zanétliva aktivita s vy-
sokou sedimentaci (obvykle pfi nizkych hodnotach
C-reaktivniho proteinu, CRP). Pfehled postizeni jed-
notlivych systému pfi zachytu nemoci a béhem dal-
§iho priibéhu je uveden v tabulce 2. KoZni zmény
jsou Castym projevem SLE, byvaji fotosenzitivni. Pa-
tfi k nim klasicky symetricky tvafovy exantém moty-
lovité distribuce (obrazek 1), generalizovany erytém
a buldzni léze jsou vzacngjsi. Subakutni kozni lupus
(SCLE) se obvykle objevuje na slunci exponované
kazi. Diskoidni léze jsou chronickym koznim proje-
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vem SLE. K nespecifickym projeviim patfi paniku-
litida, difuzni alopecie a kozni vaskulitické projevy.

kach prstl rukou a nohou, nékdy s trofickymi zmé-

Tabulka 1. Kritéria pro klasifikaci SLE (ACR
1997)

1. motylovity tvafovy exantém

diskoidni lupus

fotosenzitivita

orélni/nazalni mukokuténni ulcerace
neerozivni artritida

serositida: a) pleuritida nebo b) perikarditida

Postizeni ledvin: a) proteinurie > 0,59/24 h nebo 3+
trvale, nebo b) bunééné valce

8. Neurologické postizeni: a) kie¢e nebo b) psychéza
(po vyloucenti jinych pfi¢in)
9. Hematologické zmény:
a) hemolyticka anemie nebo
b) leukopenie < 4,0x 10%I alespor 2x nebo
c) lymfopenie < 1,5x 109! alespon 2x nebo
d) trombocytopenie < 100 x 10%I
10. Imunologické zmény:

a) pozitivni protiltky proti dvouvlaknové DNA (anti
ds-DNA) nebo

b) protilatky proti Sm jadernému antigenu nebo

c) pozitivita antifosfolipidovych protilatek zalozena

na:

1. pfitomnosti antikardiolipinovych protilatek IgG
nebo IgM

2. piitomnosti lupusového antikoagulans nebo

3. fale$né pozitivité serologie syfilis alespon
6 mésicu

11. Antinukledrni protilatky

Sl (2N [ORN EESY fCo) §IO
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Obrazek 1. SLE - kozni a slizni¢ni projevy v obliceji

Obrézek 2. SLE - kozni projevy: erytém distélnich
¢lanka prstd
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Tabulka 2. Klinické projevy SLE - procentudlni
podil v publikovanych souborech

u 13leté divky: motylovy exantém, cheilitida

Fai

nami k(iZze (obrazek 2), v oblasti nehtl mohou byt
pfitomny tfiskovité hemoragie. Mezi charakteristické
slizniéni 1éze patii erytém az nebolestivé plosné ul-
cerace tvrdého patra (obrazek 3). Projevy orofaryn-
gedini a vaginalni kandidézy byvaji ¢astou kompli-
kaci imunosupresivni terapie. Artritida a artralgie
patfi k nej¢astéjSim projevim SLE u déti. Vétsinou
se jedna o symetrickou polyartritidu postihujici drob-
né i velké klouby, kterd je obvykle epizodickd, mize
byt pfitomno postizeni lachovych pochev. Vétsinou
nedochazi k rozvoji destruktivnich kloubnich zmén.
Myalgie &i proximalni svalova slabost mohou byt
projevem myositidy. Neuropsychiatricky lupus
se vyskytuje u 20-50% détskych pacientl. Mize
provézet aktivni multisystémové onemocnéni, nebo
se vyskytuje izolované. Spolu s nefritidou a infekc-
nimi komplikacemi patfi k hlavnim pfic¢inam damrti
pacientll s SLE. K nejCastéjSim manifestacim pa-
tfi deprese, poruchy koncentrace a kognitivnich
funkci, emo¢ni labilita. Bolesti hlavy jsou u lupusu
velmi ¢asté. Vyraznd, neustupuijici bolest mize byt
jedinym projevem trombdzy mozkovych Zil ¢i mozko-
vého pseudotumoru. Kfece fokalni Ci generalizované
se vyskytnou pfiblizné u 10-20 % pacientd. Cerebro-
vaskularni pfihody mohou kromé vlastni vaskulitidy
souviset s hypertenzi, koagulopatii &i s intrakranial-
nim krvacenim pfi trombocytopenii. Vzéacnou kom-
plikaci SLE m{Ze byt i u déti transverzalni myelitida.
U 5-10% pacientli se vyskytne nékterd z hybnych
poruch, nejéastéji charakteru chorey, ¢asto v pfitom-
nosti antifosfolipidovych protilatek (11). V prdbéhu
onemocnéni se renalni postizeni rozvine u 60-70%
pacientd. Ve vétsiné pfipadd se glomerulonefritida
objevi v prvnim roce nemoci. Pfitomnost difuzné
proliferativni glomerulonefritidy (DPGN) zvySuje vy-
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znamné pravdépodobnost vyvoje nevratné renalni
insuficience. MoCovy nalez nemusi vzdy korelovat
se zavaznosti rendniho postizeni. Hypertenze za-
chycend pred zahajenim kortikoterapie svédéi pro
pravdépodobnou pfitomnost DPGN nebo vzacnéji
renovaskularniho onemocnéni.

Anémie, trombocytopenie a leukopenie se
vyskytuji u déti podobné jako u dospélych velmi éas-
to. Anémie je normo nebo mikrocytami, pfes ¢astou
pozitivitu Coombsova testu jsou zndmky hemolyzy
vzacnosti. Leukopenie (< 4 x 10%1), lymfopenie i gra-
nulocytopenie byva pfitomna u 20-40% déti (11).
Trombocytopenie mlzZe byt v fadé pfipadl Gvodnim,
¢asto rizné dlouhou dobu jedinym klinickym proje-
vem SLE. Manifestni krvaceni se obvykle objevi az
pfi poklesu poctu pod 10 x 10%1, u divek mize byt vy-
znamnym problémem hypermenorea. Koagulopatie
se zvySenym sklonem ke srazlivosti krve zplisobend
pfitomnosti antifosfolipidovych protilatek je u SLE
pomérné ¢astd, mize se vSak vyskytnout i izolované
jako tzv. primarni antifosfolipidovy syndrom. V koa-
gulacnim vySetfeni byva zachyceno prodliouzeni
aktivovaného parcialniho tromboplastinového ¢asu
(APTT) a pozitivita tzv. lupusového antikoagulans
a antikardiolipinovych protildtek. Hyperkoagulacni
stav je provazeny rizikem trombotickych pfihod. Jsou
to zejména hluboké Zilni trombdzy (s rizikem plicni
embolizace). Na kizi byva pfitomné mramorovani
charakteru liveda. Klinické spektrum kardiovasku-
larnich manifestaci SLE u déti ma podobné jako
u dospélych 4 hlavni podoby: perikarditidu, myo-
karditidu, postizeni chlopni a koronarnich tepen na
podkladé arteritidy nebo akcelerované aterosklerézy
(1). Pleuropulmonaini projevy SLE zahrnuji hlavné
pleuritidu, akutni a chronickou pneumonitidu, akutni
plicni hemoragii a plicni hypertenzi. Klinické projevy
mohou byt dramatické. Akutni lupusové pneumoni-
tida se podobné jako plicni hemoragie manifestu-
je horeckou, kaslem, dusnosti, hypoxemii a bolesti
na hrudniku, na rtg mohou byt pfitomny plicni infiltra-
ty. Plicni hemoragie je Zivot ohrozujicim stavem (7).
Diferencidlné diagnosticky je tfeba odlisit zejména
plicni edém pfi srdeénim selhani Ci metabolickém
rozvratu a plicni infekci. Na té se mohou kromé béz-
nych patogenl podilet oportunni infekce véetné my
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Pfizachytu V pribéhu

nemoci% nemoci%

horecka 60-90 80-100
artritida 60-88 60-90
jakakoli kozni vyrazka 60-78 60-90
motylovity tvafovy exantém 22-60 30-80
renalni 20-80 48-100
kardiovaskularnf 5-30 25-60
plicni 18-40 18-81
CNS 5-30 26-44
GIT 14-30 24-40
hepatosplenomegalie 16-42 19-43
lymfadenopatie 13-45 13-45
(podle 11)

kotické, parazitarni a protozoarni. Gastrointestinal-
ni potiZe se objevuji asi u tfetiny détskych pacientl
projevem peritonitidy, vaskulitidy, pankreatitidy nebo
enteritidy jako takové. Akutni pankreatitida je vzac-
nou, ale zivot ohrozujici komplikaci SLE i v détském
véku. Vzécné se mlze vyskytnout enteropatie se
ztratami proteind. Mirmd hepatopatie s elevaci jater-
nich testl je pomémé Casta, obvykle je vSak pouze
pfechodnym nalezem. Mezi oéni manifestace patfi
subretinalni edém &i krvaceni, uzavér centralni re-
tinalni vény, episkleritida a retinalni vaskulitida, pfi
niz jsou na oénim pozadi patrna tzv. cytoidni téliska.
NejastéjSi endokrinopatii provazejici SLE je auto-
imunni tyreoiditida, kterd mlZe pfedchazet vlastni
manifestaci SLE. Vzacné se mize vyskytnout hypo-
paratyredza. Steroidni diabetes, opozdéni pohlavni-
ho vyvoje a poruchy menstruaéniho cyklu mohou byt
komplikacemi aktivniho onemocnéni a jeho IéCby.

Neonatalini lupus

Novorozenecky lupus erythematosus (NLE) je
nemoci plodu a novorozence s charakteristickymi
klinickymi projevy za pfitomnosti matefskych auto-
klZe a jater. Riziko narozeni ditéte s NLE matce
trpici lupusem nebo jinym onemocnénim spojenym
s pfitomnosti téchto autoprotilatek (napf. Sjogrentv
syndrom) se pohybuje v rozmezi 2-20%. Nejza-
blok, se vyskytne pfiblizné u 1 ze 14000 Zivé naro-
zenych déti (3, 12).

Principy lécby SLE

Lécebna opatfeni u SLE nelze redukovat pouze
na farmakoterapii. Pacient a jeho rodina jsou dlouho-
dobé nuceni vyrovnavat se s pfitomnosti nepfedvi-
datelného onemocnéni, jehoz aktivita kolisa a Ié¢eb-
na opatieni nemuseji byt vzdy uspésna. Léba sama
je zatizena Fadou nepfijemnych vedlejSich Gcinkd,
které zejména v obdobi dospivani mohou pfispivat
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Obrazek 4. JDM - kozni projevy v obliceji u 8leté

Obrazek 5. JDM - kozni projevy: Gottronovy

Obréazek 3. SLE - slizni¢ni projevy: ulcerace
tvrdého patra

k naruSeni compliance. Pfesto by pacienti neméli
byt nepfiméfené omezovani jak v bézné Skolni do-
chézce, tak v mimoSkolnich Cinnostech. Udrzeni
co nejlepsi psychické pohody je u SLE snad jesté
onemocnéni. Vlastni terapeuticky pfistup profesio-
nalniho tymu by mél byt vzdy multidisciplinarni za
UCasti zkuSeného détského revmatologa, socialniho
pracovnika a psychologa. Podle pfitomnosti organo-
vého postizeni je nutnd spoluprace s dal$imi specia-
ni je dlsledna ochrana pfed slunecnim zafenim.
Je vhodnd pestrd strava s dostatkem vépniku
a vitamind (véetné vit. D), pfipadné s omezenim vol-
nych cukrd, Zivocisnych tukd a soli, a to zejména pfi
dlouhodobé kortikoterapii. Sprdvna osobni hygiena
a vyhybani se vefejnym koupalistim jsou ddlezitymi
momenty v prevenci Upornych kvasinkovych infekci.
U sexuélné aktivnich adolescentl je tfeba opako-
vané pfipominat nutnost adekvatni antikoncepce,
nejlépe bariérového typu (kondom). Volba Iéku je
vysoce individuéini a zavisi na zavaznosti klinickych
projevi a rychlosti jejich rozvoje. K indukci remise
jsou pouzivany glukokortikoidy obvykle v utoc-
ném davkovani, které je pak upravovano vysoce
individualné. Podle spektra a zavaznosti projevi
nemoci jsou ke kortikoidlim pfidavany protizanétli-
vé/imunosupresivni preparaty. Pfi Zivot ¢i organ
ohrozujicich projevech je to obvykle cyklofosfamid,
alternativami jsou azathioprin, pfipadné cyklospo-
rin A a novéji mykofenolat mofetil, pfi dominujicim

divky: tvarovy erytém

kloubnim postizeni pak metotrexat. U rezistentniho
onemocnéni Ize ve vyjimeénych pfipadech indikovat
podani B-bunky depletujiciho preparatu rituximabu.
Antimalarika (Plaquenil) jsou pfidavana vétsiné pa-
cientd pro jejich pfiznivy efekt na kozni projevy i na
stabilizaci cévniho endotelu. Po dosazeni klinické
remise nasleduje dlouhodoba udrzovaci I1écba s co
nejnizsi tolerovanou davkou kortikoidd a individudl-
né zvoleného imunosupresiva. Vyznamnou skupinu
tvofi léky pouzivané pfi koagulopatii (antikoagulan-
cia — warfarin, heparin) a antihypertenziva, v nepo-
sledni fadé pak doplrikova terapie v prevenci ¢i l6¢bé
existujici osteoporozy.

Juvenilni dermatomyositida
a polymyositida

Termin idiopatické zanétlivé myopatie je pouzi-
van pro oznaceni skupiny chorob, charakterizova-
nych chronickym zénétem kosterni svaloviny, jehoz
pfi¢ina je neznama (10). Hlavnimi jednotkami jsou
juvenilni dermatomyositida (JDM) a u déti méné ¢as-
ta juvenilni polymyositida (JPM). Pro obé tato one-
mocnéni je charakteristickd chronickd, progredujici
proximalni svalova slabost, v pfipadé JDM provaze-
na typickymi koznimi projevy. Ro¢ni incidence JDM/
JPM se pohybuije v rozmezi 2-5 novych onemocnéni
na 1 milion jedinct ve vékové kategorii do 1618 let.
Asociace JDM s malignitami, ktera neni vzécnosti
u dospélych, je u déti zcela vyjime¢na. Klasicka dia-
gnostickd kritéria (tabulka 3) jsou trvale uzndvanym
zékladem pro stanoveni diagndzy (2). Za pfitomnosti
charakteristickych koznich projevt je diagnéza JDM
povazovana za jistou, jsou-li spinéna jakdakoli dalsi

Tabulka 3. Diagnosticka kritéria pro juvenilni dermatomyositidu a polymyositidu (podle 2)

Juvenilni dermatomyositida

charakteristické kozni projevy +
symetricka proximalni svalova sla- +
bost*

zvyseni svalovych enzym( +
elektromyografické zmény +
histopatologicky nélez ze svalové bi-  +
opsie **

*Za vylouceni pritomnosti jinych revmatickych onemocnéni
**Histologicky nélez u JDM je odlisny od JPM
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Juvenilni polymyositida
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papuly

— |

3 kritéria, za pravdépodobnou v pfipadé 2 a moznou
za pfitomnosti pouze jednoho dalsiho kritéria.

Mezi nové navrhovana kritéria patfi ndlez zanét-
livého edému ve vySetfeni magnetickou rezonanci
nebo nékterych vzacnéjsich specifickych autoproti-
latek (13).

Za Ustfedni patogeneticky moment rozvoje
JDM je povazovana vaskulopatie. PoSkozeni kapi-
l&r, venul a malych arterii vede k redukci kapilamni
sité, kterd je patrna ve vzorcich svalové biopsie, ale
i napf. na nehtovych I0Zcich. Nedostate¢né krevni
zésobeni zejména na periferii svalovych fascikull
vede k typickému histopatologickému obrazu peri-
fascikularni atrofie.

Klinicky obraz

JDM nejéastéji zacind kombinaci projevl tnavy
a snizené télesné vykonnosti s postupné progredujici
svalovou slabosti spolu s typickymi koznimi projevy.
U nékterych déti mize byt hlavnim subjektivnim stes-
kem spontéanni i palpaéni bolestivost svalli. Svalova
slabost se Castéji rozviji pomalu a nendpadné, ale
rychle progreduijici proximélni myopatie spolu s po-
stizenim polykaciho a dychaciho svalstva. Mohou
byt pfitomny celkové pfiznaky onemocnéni, jako je
horecka, nechutenstvi a hubnuti, u menSich déti pak

Tabulka 4. Klinické projevy JDM v zacatku

onemocnéni (podle 8)

Klinicky projev Frekvence v %
snadna unavitelnost 80-100
progresivni proximalni 16-96
svalova slabost

typické kozni projevy 32-84
horecka 50-80
bolest nebo citlivost svall 30-80
lymfadenopatie 50-75
artritida 7-38
hepatomegalie 10-20
splenomegalie 10-15
nespecificky exantém 10-15
dusnost 5-15
dysfagie =)
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Obrazek 6. JDM - kozni projevy: vaskulitické
ulcerace

zmény chovani ve smyslu zvySené drazdivosti, even-
tuéiné poruchy hrubé motoriky. V tabulce 4 jsou shr-
nuty nejCastéjsi projevy pocinajiciho onemocnéni.

U JDM mUZe postizeni kiize pfedchézet i nésle-
dovat rozvoj svalové slabosti. Charakteristické kozni
projevy jsou pfitomny asi u 3/4 déti. Jednd se o pe-
riorbitalni erytém s lividnim ¢i namodralym zbar-
venim na ocnich vickach, eventudlné provazenym
teleangiektaziemi, byva pozorovan edém kiZe
a podkozi, nejvice na obliCeji, méné Casto i na kon-
¢etinach &i trupu. Tvafovy erytém motylovité distribu-
ce (maldrni ras) prekraduje kofen nosu, je podobny
jako u systémového lupusu erythematodes, byva ale
méné ohrani¢en (obrazek 1). | u JDM mize byt vy-
volan expozici slunecnimu zareni, kterd mize zpl-
sobit exacerbaci koznich projevtl i aktivaci myositidy.
Jako Gottronovy papuly je oznacovana chronicka
dermatitida symetricky se objevujici nad extenzo-
rovymi plochami kloubl (obrazek 2). Kize v téchto
lokalitéch je erytematdzni, Supici se, muze se vyvi-
jet v atrofickd, depigmentovand loZiska. V priibéhu
chronického onemocnéni se mize rozvinout parcial-
ni lipoatrofie, provazena ¢asto poruchou metaboliz-
mu lipidQ, hyperinzulinizmem a tukovou degeneraci
jaterniho parenchymu. Rozvoj dystrofickych kalcifi-
kaci (kalcinéza) v podkoZi a svalech patii mezi oba-
vané disledky aktivniho, dlouhodobé nedostate¢né
kontrolovaného onemocnéni. Kalcifikace se mohou
spontanné vyprazdriovat, vzniklé kozni defekty jsou
vystaveny riziku bakteridlni infekce. Mezi kozni pro-
jevy vaskulopatie patfi ulcerace, Casto pfitomné
v mistech vystavenych mechanickému drazdéni,
napf. v koznich zahybech (obrazek 3). Morfologic-
kym korelatem generalizované mikroangiopatie jsou

Tabulka 6. Nepfiznivé prognostické faktory
JDM

o délka intervalu mezi zacatkem nemoci a zahdjenim
terapie

e rychly rozvoj tézké svalové slabosti, vysoka mira
elevace CK

¢ postizeni dychaciho a polykaciho svalstva

* pfitomnost vaskulitidy (ulcerace kiize a GIT, infarkt
svalu)

* nedostate¢na (davkou €i trvanim) tuvodni terapie,
Spatna odpovéd na kortikosteroidy
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Obrazek 7a, b. Mikroangiopatie kapilar nehtového
lizka: a - normalni nalez, b — mikroaneuryzmata
a avaskularni zény na nehtovém luzku ditéte
s aktivni JDM (x20)

charakteristické zmény kapildr nehtovych lizek,
pozorované piimou kapilaroskopii (obrazek 4, 5, 6).
Podobné zmény Ize pozorovat i v oblasti sliznice
okrajii alveoldrnich vybézkd a na konjunktivalnich
spojivkéch.

Svalova slabost postihuje symetricky pfe-
devsim proximalni svalové skupiny, tj. pletencové
svalstvo, ale také flexory Sije, zadové a bFidni svaly.
Dité mize mit problémy se zvedanim se ze dfepu ¢i
sedu na zidli, zvedanim se z ltzka, chlzi po scho-
viibec schopno pohybu. V takové situaci mize byt
svalové postizeni generalizované véetné distalnich
svalovych skupin, mluvidel, polykacich a dychacich
svald. | pfi takto zdvazném svalovém postizeni z0-
stavaji vybavné Slachové reflexy, svédgici pro intakt-
ni nervosvalovy pienos. Porucha motility jicnu mize
plsobit polykaci potize, které spolu s dyskoordina-
ci postizeného faryngediniho svalstva mohou vést
k aspiraci. Projevy dysfonie &i nosni regurgitace
tekutin mohou byt prvnimi varovnymi signaly. Hypo-
ventilace pii postizeni mezizeberniho svalstva se
spolu s aspiraéni pneumonii mize podilet na rozvoji
obtizné zvladnutelného plicniho onemocnéni, které
je jednou z pfi¢in mortality JDM.

Stupen svalové slabosti odraZzi zavaznost posti-
Zeni svalli a jeho zmény v pribéhu onemocnéni je
tfeba co nejobjektivnéji monitorovat. Vysledek sva-
lovych test ve standardizované podobé by mél byt
zaznamenavan v pravidelnych intervalech a pouzi-
van k monitorovani vyvoje nemoci a odpovédi na [é¢-
bu (6). Stupen a Casto nehomogenni distribuce svalo-
vého postizeni ve smyslu zanétlivého edému, atrofie
svalstva a lipomatdzy jsou typickym obrazem myosi-
tidy ve vySetfeni magnetickou rezonanci (MR), ze-
jména pfi pouziti T2 vdzeného obrazu a STIR (Short
Tau Inversion Recovery) sekvence (9).

U déti je vySetfeni magnetickou rezonanci indi-
kovano také tehdy, pokud je zvazovano provedeni
invazivnéjSich vysetfeni ve smyslu elektromyo-
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grafie (EMG) i svalové biopsie. V praxi k témto
vySetfenim pfistupujeme v pfipadé netypického kli-
nického obrazu. EMG nélez stejné jako histopatolo-
gické zmény ve svalové biopsii patfi sice do souboru
klasickych diagnostickych kritérii, v necilené podobé
jsou v8ak zatizeny pomémé vysokym stupném fa-
leSné negativnich néleztl (az ve 20 %), zptisobenych
fokalni distribuci postizenych oblasti (8). V takovém
pfipadé je pomoci MR vyhledan nejlépe dostupny
postizeny sval, ktery je pak cilené pouzit pro zvolené
vySetieni. PostiZeni kloubd u JDM/JPM je nejcas-
t8ji charakteru kloubnich kontraktur, zpisobenych
zkracenim myositidou postizenych svall. Méné ¢as-
to jsou pfitomny objektivni znamky synovitidy. Oro-
faryngealni ulcerace jsou pfitomny u 10-46 % déti
s JDM. Visceralni vaskulitida, projevujici se difuzni
vaskulitidou stfevni sliznice ¢i akutnim mezenteridl-
nim infarktem a naslednou perforaci stfeva, je vzac-
nou, ale prognosticky velmi zavaznou komplikaci
onemocnéni. Varujicimi projevy jsou difuzni bolesti
bficha, meléna a hemateméza, eventualné pfitom-
nost volné tekutiny ¢i vzduchu v peritonedini dutiné.
Perforace mohou byt viceetné, obtizné se diagnos-
tikuji, zejména pokud jsou lokalizovany do oblasti
duodena. Byla popsana i vaskulitida v oblasti zlu¢ni-
ku, mo¢ového méchyre, délohy, pochvy a varlat. Po-
ruchy motility GIT pfi tézké generalizované myopatii,
popsané v pfedchozim oddilu, mohou vést k dysfa-
gii, gastroezofagealnimu refluxu, eventudlné i obsti-
paci. Abnormality EKG jsou v za¢atku onemocnéni
zachyceny u vice nez poloviny déti. Akutni myokar-
ditida zejména v podobé dilataéni kardiomyopatie je
vzacnéjsi. Myoglobinurie pfi vysokém stupni svalové
nekrézy mlze ohrozit rendlni funkce, které je tfeba
monitorovat. Preventivnim opatfenim je zabezpece-
ni dostate¢né hydratace. Okluze retindlnich cév,
projevuijici se jako exsudaty charakteru ,cotton-wool
spots* (cytoidni téliska), mlze vést k intraretinalni-
mu edému s postizenim nervovych vldken a optické
atrofii se ztratou zraku. Béhem Ié¢by kortikoidy je
tfeba monitorovat stav ¢ocky a nitroo€ni tlak pro rizi-
ko rozvoje steroidni katarakty a sekundarniho glau-
komu. Generalizovana vaskulitida mdze postihnout
i centralni a periferni nervovy systém. Piitomnost
Raynaudova fenoménu neni pro JDM/JPM typicka,
vyskytuje se spiSe u myositid v ramci pfekryvnych
syndromd.

Podle individualniho pribéhu Ize rozlisit 3 za-
kladni typy pribéhu JDM (tabulka 5). JPM probiha

Tabulka 5. Prabéh JDM

Typ pribéhu Klinické charakteristiky Odpovéd na kortikosteroidy %
monocyklicky limitovana choroba dobra 27
chronicky ulcerativni kozni a Gl ulcerace, aktivni choroba fadu let Spatna 33

chronicky neulcerativni

2008;9(3) / www.pediatriepropraxi.cz

progresivni slabost, omezeni hybnosti

zpocatku dobré, ale relapsy 40
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Castéji pod obrazem chronické, pomalu progredujici
svalové slabosti.

Mortalita JDM dosahuje 5-10%, k dmrti
obvykle dochazi v pribéhu prvnich 2 let onemoc-
néni (5). V samém zacétku nemoci je velmi obtizné
pfedpovédét jeji budouci vyvoj, Ize vSak identifikovat

gndze (tabulka 6).

Principy lécby

Lé¢ba JDM/JPM je komplexem medikamentdzni
terapie, podplrnych lécebnych opatfeni a rehabili-
tace, ktera patfi do rukou specializovaného praco-
viSté. Vzhledem k moznym komplikacim ve smyslu
ohrozeni vitalnich funkci je nezbytnym pfedpokla-
dem kvalifikované péce zazemi jednotky intenzivni
péce, persondlné i materidiné schopné komplexné
se postarat o kriticky nemocného détského pacienta
vSech vékovych kategorii. Zékladem IéCby je kortiko-
terapie, kterd obvykle za¢ind intravendznim podanim
pulz( metylprednisolonu a pokracuje denni perordini
[ébou v postupné snizovaném davkovani. U vétsiny
déti je hned v Uvodu onemocnéni pfidavana dalsi
protizanétliva 1écba (injekéni methotrexat nebo cyk-
losporin A), kterd obvykle umozni rychlejsi snizovani
davky kortikoidd. Hydroxychlorochin mlze pfiznivé
ovlivnit zejména kozni projevy JDM. Pfi vyraznéj-
Sich projevech vaskulopatie nebo u rychle progre-
dujiciho onemocnéni je pouzivan pulzni intravendzni
cyklofosfamid ¢i vysokodavkované imunoglobuliny,
vzacné anticytokinova lécba v podobé infliximabu.
V posledni dobé probiha hodnoceni ucinku deplece
B-bunék podanim rituximabu.

Zajisténi dostate¢ného pfivodu v potravé Ci
suplementace vapniku a vitaminu D ve véku ade-
kvétni davce mlzZe zpomalit rozvoj osteopenie jako
ddsledku zanétlivého onemocnéni, inaktivity a korti-
koterapie. Pfi tézké generalizované svalové slabosti
s postizenim polykaciho a dychaciho svalstva ma
velky vyznam pecliva prevence aspiraci. Progre-
dujici respiraéni insuficienci je nékdy nezbytné pfe-
klenout za pomoci umélé plicni ventilace. Zajisténi
dostatecné hydratace je prevenci rozvoje renélniho
postizeni pfi pfipadné masivnéjsi myoglobinurii.
Dechova rehabilitace je nezbytnou soucasti péce.
Velky vyznam ma spravné polohovani, které by
mélo zamezit rozvoji pozdéji $patné zvladnutelnych
svalovych kontraktur i vzniku dekubit(i, na nichz se
kromé& mechanickych pfi¢in ¢asto podili i kozni vas-
kulitida. Zpo&atku velmi Setrna rehabilitace pomaha
zachovat rozsah pasivniho pohybu, pozdéji pfecha-
zi k izometrickym a izotonickym cvikiim a posilovani
jednotlivych svalovych skupin. Nezbytnou souéasti
IéCby je ochrana pred slunecnim zarenim véet-
né pouziti krémd s vysokym UVA/UVB filtrem (nad
SPF 30, bez PABA).
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Diferencidlni diagnostika

V pfitomnosti typického klinického obrazu ditéte
s pomalu progreduijici symetrickou proximalni sva-
lovou slabosti, motylovitym exantémem, namodra-
lym zabarvenim viCek pfipadné s otokem v obliCeji
a Gottronovymi papulami Ize diagnézu JDM praktic-
ky stanovit s vysokou pravdépodobnosti na zékladé
pouhého fyzikélniho vySetfeni. Diagnéza vak mize
byt velmi obtizné stanovitelnd zejména v zadatku
onemocnéni, kdy mohou byt pfitomny pouze kozni
nebo naopak pouze svalové projevy onemocnéni.
Diagnéza JPM vzhledem k trvalé absenci koznich
projevl byva vzdy slozita. Akutni tranzientni myosi-
tida se mUze rozvinout po nékterych virovych infek-
cich, zejména viry chfipky A i B. Typicka je vyrazna
oboustrannd bolestivost zejména v oblasti lytek,
u Bornholmské nemoci (epidemicka pleurodynie,
Coxackie B viréza) ve svalech hrudniku a bfisni sté-
ny se vzestupem svalovych enzymd a spontannim
Ustupem potizi do 3-5 dn(i. Poruchy centralniho mo-
toneuronu se projevuji tézkou hypotonii a generalizo-
vanou svalovou slabosti s nevybavnymi Slachovymi
reflexy, fascikulacemi a poruchami éiti, ¢asto s po-
stizenim svall obliceje a jazyka. U Ill. typu spindlni
muskularni atrofie miZze dité pfi narozeni vypadat
normalng, v pribéhu détstvi pak progreduje zejmé-
na proximalni svalova slabost postihujici hlavné
pletenec pazni, obvykle provézena rizné vyraznym
vzestupem CK, ktera vSak mlZe z(stat normalni. Na
EMG vySetfeni je obraz normalniho vedeni perifer-
nim nervem a vyrazné elekirofyziologické znamky
denervace, kterd je také hlavnim histopatologickym
nalezem ve svalové biopsii.

Postinfekéni polyneuropatie (syndrom Guil-
lain-Barré), zpUsobujici demyelinizaci motorickych,
nékdy i senzorickych nervd, se projevuje pomérné
rychle progreduijici proximdlni i distalni svalovou
slabosti zaéinajici na dolnich konéetinach, zpocatku
s palpacni citlivosti svaltl. Asi v poloviné pfipad pro-
greduje k postizeni obli¢ejového a polykaciho sval-
stva. Slachové reflexy zanikaji, je patmné vyrazné
snizeni rychlosti vedeni perifernim nervem a zndmky
denervace svalu na EMG vySetieni. U myasthenia
gravis byvaji postizeny proximalni i distalni svalové
skupiny, slabost charakteristicky progreduje se za-
téZi. Po opakované stimulaci pfi EMG vySetfeni je
patmy pokles potenciall aZ jejich dpiné vymizeni,
Casto jsou prokdzany protilatky proti acetylcholinu.
Rada vrozené podminénych stavi vede k myopatic-
kému syndromu, manifestujicimu se v riznych véko-
vych kategoriich. Mezi hlavni primarni metabolické
myopatie, které pfichazeji v Uvahu pfi diferencidlni
diagnéze JDM/JPM, patfi napf. deficit myoadeny-
lat deamindzy, glykogendzy, poruchy lipidového
metabolizmu a nékteré poruchy mitochondridinich
enzymi. Svalové dystrofie jsou heterogenni sku-
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pinou vrozenych onemocnéni, charakterizovanych
progredujici symetrickou svalovou slabosti s ¢asto
velmi vyraznou sérovou elevaci sarkoplazmatickych
proteint (CK, myoglobin). Nej¢astéjsimi jednotkami
jsou dystrofinopatie a pletencové myopatie. Cilené
vySetieni Fadné zpracovaného vzorku svalové biop-
sie je nezbytnym zakladem pro stanoveni diagnézy,
jejiz pfesna povaha mlze byt v nékterych pfipadech
konfirmovana genetickou analyzou.

Zavér

Na systémové onemocnéni pojiva je tfeba zadit
pomyslet u vdech nejasnych, béznymi pfi¢inami ne-
objasnénych stavli obvykle s celkovymi (konstitu¢ni-
mi) potizemi, jako je nevdle, slabost, Unava, teploty.
Zejména u SLE byvaji navic pfitomny projevy posti-
Zeni rGznych organd. U JDM mze byt spektrum po-
stizenych systém( z(Zeno na pohybovy aparat a kd-
Zi. Laboratorni ndlezy nejsou samy o sobé diagnos-
tické, u SLE byva pfitomna vysoka zanétliva aktivita
s diskrepanci mezi vysokou FW a nizkym CRP a rliz-
norodé hematologické a biochemické zmény, u JDM
mohou byt vysledky krevnich testd v normé, elevace
svalovych enzymi je zejména v zacatku nemoci ob-
vykle pfitomna. Z imunologickych testd ma pro prvni
orientaci vyznam zejména vySetfeni antinuklearnich
protilatek, které jsou pfitomny u vétsiny déti s SLE.

Diagnostika a Ié¢ba téchto chorob u déti a mla-
distvych patfi do rukou zkusenych odbornikd v obo-
ru détské revmatologie na pracovisti, které ma k dis-
pozici kromé servisu specialist( v riznych dalsich
pediatrickych oborech i jednotku intenzivni péce
s moznosti ventilaéni podpory starSich déti. Speci-
alizované vysetfeni by mélo probéhnout co nejdfive,
jesté pfed zahajenim I1écby, ktera mize stanoveni
spravné diagnozy ztizit.

Kontakty na détské revmatology a pediatry za-
byvajici se détskou revmatologii jsou uvedeny na
webovych strankéch: http://www.vodrsport.cz/rev-
may/, pfipadné na www.pediatric-rheumatology.prin-
to.it, kde jsou k dispozici i informace o revmatickych
chorobdch pro pacienty a rodice.
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Neklidné dité
J. Prekopova, Ch. Schweizerova

Nékteré déti svou zvySenou drazdivosti,
neposednosti a rozjivenosti dovadeji
k zoufalstvi rodice, ucitele i svoje okoli.
Neklid se u nich stava vyvojovou poru-
chou, kterou je tfeba brat vazné. Kniha
vysvétluje pficiny hyperaktivity vroze-
né i ziskané, pfinasi poznatky z oblasti
neurofyziologie i sociologie a seznamu-
je s moznostmi népravy.
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