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Infekce vyvolané mikroorganizmem Mycoplasma pneumoniae jsou v détském véku pomérné casté, jejich priibéh a projevy postizeni
dychacich cest jsou pediatrim dobie znamé. Autofi prezentuji zavazny pribéh mykoplazmové infekce dolnich dychacich cest u 16letého
chlapce s vzacnymi mimoplicnimi projevy. Kromé tézkého pribéhu pneumonie se infekce manifestovala postizenim kuze a sliznic spl-
Aujicim kritéria Stevensova-Johnsonova syndromu (SJS). Prokazana infekce mikroorganizmem Mycoplasma pneumoniae byla s nejvétsi
pravdépodobnosti pfi¢inou tohoto Zivot ohrozujiciho onemocnéni. Spravna diagndéza a kauzalni Ié¢ba vyznamné ovlivnily prabéh
a délku lécby. Autofi upozoriiuji na moznost recidivy SJS u popsaného pacienta.
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Stevens-Johnson syndrome in the course of infection of the airways caused by Mycoplasma pneumoniae

Infections caused by the microorganism Mycoplasma pneumoniae are quite common in childhood and paediatricians are familiar with
their course and their symptoms. In this paper the authors present a case demonstrating a serious course of mycoplasmatic infection
of the lower respiratory tract of a 16-year old boy with rare extrapulmonary symptoms. Apart from a severe course of pneumonia, the
infection was manifested by affection of the skin and the mucous membranes, thus complying with the criteria of a Stevens-Johnson
syndrome. The established Mycoplasma pneumoniae infection was most likely the cause of this life-threatening disease. A proper dia-
gnosis and casual treatment had a significant influence on the course and the duration of the treatment. The authors also draw attention

to a possible relapse of SJS of the patient in question.
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Uvod

Stevens-Johnsondv syndrom je akutni pu-
chyfnaté onemocnéni kiize a sliznic s pestrym
klinickym obrazem a s tendenci k recidivam.
Typicky je téZky pribéh s celkovymi pfiznaky.
Podstatou onemocnént je pravdépodobné imu-
nologickd reakce na pfitomnost ciziho antigenu.
U 90% pacientl se da v anamnéze vystopovat
lék indukujici rozvoj syndromu (moznou pfici-
nou je porucha detoxikace reaktivnich meta-
bolitl léku, které jsou tvofeny v prvni fazi jejich
metabolizmu), infekce (virové, bakterialnf a aty-
pické) ¢i systémovy lupus. Na rozvoji se podilejf
s nejvétsi pravdépodobnosti CD8+ lymfocyty,
pamétové T-lymfocyty, které jsou schopné zpro-
stfedkovat interakci mezi vykonnymi cytoto-
xickymi lymfocyty T a koznimi endotelidInimi
bunkami ¢i mezibuné¢nou hmotou, lymfocyty
s aktivacnim receptorem CD 94/NKG2C a buriky,
které mohou byt zapojeny do spusténi cyto-
toxickych T-bunék v akutni fazi onemocnéni.
Cytotoxické T lymfocyty a NK burky tvofif granu-
lyzin — cytolyticky protein. Jinym mechanizmem
vzniku onemocnéni je aktivita apoptdzy — zvy-

send exprese receptoru Fas a Fas ligandu i apo-
ptéza indukovana latkami — jako jsou perforin,
TNF -alfa a granzym B.

Prendseny gen HLA-B12 je asociovan s vys-
$im rizikem Stevensova-Johnsonova syndromu.

Etiologickym podnétem u déti byvaji bak-
teridlni nebo virové infekce. U dospélych vznika
¢astéji v souvislosti s uzivanim lékd, predevsim
antiepileptik. Ro¢nf incidence se odhaduje
na 2,6—6,1 na milion obyvatel, frekventnéjsi je
vyskyt u dospélych pacientl, u Zen se vysky-
tuje 2x Castéji nez u muzl. Détsti pacienti tvoff
40% vsech nemocnych se SJS. Mortalita nemoci
viech pacientl dosahuje az 5 %.

Kazuistika

Pacient ve véku 16 let byl pfelozen ze spado-
vé nemochnice na JIRP Détské kliniky v Olomouci
pro septicky stav pfi infektu dychacich cest a her-
petiformni eflorescence na kdzi a sliznicich. V ro-
dinné anamnéze byl Udaj o l1écené hypertenzi
matky, starsi bratr byl sledovan v alergologické
poradné pro asthma bronchiale. Chlapec se naro-
dil z druhé fyziologické gravidity, porodni hmot-
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nost byla 3750g a poporodni adaptace probéhla
bez komplikaci. Ve spadové nemocnici byl hospi-
talizovan v 8 letech pro komoci mozkovou a v 10
letech pro akutnf bronchitidu. V 15 letech byl
hospitalizovan na Détské klinice FN v Olomouci
pro bakteridlni infekci dychacich cest, jejiz etiologii
se nepodafilo prokdzat. Koznf projevy odpovidaly
diagndze erythema multiforme.

Tyden pred hospitalizaci si zacal stézovat
na bolesti v krku a mél subfebrilni teploty. Stav
chlapce se postupné zhorsoval, teploty stouply
na 40 stupnl Celsia a objevil se suchy drazdivy
kasel. Pro zhorsujici se obtiZe byl vysetfen na LSPP,
kde byla doporucena hospitalizace na zékladé
zadvazného klinického stavu s prokdzanou pravo-
strannou bazalnf pneumonif a vy3si hladinou CRP.

PFi pfijeti ve spadové nemocnici mél vyrazné
prekrvené spojivky, sliznice Ust, véetné gingiv byla
zarudlg, byl patrny enantém na patfe. Na bukal-
nich sliznicich a jazyku byly bélavé povlaky. Mél
zvétsené citlivé submandibuldrni uzliny, pfi posle-
chu bylo dychanioboustranné s pneumonickymi
fenomény. Na kdzi hrudniku a hornich koncetin
byly patrné ojedinélé ervené ostfe ohranicené



Obrdzek 1. Postizeni spojivky v akutnifazionemocnéni

Obrdzek 2. Postizeni sliznic dutiny Ustni v akutni
fazi onemocnénf
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papuly, na horni poloviné hrudniku rush. Byla za-
hajena terapie cefuroximem v intravendzniformé,
vzhledem kvysevu herpetiformnich morf na rtech
acyclovirem a pro podezieni na kvasinkovou infek-
ci ketokonazolem. Klinicky dominovala centralizace
obéhu, trvala tachykardie a tachypnoe, opakované
zvracel, zhorsoval se nalez v dutiné Ustni, na kizi
trupu pfibyvalo makulopapuldznich eflorescen-
ci, misty vezikul s ¢irym obsahem. Pro progresi
klinického stavu byl pacient pod obrazem sepse
prelozen na nasi kliniku.

Chlapec pfi pfijeti spolupracoval, ale byl
depresivné ladény, stézoval si na bolesti v duti-
né Ustnf a pfi polykéani. Na k(i i sliznicich horni
poloviny téla byly variceliformnf eflorescence
(obrdzky 1, 2, 3). Pokracovali jsme v zavedené te-
rapii a byl pfiordinovan clarithromycin k pokrytf
moznosti atypické etiologie infektu dychacich
cest. Kize byla osetfovéna ve spolupraci s derma-
tologem masti s kortikoidy. Prohlubujici se Uzkost
byla feSena podéanim anxiolytik. Poslechové bylo
oboustranné oslabené dychani, trvala tachyp-
noe (40-50/min) s mirnou respiracni alkalézou.
Kontrolni snimek hrudniku prokazal jiz oboustran-
nou bronchopneumonii (obrazek 4). Byly zndmky
parcidlni dechové nedostatecnosti, ktera viak
nedospéla do nutnosti umélé plicni ventilace.
Vzhledem k podezieni na mozné slizni¢nizmény
v dychacich cestach byla provedena bronchosko-
pie, kterd zobrazila prosaklé, zanétlivé zménéné
sliznice dychacich cest (obrdzek 5). Na kdzi pretr-
vavaly variceliformnf eflorescence s exantémem
v okoli, nékteré praskaly a morfy se rozsifily na ge-
nital a dolnf koncetiny. Ctvrty den hospitalizace

klesla teplota k subfebrilnim hodnotdm, dechové
frekvence ve spanku byla pod 20/min, v bdélém
stavu kolisala kolem 26/min a bylo mozné snizit
oxygenoterapii. Na spojivkach pretrvavaly krva-
vé sufuze, morfy na rtech a bukalnich sliznicich
praskaly. Stéle se vysévaly variceliformniformace
na distalnich ¢astech dolnich koncetin a opako-
vala se vyvojova stadia jiz prasklych morf v pro-
ximalnf poloviné téla, kde po prasknutf vezikul
zUstala rud3, ostfe ohranicena loZiska.

V krevnim obraze pfi pfijeti byl pocet leukocy-
td v normé, ale byl piftomen velky pocet mladych
forem (61 9% tyci). Do tydne pocet ty¢i klesl k nor-
mé, ale doslo k vzestupu leukocytd s maximem
179%10%I, které klesly k normé v prlbéhu na-
sledujicich 6 tydnd. Vysokd hladina CRP v Uvodu
onemocnéni postupné poklesla do normy béhem
14 dnd (graf 1). Sérologickym vysetfenim i meto-
dou PCR byla v bronchoalveolérnilavézi prokdzana
mykoplazmové infekce. PCR metodou byly vylou-
¢eny infekce cytomegalovirem a herpetickymi
viry. Na zakladé ziskanych vysledkd jsme ukoncili
lé¢bu cefuroximem, acyclovirem a pro nepfitom-
nost mykotické infekce také ketokonazolem. Byla
provedena biopsie kiize (obrazky 6, 7) s ndlezem
nekrézy epidermis s neutrofilni infiltraci, apopticky
zanikajicimi keratinocyty, odtrzenim epitelu od ko-
ria, tvorbou subepidermalnich puchyil a perivas-
kuldrim lymfocytarnim infiltrdtem.

Lokalni ndlez o¢ni se postupné zlepsoval, oftal-
molog doporucil zménu terapie na kombinova-
ny antibiotickokoritokoidni prepardt (Spersadex
compositum). Nové morfy na kizi po tydnu jiz
nepribyvaly, spodina popraskanych byla ¢ervenofi-
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Obrdzek 3. Detail praskajicich vezikul v akutni
fazi onemocnénf
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Obrdzek 4. Snimek plic v pfedozadni projekci
s oboustrannou pneumonif a elevaci levé branice
. L VD L

Obrdzek 5. Bronchoskopicky obraz - zanét v odstupu
pro dolnf lalok levé plice

alové a zasychala. Vzhledem ke zlepseni klinického
nalezu doprovazeného poklesem zénétlivych pa-

rametrd bylozménéno intravendzni podavani cla-
rithromycinu po 5 dnech na perordini. Po 9 dnech
ATB terapie bylo zahdjeno podavani kortikoidd
- prvnich 10 dni v dévce 1 mg/kg/den, nasledné
byly kortikoidy postupné vysazeny. Makrolidem
byla lé¢ena infekce celkem 21 dni. Po 18 dnech
hospitalizace byl chlapec propustén v dobrém
stavu do domdci péce a pii ambulantnim sledo-
vani nebyl zvazovany imunitni defekt potvrzen.
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Obrdzek 6. Histologicky obraz Iéze, hematoxylin-
-eosin, 100x. Kozni ¢astice na povrchu s nekrotickou
epidermis prostoupenou skupinami neutrofilnich
leukocytU. Epitel je odtrzen od koria a tvofi se sube-
pidermalni puchyf obsahujici ojedinélé neutrofily.
V koriu mirny perivaskularni lymfocytarni infiltrat

Obrdzek 7. Detail 1éze, hematoxylin-eosin, 200X,
zachycena lamela nekrotického epitelu disperzné
prostoupena neutrofilnimi leukocyty, patrny skupiny
apoptoticky zanikajicich keratinocytt

Diskuze

Stevenstv-Johnsondv syndrom (SJS) je zavaz-
na idiosynkratickd reakce, kterd se vyskytuje prede-
vsim v souvislosti s polékovymi komplikacemi (5,
6,7,9). Mezi nejcastejsi léky, které jsou obvirovany

ze SJS, patifallopurinol, karbamazepiny, lamotrigin,
tramadol, kyselina valproova a také kombinace
azitromycin a ibuprofen (7, 9). Také v détském vé-
ku je SJS spojen s medikaci, ale infekce, zvlasté
Mycoplasma pneumoniae a herpetické viry, se po-
dileji na vysokém procentu a tvoif asi 22% vsech
pipadl u détskych pacientl se SJS (8,9). Vyskyt SJS
u chlapcl na rozdil od dospélych mirné prevazuje,
je to pfiblizné 59% postizenych (4).

Casnym projevem je vysev typickych eflo-
rescenci na kizi, ktery je symetricky, posléze
se objevuji slizni¢ni projevy — puchyre v oblasti
mukokuténnich pfechodu. Zacatek infektu je
spojen s teplotou, kloubnimi bolestmi, na kizi
se objevuji citlivé Cervené papuly velikosti coc-
ky, které se $ifi do okolf ¢ervenym vyvysenym
lemem, stfed vklesavd, obsah puchyfe je ciry
az hemoragicky. Predilekénimi lokalitami jsou
ruce, pfedlokti, narty, oblicej a krk. Nej¢astéji je
postizena sliznice dutiny Ustni, kterd je popiso-
vana skoro u 100% nemocnych. O¢nf sliznice

jsou zasazeny v 70% pfipadd, genitaini oblast
v 75% pfipadl a nemocni s postizenim dycha-
cich cest tvofi 50-60% (1, 2, 4). Béhem nékolika
dni se objevuji bolestivé eroze na sliznicich Ust
a na spojivkach. Hospitalizace je nutna prakticky
vzdy vzhledem k zavaznému klinickému stavu.
Ten si mize vyzadat Ié¢bu na JIP az u 15% pa-
cientd, s primérnou délkou pobytu 7 dni. Nas
pacient stravil na JIP 10 dni. V Uvodu zvazovana
UPV a zajisténi centréiniho Zilniho katétru nako-
nec nebyla nutnou soucasti Iécby. Celkové doba
hospitalizace se pohybuje v rozmezi 14-21 dnf
(2,4), v naSem pfipade byla 18 dni.

PFi stanoveni diagndzy SJS nebo toxické epi-
dermalni nekrolyzy (TEN), kterd odpovidd zavaz-
néjsimu a rozsahlejsSimu postizeni kiize a sliznic,
je nutné vyloucit moznost predevsim polékové
komplikace. V pfipadé postinfekenich komplika-
cf je nezbytné patrat po etiologii onemocnént,
veetné kultivacnich vysetfenich, sérologickych vy-
Setfenia vyuZiti dostupnych PCR metod. DUlezité
jsou kozni stéry k vyloucent stafylokokové super-
infekce. Vysledek stéru z kiize naseho pacienta byl
negativni. Histologickym obrazem byvé vakuolar-
ni degenerace bazaIni vrstvy epidermis, variabilnf
byva rozsah apoptézy epidermalnich keratino-
cytd, ktery mUze prechdzet az v nekrozu celé
sife epitelu. Typickd je tvorba subepidermalnich
puchyrd. Hornf korium byvéa edematézné pro-
saklé, s perivazalnim lymfocytarnim infiltrdtem.
Hydropické degenerace a lichenoidni lymfocytar-
ni infiltrat jsou ¢asto patrné i v oblasti vlasovych
folikul@. Histologicky obraz je v3ak k nerozeznani
od toxické epidermalini nekrolyzy, tézké formy
erythema multiforme a stafylokokového kozni-
ho syndromu. Z tohoto ddvodu je nalez vzdy
nutné korelovat s klinickym obrazem. U Lyellova
syndromu byva postizeno vice nez 30% kozniho
povrchu, zatimco u Stevensova-Johnsonova syn-
dromu méné nez 10%. U erythema multiforme
byvaji apoptdzy spise v dolni ¢asti epidermis,
vyraznéjsi je lichenoidnf infiltrdt s exocytdzou
lymfocytd. V nasem pifpadé nebyl obraz jedno-
znacny, nicméné diagndzu nevylucoval. Podle
histologického vysetfeni se mohlo jednat také
o tézkou formu erythema multiformé, toxickou
nekrolyzu nebo stafylokokovy kozni syndrom.

PFicinou vzestupu CRP byla pravdépodobné
bakteridlni superinfekce. V dUsledku antibiotic-
ké terapie, kterd byla zahdjena ihned po hos-
pitalizaci ve spadové nemocnici, se ani pfi
opakovanych odbérech hemokultury a dalsich
kultivacnich vysetfenich nepodafilo jeji pricinu
prokézat. K podani antibiotik je indikovano asi
30% pacientl se SJS. Jedna se o pacienty s téz-
kym klinickym stavem a vysokymi zanétlivymi
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parametry. Na zékladé kultiva¢nich vysledki je
samoziejmé nutno pocatecni empirickou terapii
nasledné upravit (2, 3,4).V dostupné literature je
opakované diskutovano podaniintravendznich
imunoglobulinC a dle studif, které doporucujf
jejich podani, vedou ke snizeni progrese koz-
nfho nalezu (3, 4, 5). NaSemu pacientovi po-
dany nebyly. Hojné diskutovanym problémem
je léc¢ba kortikoidy. Pohledy se ménf od jejich
doporuceni az k témér Uplnému odmitnuti.
Tyto nézory se opiraji o zvyseni rizika krvacenf
do gastrointestinalniho traktu, opozdéného
hojeni a mozZnosti superinfekce. V odbornych
publikacich z poslednf doby se kortikoidy opét
doporucuji, a to po zvlddnutf akutni infekce (2, 4).
Na zakladé tohoto doporuceni jsme ordinovali
kortikoidy v dévce 1 mg/kg. V pribéhu jejich
aplikace nedoslo k zéddné komplikaci.

SJS je onemocnénti, které ma vyraznou ten-
denci k recidivdm. Toto tvrzeni prokazuje i nase
kazuistika. Pacient byl na nasf klinice hospitalizo-
van jiz pted 2 lety s diagnézou erythema mul-
tiforme. Souvislost se SJS doklada i v literatufe
nékterymi dermatology uvadéné synonymum
tohoto syndromu - erythema multiforme major
(termin erythema multiforme minor je uzivan
pro formy onemocnéni s koznimi projevy a ne-
postizenymi sliznicemi).

Na zdkladé nejnovéjsich informaci jsou
viak erythema multiforme major a StevensQv-
Johnsondv syndrom povazovany za odlisné jed-
notky. Erythema multiforme major je charakterizo-
vano pfitomnosti kozZnich lézi s a/nebo bez posti-
Zeni sliznic, zatimco v pripadé Stevens Johnsonova
syndromu jde o postizeni kdize a sliznic s veziku-
[&rnimi Iézemi nad erytematézné zménénou po-
kozkou. Rozlisenf téchto dvou jednotek souvis
také s jejich etiologii, erythema multiforme major
je nejcastéji asociovana s infekci herpetickym vi-
rem 1,zatimco v etiologii Stevensova-Johnsonova
syndromu dominujf medikamenty. Nelze vyloucit,
Ze u vnimavych jedinc se mohou manifestovat
rdzné kozni projevy v pribéhu infekci dychacich
cest nebo pfi medikamentdzni 16Cbé. Text, ktery
by se zabyval procentudlnim vyjadrenim frekvence
recidiv tohoto onemocnéni, se vsak ani ve svétové
literature nepodafilo dohledat, ziejmé i v ddsledku
pomérmé nizké incidence SJS.

Zavér

Prestoze postizeni klize a sliznic neni pro
infekce mykoplazmové etiologie typické, je
nutno na tyto komplikace myslet a dité pfi prv-
nich pfiznacich prelozit na JIP détskych klinik
vzhledem k mozZnosti rozvoje Zivot ohrozujicich
komplikaci.
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