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LECBA HORECKY U DETI
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Kasuistiky détskych pacienti s nejasnymi hore¢kami
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... Akutni onemocnéni détska pocinaji skoro vzdy horeckou, jez muze
byti jedinym projevem choroby po nékolik dni. Nejcasteji dostavi se
horec¢ka nahle, dosahuje jmenovité u malych déti vysokych stupnu, jindy
opét stoupa pomalu v nékolika dnech.”...

... Muze byti, je-li vysoka, provazena zvlast u malych a predisponovanych
deéti eklamptickymi kfecemi, u deti vétsich blouznénim.”...

.... Proto ze zacatku musime se omeziti na lé¢eni symptomatické, jehoz
ukolem neni tak srazeti horecku, jako ulehgiti ditéti a zvednouti hore€kou
poruseny celkovy stav. K tomu mame jednak vodolécbu, jednak lécbu
medikamentésni.”...

Prof. J.Svejcar, Praha, 1925



... Jiz ze zacatku hledime vsak co nejdrive zjistiti priciny horecky a léciti
aetiologicky. Casto jiz v neurcitych zacatcich dikladna anamnésa a
aspekce nemocného dava nam smeérnice léCebné.”...

... Marné budeme uzivati antifebrilnich prostredki, napf. v pripadé akutni
cystitidy, tak casté u deti, jestlize nevysetrime v€as mocCi a nezavedeme
aetiologickeé léceni.”...

..... A tak miize nam byti antipyretické léCeni pouze pocatec¢nim lécenim,
ale hned od pocatku musi vSechno nase usili smérovati k zjisténi pri€iny
a k aetiologickeé lécbe.”...

Prof. J.Svejcar, Praha, 1925



DEFINICE HORECKY

- Vzestup telesné teploty (teploty télesného jadra) nad 38,5 st.C, meéreno
rektalne.

- Subfebrilie, tedy zvysena teplota, dosahuje pri rektalnim meéreni 37,5 -
38,5 st.C.

- Hyperpyrexie je hodnota télesné teploty nad 41 st.C (zpravidla soucast
rozvijejiciho se septického stavu s projevy centralizace krevniho obéhu
(chladna akra, zhorsena periferni perfuze, tachykardie). Predstavuje
vysoky stupen rizika pro pacienta (krec¢e, porucha védomi,
dehydratace).



MERENI TELESNE TEPLOTY

Axilarni meéreni (v praxi nejbéznéjsi), doba meéreni alespon 5 minut.

Intrakavitalni (presnéjsi): rektalné, oralne, ev. vaginalné. Méreni
tympanalni (aurikularni) je povazovano za orientacni. Téz elektronickeé
teploméry se znacneé lisi svoji spolehlivosti (vzdy nutné premeéreni
rtutovym teplomérem).

Rektalné namérena hodnota (standardné pouzivana rychlobézka, do
rekta se zasunuje pouze sklenéna cast obsahujici rtut’, méreni
ukoncujeme po ustaleni vzestupu teploty) zpravidla prevysuje teplotu
axilarni. Tradovany odecet je 0,5 st.C ?, nicméné doporucuje se
ziskanou hodnotu neupravovat.

Z praktického hlediska naméreni vyssi hodnoty axilarni predikuje vyssi
hodnotu rektalni, nicméné normalni axilarni teplota vsak nevylucuje
vyssi hodnotu rektaini.



TYPY TEPLOTNICH KRIVEK 1)

- Horec€ka kontinualni
(ranni a vecerni teplota se liSi jen
nepatrné, cca o 1st.C)
pr.: erysypel, pneumokova pneumonie

- Horecka remitentni

velké /2st.C/, pfi€emz ranni teplota
nedosahuje normalnich hodnot)
pF.: virova onemocnéni,
bronchopneumonie, revm. horecka,
empyém

- Horecka intermitentni
(rozdily mezi ranni a ve€erni teplotou
jesté vétsi, ranni teplota klesa pod 37 st.C)
prF.: sepse
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TYPY TEPLOTNICH KRIVEK 2)

- Horec€ka periodicka
(Peluv-Ebsteintiv typ krivky)
pr. lymfogranulom

- Horecka periodicka s pravidelnym intervalem
pr. pétidenni horecka, malarie

- Horecka periodicka s nepravidelnym intervalem
(u chorob se sklonem k zanétlivym recidivam)
pr.: cholecystitida, bronchiektazie



VZTAH MEZI TEPOVOU
FREKVENCI A HORECKOU

- Relativni tachykardie
Tepova frekvence proporcionalnée roste se stoupajici horeCkou.
pr.: infekcni ¢i neinfek€ni onemocneéni, kdy toxin je zodpovédny za
klinicky obraz

- Relativni bradykardie (tepove-teplotni disociace)
Tepova frekvence zustava nizka.
pr.: meningitida, leptospiréza, srdecni postizeni (revm. horec¢ka, virova

myokarditida, bakterialni endokarditida)



PATOFYZIOLOGIE HORECKY 1)

EXOGENNi PYROGENY
bakterie, viry, endotoxiny,antigeny (pfi sensibil. lymfocytu)
komplexy antigen x protilatka, koloidni €astice

TKANOVE FAGOCYTUJICi LEUKOCYTY CIRKULUJICI
Kupfer.bb neutrofily
makrofagy sleziny, plic, ledvin monocyty

syntéza
ENDOGENNICH PYROGENU
IL-1beta, IL-6, TNF alfa, IFN beta, gama

HYPOTHALAMUS
endogenni pyrogeny zde stimuluji produkci prostaglandint (PGE2)
a ostatnich metabolitti kys. arachidonové

pres termoneurony teplotni zvyseni “termostatu” télesného jadra

nasleduji reakce zprostfredkované sympatikem, které maji
za cil zvysit télesnou teplotu na nové nastavenou uroveén “termostatu”

http://www.worsleyschool.net/science/files/hormones/hypothalamus.gif



PATOFYZIOLOGIE HORECKY 2)

Prvni stadium horecky (= stadium incrementi)

Omezovani vydeje tepla (VASOKONSTRIKCE) v klzi a otevreni a-v
zkratti (BLEDOST, POCIT ZIMY). Soucasné se zvysSuje produkce tepla
(v jatrech a svalech zvySeny metabolismus /zvl. cukril/, mimovolné
kontrakce svalti TRESAVKA/). Hypermetabolicky stav ... Zvy$ena
produkce hormonu (Stitné zlazy, adrenalinu, noradrenalinu)

Dosazeni nové regulované urovneé (= vrchol horecky, tzv. akme)
Zvysena produkce tepla je vyrovnavana VAZODILATACI a POCENIM
(ktize tepla, cervena, pocit horka)

Navrat ,termostatu” k normalu (= stadium decrementi)
Odstranéni pyrogenu (jatra, ledviny), inaktivace pyrogenu v CNS ?,
medikamentozni ovlivnéni.

Pozn: Ochranny vyznam produkce intracelularnich
tzv. “heat shock proteinti”.



STRUCNY PREHLED FUNKCNICH
ZMEN PRI HORECCE

- zvyseni bazalniho metabolismu a zvyseni spotreby kysliku

- tachypnoe, tachykardie, zvySeni minutového vydeje (vyjimec€neé relativni
bradykardie)

- snizeni sekrece zaludecni stavy (nechutentsvi)

- v obdobi kozni vazodilatace pokles TK x zvyseny tlak v a. pulmonalis
(arteriolokonstrikce)

- zvySena zatéz na kardiovaskularni soustavu (riziko u kardiakil)
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PRICINY HORECKY 1)

infekce (virové, bakterialni a jiné)

ockovani (predevsim zivymi vakcinami)

biologicka Ié¢ba (interferon, interleukin, ristové fakt'ory...)“
traumatické tkanove léze (plicni embolie, trauma, popaleniny)
malignity (leukemie, lymfom, metastatické procesy)

systémova onemocneéni, lokalizované i generalizované imunitni
odpoveédi (vaskulitidy, SLE, RA, imunodeficience)

nespecificka zanetliva onemocnéni (strevni)

granulomatézni onemocnéni (sarkoidéza)

http://www.daviddarling.info/images/E_coli_bacteria.jpg



PRICINY HORECKY 2)

endokrinni onemocneéni (diabetes insipidus s iontovymi dysbalancemi,
thyreotoxiko6za, feochromocytom)

metabolicka onemocneéni (Fabryho nemoc, urémie?, hyperlipidemie
l.typu)

neurologicka onemocneéni (infekce CNS, intoxikace, krvaceni, malignita)

vzacnéjsi priciny (Kawasaki sy, Stevens-Johnson sy, horecka
neznamého puvodu)

genetické priciny (sy maligni hypertermie, sy recidivujici horecky)

pusobeni fyzikalnich a chemickych vlivl (Uzeh, upal, termicky uraz,
extrémni télesna zatéez, intoxikace)

navozovani horecky v ramci simulace, sebeposkozovani (aplikace
pyrogenu, manipulace s teplomérem)



OCHRANNY VYZNAM HORECKY

Pfimé pusobeni na radu mikrobli

(mnozeni viru poliomyelitidy je pri T=40 st.C 250x pomalejsi, T=41st.C.
zabiji luetické spirochéty)

Neprimé pusobeni na mikroby

(endogenni pyrogeny snizuji hladinu Fe /i Zn, Cul/, které je pro rust
bakterii dulezité)

Stimulace pohyblivosti leukocytu a jejich uvoliiovani z kostni direné
(stoupa produkce interferonu)

Stimulace proliferace lymfocytu (tvorba protilatek)

Zvyseni syntézy ribonukleovych kyselin v jatrech

Pozn: Dlouhodoba horecka (zvlasté u déti a ve vySSim véku) predstavuje pro organismus
- kardiovaskularni zatéz
- zatéz CNS
- zvySené odbouravani tuku (ketonémie, acidéza, degenerativni zmény, kachektizace)



KLINICKY OBRAZ DITETE
S HORECKOU - ZHODNOCEN!I

Zvlasté u malych déti jsou v casnych fazich onemocneéni klinické priznaky chudé,
k vytipovani ohrozenych déti existuji riizna skérovaci schémata.

Yalska observacni skala : méné jak 10 bb......riziko zavazného
onemochneéni nizké
16 bb a vice ........... riziko zavazného

onemocnéni presahuje 90%  hitp://mvww.cpsjep.cz

nadno probuditelny spavost, zvadlost somnolence, sopo

ruzova bledost, akrocvanoza prosedlost, mramorovani




KLINICKY OBRAZ RIZIKOVYCH
DETI S TOXICKYM STAVEM

(letargie, Spatné prokrveni periferie, hypo Ci hyperventilace, cyanéza,
slinéni, odmitani stravy, znamky dehydratace, krvacivé kozni projevy,
zména chovani, meningealni drazdeni)

Pediatrické vysetreni je nutné zameérit na:

- detekci systémového ¢i organového postizeni

- stav hydratace, vahovy ubytek, kontrola diurézy
- stav reaktivity, chovani, védomi

- detailni zhodnoceni anamnestickych udaijti

- zhodnoceni epidemiologické situace v rodiné o okoli



DIAGNOSTICKE POSTUPY,
INTERPRETACE VYSLEDKU

- VysSetreni rychle proveditelna v ambulantni péci
- CRP, FW, moc reagentnimi prouzky (bilkoviny, nitrity, krev,
leukocytarni esteraza), otoskopie
- VysSetreni, jejichz vysledky jsou rychle dostupné
- RTG plic
- Chemické vysetreni a analyza (sediment) moce (nutné zvazit i
katetrizaci)
- Krevni obraz s poc¢tem leukocytu a difer. po¢tem, pocet trombocytu
- VySetreni, jejichz vysledky jsou dostupné s c¢asovym odstupem
kvantitativni bakteriurie
kultivace stolice
vytéry (tonsily, aspirat z hornich cest dychacich, sputum...)
pripadné odebrana hemokultura



INTERPRETACE VYSLEDKU

CRP ... pfi perakutnim rozvoji septického stavu (prvni hodiny) u malych
déti s horeckou nemusi dojit k dostateéné produkci a muize byt zjiSténa
jesté normalni hodnota (pri nejasnosti kontrolni vysetreni).

KO ... za délici hranici rizika je povazovana leukocytéza nad 15 000/mm?3
nebo naopak leukopenie pod 5 000/mms3. DalSimi pridatnymi riziky je
pocet nezralych forem nad 1 500/mm?, trombocytopénie pod

100 000/mm?3 a metabolicka acidéza.

FW ... za patologické zvyseni se povazuje hodnota vice jak 25 mm/1
hodinu.

Vysetreni moce ... stfedniho proudu, vhodné reagencni papirky,
za patologické je povazovana hematurie, leukocyturie a bakteriurie vice
jak 10°/ml (ze stredniho proudu).



LECEBNE POSTUPY - lééba
symptomaticka

- Fyzikalni ovlivnéni teploty

- Farmakologické snizovani telesné teploty

- Prevence febrilnich krecCi

- Obecné zasady oSetreni ditete



FYZIKALNI OVLIVNENI HORECKY

Zabaly — zabal oblasti hrudniku a bficha osuskou namoc¢enou ve vlazné
vode (25st.C),
zabal ponechame 10-15 min.
dité jiz nicim neprikryvame
zabal mizeme opakovat 3x béhem 2 hodin
teplota okolniho prostredi by méla byt kolem 24 st. C
Omyvani houbou - ve vani¢ce s malym mnozstvim vody o teploté 29-32
st.C, okolni teplota
24 st.C, doba omyvani 10-30 minut v zavislosti na
komfortu ditéte
Sprchovani — spisSe u starSich déti
Kontraindikace fyz. sniz. pomoci vody — mramorovana kize
chladna akra
exantémova nemocnéni
negativni reakce na proceduru



FARMAKOLOGICKA LECBA

- Paracetamol

- lbuprofen

- Kyselina acetylsalicilova

- Metamizol

- Diazepam

- Hydrocortison (Metylprednisolon)?

- Chlorpromazin ?, Chloralhydrat ?



PARACETAMOL - historie,
farmakokinetika, davkovani

Pouziva se vice jak 40 let s ovérenou vysokou bezpecnosti. Pfi bézném davkovani je
dobfre tolerovany.

Rychle se vstrebava, maximalni koncentrace v krvi je dosazena za 30 minut.
Metabolizuje se v jatrech, pouze 1-4% podaného paracetamolu se vylu€uje ledvinami.
V jatrech 2 metabolické cesty v zavislosti na véku (glukuronizace, sulfat. konjugace)

Antipyretického ucinku je dosazena blokadou syntézy prostaglandindi.

Analgeticky efekt zprostredkovany téz centralné. (V experimentalnich pracich
inhibice prostaglandin v misnim kanalu laboratornich zvirat, inhibice
bradykininovych chemoreceptoru.)

Metodou volby je podani paracetamolu jako prevence horec¢ky pri o€kovani zivymi
vakcinami.

Proti paracetamolu existuje antidotum!

DAVKOVANI: 10-15 mg / kg po 6 hodinach
(pro déti vsech vékovych kategorii doporuc¢ovana davka 15mg/kg)

Paracetamol je mozné podavat i novorozencim, alergikiim, astmatikim,
pacientim s poruchou srazivosti a gastrointestinalnimi obtizemi)



PARACETAMOL - nabidka
preskripce 1)

Panadol Baby cCipky rect.sup. (125 mg v jednom cCipku)
Panadol Junior Cipky rect.sup. ( 250 mg v jednom Cipku)
Paralen 100 rect.sup. (100 mg v jednom €ipku)

Paralen 500 rect.sup. (500 mg v jednom €ipku)

Mexalen 125 mg rtc.sup. (125 mg v jednom cCipku)
Mexalen 250 mqg rtc.sup. (250 mg v jednom Cipku)

o/ Snizvje horetky abolesti |

/" Vhodny i pro diabetiky

Panadol Baby por.sus. (120 mg v 5 ml)
Paralen por.sus. (120 mg v 5 ml)
Fervex pro déti por.gra.sol. (250 mg v jednom sacku + vitaminC)

Panadol por.tbl.flm. (500 mg v jedné tableté)
Paralen 500 por.tbl.nob. (500 mg v jedné tableté)



PARACETAMOL - nabidka
preskripce 2)

Viceslozkové preparaty:
Panadol Extra por.tbl.flm. (500 mg v jedné tableté + 65 mg Coffeinu)
Panadol Extra Rapide por. tbl. eff. ( dtto )
Panadol Ultra por.tbl.nob. (500 mg v jedné tablete + 30 mg Coffeinu
+ 8 mg Codeinu)

Panadol Plus Grip por.tbl.fim. (500 mg v jedné tablete, 192 mg ve formeé

mikrogranulatu + 30 mg Pseudoefedrinu)
Paralen extra proti bolesti por.tbl.flm. (500 mg v jedné tableté + 65 mg

Coffeinu)

Paralen plus por. tbl.fim. (325 mg v jedné tableté + 30 mg Pseudoefedrinu)
Coldrex tablety por. tbl. nob. (500 mg v jedné tableté + 25 mg Coffeinu + vit C)



PARACETAMOL, nezadouci ucinky,
Intoxikace

Nezadouci ucinky paracetamolu pri doporuceném davkovani jsou vzacneé
(rash, krevni poruchy). Poskozeni jater (akutni nekroza) pri terapeutickém
davkovani extrémné vzacné.

Prescott LF: Am J Ther 2000, 7(2): 143-7
Andreson BJ. Paediatr Anaesth 1988, 8(6): 451- 60
Mc Cullough HN. Paediatric Child Health 1998,3: 246-251

Za toxickou davku je povazovana jednotliva davka 150-200 mg /kg (tedy
desetinasobné prekroceni).

Vhodna baleni sirupovych forem (v celém baleni Panadolu Baby sus. je 2,5 g,
v Paralenu sus. 2,4 g ) snizuje riziko nechténého predavkovani.

Castéji intoxikace u adolescentt (odliSny typ metabolismu paracetamolu
v jatrech /konjugace/ nez u malych déti), €asto v ramci suicidalnich pokusu.



PARACETAMOL, akutni
predavkovani, lecba 1)

Klinické priznaky predavkovani:
nausea, zvraceni do 24 hodin po poziti (Casto jako jediny priznak)
bolest a napéti v pravém podzebfri (jaterni nekréza)
poskozeni jater dosahuje maxima za 3-4 dny
nasleduje
encefalopatie, porucha termoregulace, hypoglykemie,
edém mozku, pripadné exitus

EXISTUJE ANTIDOTUM: ACETYLCYSTEIN (p.o.,i.v.), METHIONIN (p.0.)
Chrani jatra do 10-12 hod. po poziti , dle nékterych udaji i 24 hod.)
Plasmatickou hladinu paracetamolu stanovit nejdrive 4 hodiny
po poziti.



PARACETAMOL, akutni
predavkovani, lecba 2)

Acetylcystein I.v.: ACC inject
p .0.. ACC tbl " SOI m UCOI tbl - KONCENTRACE PARACETAMOLU V PLAZME
Methionin p.0.:  Acimethin tbl. 8 500 mg [EE ) s
500<: ‘ podat antidotum antidotum anti-
v w . . - ; ma jesté dotum
Lééba: acetylcystein i.v. v davce wl oy, ochranny ének | e

103005, ez
1001 -22ng ~~-2bn, efektu

150 mg/kg v 5% glukose
béhem 15 minut
poté
50 mg /kg po dobu 4 hodin
poté
100 mg/kg do dobu 16 hodin 1 gas od poiiti [h]

Ambulantné Ize Ié¢bu zahajit navozenim zvraceni, (pokud byla intoxikace
zjiSténa do 4 hod. od poziti), podat 2,5 g methioninu p.o. V terapii antidoty
pak pokraCovat v nemocniénim zarizeni (tam dale ev. hemoperfuze).



IBUPROFEN - historie,
farmakokinetika, davkovani

Syntetizovan v r. 1964, patfi do skupiny tzv. nesteroidnich antirevmatik (NSA). Vice jak 20
let se pouziva jako antiflogistikum, analgetikum. V posledni dobé stoupa jeho obliba jako

antipyretikum (sirupové formy u malych déti).

Jde o derivat kyseliny propionové a chemicky jde o slabou kyselinu.

Mechanismus uc€inku spociva v inhibici cyklooxygenazy (COX), tedy k inhibici syntézy
prostaglandini. Syntéza prostaglandintl je enzymaticky zajisténa dvéma izoenzymy
COX, ato COX-1 a COX-2. COX-1 (tzv. konstitucni) hraje roli pri syntéze prostaglandinu,
které plni fyziologické funkce ( bb.zaludec¢ni sliznice, ledviny) a COX-2 (tzv.
indukovatelna) hraje roli pfi rozvoji lokalni zanétlivé reakce. K prvnim NSA s relativni
selektivitou pro COX-2 patfi napr. nabumeton a meloxicam (Movalis), k Ié¢bé horecky u
déti se nepouzivaiji.

Vstrebani rychlé, analgeticky efekt za 30 minut, trva 4-6 hod., maximalniho antipyretického
efektu je dosazeno za 2-4 hodiny, trva 4-8 hodin.

Vazba na plasmatické bilkoviny (99%).

Metabolizuje se v jatrech a vylu€uje se predevsim ledvinami.

Neexistuje antidotum.

Nejde o Iék navykovy.

DAVKOVANI: 5-10 mg/kg po 8 hodinach.
Doporuceno pro déti od 2 mésicu (od hmotnosti 7 kg)



IBUPROFEN — nabidka preskripce

Ibalgin® Sus

Ibalgin sus por.sus. (20 mg v 1 ml) Ibuprofenum
Brufen sirup por. sir. (20 mg v 1 ml)
Nurofen pro déti por.sir. (20 mg v 1 ml)

Ibumax 400 mg por. tbl. fim. (400 mg v jedné tableté) .

Brufen 400 por.tbl.flm. (400 mg v jedné tableté) perorint suapatzc

Nurofen por. tbl. obd. (200 mg v jedné tableté)

Nurofen pro déti ACTIVE orm.tbl.dis. (100 mg v jedné
rychle rozpustné tablete)

Nurofen Liquid CAPSULES por.cps.mol. (200 mg v jedné -~
meékké tobolce) 100 mi :

Viceslozkovy preparat:
Ibufein por.tbl.flm. (200 mg + 5 mg Cofeinu)



IBUPROFEN, nezadouci
ucinky, intoxikace

w ew rs

soucasnou antikoagulaéni Ié€bu, u pacientd s poruchou funkce jater.)

Pronika placentarni bariérou — ovlivnéni fyziologicky pusobicich
prostaglandint. Negativni ovlivnéni fetalni cirkulace (predc¢asny uzaveér
Botalovy duceje). Pfred a béhem porodu miize pulisobit tokolyticky
(snizuje kontrakce uteru). V pribéhu téhotenstvi a béhem porodu se
nedoporucuje.

U snizené funkce ledvin muze vyvolat poruchy sekrece elektrolyti. Obraz
intersticialni nefritidy az akutni selhani ledvin.

Béhem laktace prechazi do materského mléka minimalni mnozstvi

(1ug/ml). 200 mg ibuprofenu denné pro kojici matku bezpecneé.



IBUPROFEN, akutni
predavkovani, léeCba

Klinické priznaky predavkovani:
zavrate
nauzea, zvraceni
rozmazané vidéni
hypotenze, krvaceni
zhorseni renalnich funkci

ANTIDOTUM NEEXISTUJE

Lééebna opatreni:
vyplach zaludku do 4 hodin po poziti s podanim aktivniho uhli,
monitorace vitalnich funkci
dale symptomaticka terapie



PARACETAMOL vs. IBUPROFEN

Srovnani efektu na snizeni teploty
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PARACETAMOL vs. IBUPROFEN

- Srovnatelné rychly ucinek v lécbhé horecCky
- Srovnatelné dlouhy antipyreticky ucinek

max U paracetamolu: 30 — 60 min.

max U 1buprofenu: 60 min.



PARACETAMOL vs. IBUPROFEN

Srovnani analgetického pusobeni pri bolestech v krku
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DODATKY e
K FARMAKOLOGICKE LECBE 1)

1) Kyselina acetylsalicylova. 5-10 mg po 6 hodinach.
Pro riziko vzniku Reyeova sy se doporucuje podavat od 15 let veku.
Akutni predavkovani: hyperventilace
tinitus, hluchota
vazodilatace, poceni, metabolicka acidoza

Lécebna opatreni: vyplach zaludku (i po 24 hodinach)
stanoveni hladiny
kontrola pO2 a pCO2

doplnéni objemu tekutin

forsirovana alkalicka diuréza

pri hladiné vyssi nez 2,2 mmol/l u déti
(u dospéelych 3,6 mmol/l)

zvazit hemodialyzu.

Pozn.: Existuje téz i.v. preparat (Kardegic 0,5 g inj ... dfive Aspegic)



DODATKY
K FARMAKOLOGICKE LECBE 2)

2) Kortikoidy (hydrocortison 30-50 mg/kg/davku, methylprednisolon
1-2mg/kg/davku)

3) Metamizolum natricum monohydricum — Novalgin (détem spise
parenteralne - i.m., i.v.). Davka 10-15 mg/kg/den rodélené do 3-4 davek.

Nebezpeci agranulocytozy, popisovany i pripady anafylaktického soku.

4) Tlumeni (Chlorpromazin, Chloralhydrat)?



DODATKY
K FARMAKOLOGICKE LECBE 3)

- kombinace paracetamolu a ibuprofenu se nedoporucuje

- nezastupitelnost paracetamolu (minimum nezadoucich u¢inki, mozné
podavat i novorozencum, prevence febrilii pri vakcinaci)



PREVENCE FEBRILNICH KRECI

- Plosné preventivni podavani diazepamu vSsem malym détem s horeckou
se nedoporucuje.

- U deti po prvnim zachvatu febrilni kreCi Ize diazepam podat preventivne
v inicialni fazi horeénatém infektu v celkové denni davce 0,5-0,7mg/kg
rozdélené do 3 davek, a to p.o. Ci rektalné.

- U deéti po febrilnich kfe€ich doporuc¢eno odlozeni ockovani zivymi
vakcinami a vhodnost vakcinace konzultovat s neurologie,

Ci oCckovacim strediskem.



POZN. K FEBRILNIM STAVUM

- Syndrom maligni hypertermie

Autozomalné dominantni dedi¢nost.

Po spoustecim mechanismu (inhala€ni anestezie halotanem, podani
suxamethonia, lidokainu, predavkovani amfetaminem) masivni
uvolnéni Ca ze sarkoplasmatického retikula.

Po uvolnéni kalcia nasleduje svalovy hyperkatabolismus, prudky
vzestup télesné teploty a kriticky rozvrat vnitfniho prostredi.

Lécba: Preruseni anestezie, podani dandrolenu, ochlazeni.
Prevence: Duisledna RA, vznik trismu po kofeinu, volba anestezie bez
spoustécu.



FEBRILIE U DITETE VE VEKU 1.-36. MESICU

{

{

bez rizikové anamnézy,
negativni fyzikalni nalez,
netoxicky vzhled, bez
celkové alterace

znamky dehydratace, porucha pfijmu p.o., porucha
periferniho prokrveni, alterace celkového stavu,
tachypnoe, dyspnoe, rizikova anamnéza

{

zvaz hspitalizaci a rozsah vySetfeni

ORL, RTG plic, mo€ + sed, KBU, CRP, leuko a dif,
vytér stolice, Hemokultura, eventualné LP

!

zvaz ATB parenteralné

<39°C >39 °C

patologicky laboratorni nalez

l

N\

T

symptomaticka lécba

I

ustup febrilie 48-
72 hodin,
zmeéna
stavu

http://www.cpsjep.cz

zvaz vysetieni CRP, moc€ (nitrity, leukocytarni
esteraza), ORL, odebrat KBU, zvaz RTG plic

/!

{

negativni nalez

!

kontrola stavu, zvaz peroralni ATB

{

hyperpyrexie, toxicky stav,
vyrazna celkova alterace

l

urgentni hospitalizace na
JIP

l

stabilizace stavu (obéh,
ventilace, CNS, koagulace)

{

kompletni vySetfovaci
baterie

l

neodkladné parenteralni
ATB

jednoznacna diagndéza

(bronchopneumonie, otitis)

{

peroralni ATB, kontrola




KONTROLNI OTAZKY

1) Lze dle podle poklesu horecky (absolutni hodnota ev. rychlost
poklesu) od sebe klinicky odlisit virovou a bakterialni etiologii?
C) ano
d) ne

2) Nejsilnéjsim pyrogenem je v kombinovanych o€kovacich latkach
slozka proti
a) pertussi
b) tetanu
c) diftérii

3) Po aplikaci TRIVIVACU Ize o¢ekavat hore¢natou reakci
a) vakcinace vetsinou neni spojena s horeCkou
b) u zanedbatelného % deéti
c) az u 30% deti



KONTROLNI OTAZKY

4) Lze podat (dle predchozi reakce na ockovani) u jinak zdravych deti
pri dalsi davce antipyretika preventivne?
e) ano
f) ne

5) Katetrizaci mocového méechyre (z Ié€ebnych Ci diagnostickych
divodu) se u déti doporucuje profylakticky zajistit
g) antipyretiky
h) antibiotiky



KASUISTIKY
NEJASNYCH FEBRILII



14 meésicni chlapec prijat na kojenecké oddéleni
S nejasnymi horeckami (pres 39 st.C)
trvajicimi déle jak tyden



RA: negativni, otec, matka a 6 leta sestra zdravi.

OA: chlapec ze Il. fyziologicky probihajiciho téhotenstvi, porod ve 42 t.t., spontanni,
zahlavim.

Poporodni adaptace dobra, novorozenecky ikterus mirny, bez nutnosti fototerapie.
PIné kojen 4 mésice, ¢astecné dosud, prechod na kojeneckou stavu bez obtizi.
Ockovan radné dle kalendare, ky€le v poradku, vit.D dle poradny, PMV v normé.
Dosud vaznéji nestonal, détska exanthémova onemocnéni neprodelal, nikdy nebyl
hospitalizovan.

NO:Tyden trvaji hore€ky pres 39st., bez jednoznac¢né odezvy na podanou antipyretickou
Ié€bu, nekaslal, stolice formované. (Dodateéné od matky ziskan udaj o
konjunktivitidé.)

Poslechovy nalez na srdci, plicich fyziologicky, mo¢ové nalezy v normé. Bylo
provedeno

CRP= 90mg/Il, chlapec zac¢al byt drazdivy. Praktickym Iékafem nasazen Augmentin Duo
v bézném davkovani.

3 dny po zahajeni antibiotické Ié€by hore€ky 39,0-39,5 st. C trvaiji.

K dalSimu vySetfeni odeslan k hospitalizaci.



STAV PRI PRIJETI:

Vaha 12,5 kg, vysSka 86 cm, dobie hydratovan i prokrven. Saturace O2 98%, P 135/min.,
T. 39,5 st.C.

PATOLOGICKE NALEZY PRI KLINICKEM VYSETRENI

Na trupu byl patrny svétle €erveny makulopapulézni exantém. ‘

Hlava: znamky serézni konjunktivity bilat., s naznaéenou fotofobii. "
suché, rozpraskané rty, zarudlé sliznice, priznak az
“malinového” jazyka

Krk: podg¢elistni a kréni lymfadenitidy bilat,
uzliny az 2 cm v praméru.

Hrudnik: dychani volné, s prenesenymi fenomény. Mirna tachykardie,
akce vsak pravidelna, ozvy hrani¢ené.

Bricho: bez vyraznéjsi patologie.

Koncetiny: lehké prosaknuti bérci DK, diskrepance obvodu kolenni

kloubu do 0,5 cm.
Byl pfi védomi, zvySené drazdivy, horni meningealni jevy +-.

http://www.aafp.org/afp/20061001/1141-f1.jpg



VYSLEDKY LABORATORNICH VYSETRENI

CRP: 102 mgl/l

FW : 80/103

KO : leukocyt6za 20,1 x 10 exp.9/I
v dif. rozpocétu prevaha segmentt (0,701) a tyci (0,10)
trombocyt6za 608 x 10 exp.9/I

Koagulacni vysetieni v normé, jen hraniéni hodnota D-dimeru

Biochemické vysetreni séra: lehce zvySené hodnoty AST,ALT (0,90 ukat/l, resp. 0,86 ukat/l),
snizena hladina albuminu (21,0 g/l)

Mocové nalezy: leukocyturie (40 leukoc/ul), proteinurie 250 mg/I
mikrobiologicky mo¢ sterilni

Imunologické vySetreni véetné vySetieni autoprotilatek: bez patologie.
Vytéry: krk, nos, spojivkové vaky, sekret z hornich cest dychacich, stolice — bézna fléra
Hemokultura: negativni.

Rozsirena sérologicka a virologicka vysetreni bez patologie.



VYSLEDKY ZOBRAZOVACICH A JINYCH VYSETRENI

ORL vysetreni: obraz tubotympanalniho kataru, parecentéza neindikovana
RTG S+P: obraz peribronchitidy, srdce hrani€ni velikosti
SONOGRAFIE: verifikovana kréni a mezenterialni lymfadenitida, jatra hranié€ni

velikosti, s naznaéenou parenchymovou lézi. Zluénik a zluéové
cesty bez patologie. Kolenni klouby bez napiné.

EKG: bez patologie

ECHOKARDIOGRAFIE: aneurysmatické rozsireni pravé koronarni artérie (7mm), ostatni
anatomie srdce a funkce v normé.

Lumbalni punkce neindikovana.

STANOVENA dg:
KAWASAKIHO syndrom

http://www.scielo.br/img/revistas/abc/v81n3/17328f2.jpg



LECBA
Intraven6zné podan IMUNOGLOBULIN (Endobulin - nyni Kiouvig) v jednorazové davce

2g/kg, tedy 20g ... bez vedlejsich reakci)

Vzhledem k nalezu aneurysmatického rozsireni koronarni artérie téz dlouhodobé
p.o. ANOPYRIN ( 2x15 mg denné)

Kortikosteroidy nejsou bézneé indikovany !!!

Po dalsSim tydnu propustén v dobrém klinickém stavu, postupna normalizace patologickych
laboratornich nalezu, echokardiograficky nalez v dobé propusténi bez signifikantiho
zlepseni — nutna kardiologicka dispenzariazce



KAWASAKIHO SYNDROM

(mucocutaneous lymph node syndrome, infantile polyarteritis,
Systémova vaskulitida predilekéné postihujici predevsim koronarni
artérie, “pétidenni horecka”)

- chorobu popsal poprvé Tomisaku Kawasaki v r. 1967.

- Incidence v Japonsku (u Asiatli obecné) je kolem 150 pripadu /100 000
déti stari do 5 let, v USA 10 x nizSi, nicméné incidence stoupa
(podobna situace v Evropé).

- etiologie zatim neni znama (superantigen?, neznamy virus?,
imunologicky podklad onemocnéni?)

- pomeér vyskytu chlapci : divky =1,4 : 1

- maximum vyskytu je u déti kolem 1 roku

- postizeni koronarnich artérii (dilatace, aneurysmata) u 10%-18%

pacientt. Signifikantné vyssi vyskyt u véasné nelécenych.

- mortalita nelééenych pacientll s koronarnim postizeni je 2%

- rozsahlé aneurysmatické zmény ... trombdzy...stendzy...infarkt myokardu. |

v détském véku pak indikované zakroky jako je: angioplastika, bypass,
stenty, transplantace srdce



DIAGNOSTICKA KRITERIA

Horecka trvajici déle jak 5 dni nereagujici na antipyretika a antibiotika

Polymorfni exanthém, olupovani kiize na koneccich prstu (se zpozdnim)

Konjunktivitida bez exsudace

Akutni nehnisava kréni lymfadenopatie

Zmény rtu a dutiny ustni (zarudnuti, fisury, malinovy jazyk, zdureni ustni
a faryngealni sliznice)

Dg. stanovena, kdyz splnéno:
5 hlavnich kritérii

4 hlavni kritéria + patol. nalez na koronarnich artériich



VEDLEJSIi PRIZNAKY

- drazdivost

- artritida, artralgie

- endokarditida, myokarditida, perikarditida
- enteritida

- asepticka meningitida

- pankreatitida, hepatitida, hydrops zlu€niku
- arytmie, infarkt myokardu

LABORATORNI NALEZY

- leukocytéza s posunem doleva

- vysoka FW a CRP

- normochromni normocytarni anémie

- sterilni pyurie

- elevace transaminaz a bilirubinu

- trombocyt6za (vétSinou az ve 3.tydnu onemocnéni)

ZAKLADNIi LECBA

- L.v. imunoglobuliny ve vysokych davkach 2 g/kg (mozné i opakovat)

- aspirin (3-5 mg/kg/den), anopyrin, warfarin, nizkomolekularni heparin
- kortikoidy jen vyjimecné (u rezistentnich pacientu)



ZAVERY, DOPORUCENI, MOZNA
DIAGNOSTICKA USKALI

exantém se objevuje v pribéhu prvnich péti dni, muze byt podobny
spalovému exantému, urtice, erytému, erytrodermii, 6.détské nemoci. Svuj
charakter muize v priibéhu nemoci ménit. Buldzni ¢i vezikuldzni léze
nejsou pritomny

kréni lymfadenopatie prakticky vzdy, uzliny byvaji vétsi nez 1,5 cm

horecka trva nejméné 5 dni, neraeguje na antipyretika, ani na antibiotika
diagnosticky voditkem napadna konjunktivitida (bulbarni spojivka vyrazné
zarudla) bez sekrece

trombocytéza a olupovani ktize koneckt prsti se zpozdénim (az 3 tydnui)
prodleva dg. zvysSuje riziko postizeni koronarnich artérii

| pfi pozdé stanovené diagnéze (diagnostické problémy u inkompletniho
Kawasaki sy) Ié¢ba imunoglobuliny (+ antiagregacni th.) v plnych davkach
Iécba vysokymi davkami imunoglobulinii mize vyvolat alergickou reakci,
nicméné radné nelé€eni pacienti maji riziko kardialniho slehani



2.

U jedenactimeésicniho chlapce se 13.5. 06 objevily febrilni
teploty doprovazén mirnym kaslem, souc¢asné u dalSich ¢lenu
rodiny probihal virovy infekt. Chlapec opakované vysetrovan
praktickym detskym lekarem, zanetlivé parametry byly nizke,
na RTG plic byl popsan normalni nalez. 15.5.06 byla zahajena

p-o. antibioticka terapie, jednorazové aplikovan Rectodelt.

Pro pretrvavaijici febrilie nejasné etiologie odeslan 17.5.06

k hospitalizaci na détské oddéeleni spadové nemocnice.
RA a OA byla zcela negativni.



. HOSPITALIZACE (détské oddéleni okresni nemocnice)

Chlapec stale febrilni, po antipyreticich zaznamenan vzdy jen do¢asny pokles teploty.
Prechodné prchavy exanthém a prijmova stolice. Bez dalSich klinickych obtizi.
Zanétlivé parametry zpocatku nizké, pozdéji stouply.

Postupné vyloucéeny fokusy v oblasti ORL, mo¢ového a respirac¢niho traktu, hemokultura
byla opakované negativni.

Sérologicka vysetreni: EBV, CMV, HSV, HHV6, Aspergillus, Candida, leptospiry, respiracni
viry, borelie ... negativni.

EEG v normé, mozkomisni mok bez abnormit.

Zajisteéni i.v. penicilinem a herpesinem, intenzita febrilii ( maximum 40 st.C) se vsak
nesnizovala.

Opakované sonografické vysetreni bricha, pri poslednim vyrazna mezenterialni
lymfadenitida (uzliny az 17 mm), ztlusténi stény terminalniho ilea na 6-7 mm, malé
mnozstvi tekutiny v dutiné brisni.

Elevace hodnot jaternich enzymu, po 5 dnech antibioticka lé¢ba vysazena.

23.5. a 24.5. 06 podany dvé vysoké davky i.v. imunoglobulinti (2g/kg/den),
chlapec stale febrilni.

Preklad na Pediatrickou kliniku FN Motol



Il. HOSPITALIZACE na kojeneckém oddéleni FN Motol

Pri prijeti febrilni, leukocyt6za 16,5 x 10 exp 9/I, s prevahou neutrofilil (47%) a monocytu
(12%), anémie (Hb 89 g/l), trombocytéza (493 x 10 exp.9/1), INR 1,22, snizena hladina AT Il
(73%), zvySené D-dimery (500-1000 ng/ml), CRP: 55 mg/l, FW: 120 mm/hod.,

ALT 1,02 ukat/l).

Fyzikalni nalez bez napadnosti.

V imunologickém vysetreni hrani€né pozitivni autoprotilatky proti kardiolipinu,
extrahovanym jadernym antigentiim (ENA), endotelu (AECA), vyraznéji pozitivni proti
thyreoperoxidaze (TPO, 303 kU/l, norma do 60), ostatni imunologické parametry véetné
bunééné imunity v normé.

Extenzivni sérologicka vysetreni prokazala zrejmou pozitivitu vétSiny vysetrovanych
agens ve tridé IgG (po predchozim podani i.v. imunoglobulint), slaba pozitivita
aglutinacnich protilatek proti tularémii v titru 1:80.

Mikrobiologicka kultivaéni vySetreni i vySetfeni na parazity negativni.

Sonografie -mezenterialni lymfadenitida se ztlusténim terminalniho ilea.

ATB: metronidazol + cotrimoxazol v bézném davkovani.

Vzhledem k podezieni na autoimunitné podminény stirevni zanét (sono, autoprotilatky)
podany i.v. 2 davky Solumedrolu (2x250 mg)...TEPLOTY USTOUPILY.

Téz regrese tloustky strevni stény a velikosti mezenterialnich uzlin (jiz jen do 10 mm), CRP
pokleslo k normalnim hodnotam, FW : 40 mm/hod., krevni obraz se normalizoval.

23. den od pocatku obtizi propustén do domaci péce.



AMBULANTNiI KONTROLY na kojeneckém oddéleni FN Motol a
lIl. HOSPITALIZACE na ORL FN Motol

Za 14 dni po propusténi pri kontrole zjiSténa zvétSena a palpacné citliva submandibularni
uzlina l. dx. (2x2 cm), ktize proti povrchu pohybliva, chlapec stale afebrilni.

Za dalsi tyden lymfaticka uzlina jiz 2x4 cm, na sonografii incipientni kolikvace, v kontrolni
sérologii ¢tyrnasobny vzestup titru aglutina€nich protilatek proti bakterii Francisella
tularensis (1:320), hladiny protilatek tridy IgG proti ostatnim agens dle o€ekavani
jevily pokles.

Indikovan operaéni zakrok na ORL.

6 tydntli po objeveni se teplot extirpace uzliny (spolu s paketem sousednich uzlin). Rana
zhojena per primam. Operace pod antibiotickym krytim (gentamycin i.v. v davce
5 mg/kg/den v délce 14 dni)

Kolikvovany obsah uzliny odeslana k detekci Francisella tularensis pomoci metody PCR
(Ustfedni vojensky zdravotni ustav v Téchoniné)...potvrzeni infekce se 100% jistotou.

Onemocnéné hodnoceno jako kombinovana oroglandularni a abdominalni forma tularémie.
Zpétné anamnesticky zjisténo, ze se chlapec zrejmé nakazil pri pobytu ve staré chalupé u
Hlinska, kde byl tyden pred manifestaci v kontaktu s prachem obsahujicim vymésky
drobnych hlodavcl.
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Ultrazvukové vysetieni pred chirurgickym zakrokem. Kréni lymfadenitida,
paket lymfatickych uzlin, podélné cca 40 mm, s anechogennim kulovitym
podilem v priuméru 19 mm (kolikvace).



TU LAREMlE (“zajeci nemoc”, “zajeCi mor”)

Zoonoza zpusobena bakterii Francisella tularensis.

Poprvé onemocnéni popsano v r. 1837 Sokenem (po poziti kraliciho masa).

Infekéni agens detekované v r. 1911 McCoyem u nakazenych veverek a jinych
hlodavci u jezera Tulare v Kaliformii.

Izoloce u lidského onemocneéni v r. 1920 Edwardem Francisem.

Fracisella tularensin: aerobni, nepohyblivy, nesporulujici, opouzdreny, gram-
negativni kokobacil.

Preziva a mnozi se predevsim v cytoplazmé neaktivovanych makrofagu.

Existuji 4 rozli€né sérovary (typo A a B nejacneéjsi). Typ A (Severni Amerika) nejvice
virulentni - az amrti, typ B (Evropa, Asie) mirnéjsi.

Infekciozita extrémné vysoka (bakterie patfi mezi potencionalni biologické zbrané!)

Prirodnim rezervoarem drobni hlodavci, od nichz se Sifi ndkaza na vétsSi hlodavce
nebo domaci zvirata (zajici, kralici, ale i bazanti, bobri, vysoka zvér, nékteri ptaci,
ryby, vzacnéji kocky a psi).



TU LAREMlE (“zajeci nemoc”, “zajeCi mor”)

Néktera zvirata skute€nym rezervoarem (infekci zvladaji bez vétsSich komplikaci), u
mysi a hrabosu muze dojit k amrti.

DalSi cestu prenosu jsou €lenovci sajici krev (Skandinavie), piti kontaminované
vody, jablek (potfisnéni vymésky zvirat).

U 1/4 — 1/2 pacientli neni zdroj objasnén.

Prenos z ¢lovéka na ¢lovéka neni znam.

Prenos z matky na dité nebyl prokazan.

Bakterie dobie odolava vnéjsim vlivim (v pripadé zmrzlého masa se jedna az o roky)

Francisella tularensis se vyskytuje predevsim na severni polokouli.

Roéné jsou v CR zaznamenany desitky onemocnéni (v r. 2006 to bylo 87 pfipad).
Nejvice na Jizni Moraveé, v Polabi.

Nej€astéji onemocni lidé ve vékové kategorii 45-54 |et.

Sezdénni vyskyt (jaro-léto ... podzim)

V CR zatim popsano 40 pfipadt u déti.

Nejéastéjsi formou v CR je forma glandularni a ulcerogandularni.



KLINICKY OBRAZ ONEMOCNENI

Inkubacni doba 3-10 dni (hranice 1-25 dni, i po 30 dnech).

Priznaky nespecifické: nahly vzestup teploty, zimnice, nevolnost, bolsti hlavy,kasel,
myalgie, dechové obtize, bolesti bricha, bolesti v krku, pridjmy, sekundarni
kozni erupce.

Podle brany vstupu 7 klasickych forem klinického obrazu, nejcastéjSim typem je
ulceroglandularni forma (75-90%), branou vstupu je kozni odérka.

Zdureni regionalnich uzlin, pozdéji mozna systémové lymfadenopatie.

Pri praniku bakterie kizi bez zifejmého naruseni kiize hovoirime o glandularni formeé
(5-10%), pri zanesenim infekce do ust rukama ¢i kapénkovou infekci jde o formu
oroglandularni (az 20%). Dale formy plicni (kontaminovany prach), strevni,
generalizované.

Smrtnost nelééeného onemocnéni infekci u typu A je 8% (1-15%), u ulcerogandularni
formy je to 4%. U adekvatni l1é€bé pocet umrti velice nizky (méné jak 1%).



DIAGNOZA

Sérologické stanoveni protilatek ( pomaly nastup, az ve 2.tydnu onemocnéni, k
narustu za 4-5 tydnli od nakazy). Kontrolni odbér za 2-3 tydny, za diagnosticky se
povazuje c¢tyrnasobny vzestup protilatek nebo jediny titr 1:160. Protilatky stanoveni
metodou ELISA jsou prokazatelné drive nez protilatky aglutinacni.

Kultivace — technicky naro¢na, zdlouhava, nebezped€i pro vysokou virulenci.

Probatorni punkce neni vhodna (Spatné hojeni).

Histologické vysetreni ( nejcastéji z extirpované uzliny): granulomatoézni proces z
epiteloidnich bb, pritomny obrovské Laghansovy bunky s naslednou kolikvaci az
nekrézou postizené tkané.

PCR (polymerase chain reaction) detekce ¢asti DNA bakterie. Dg. rychla, nevyzaduje
velké mnozstvi materialu, mozné i po antibiotické Iécbé (veterinarni
ustavy,vojenska zdravotni zarizeni).



LECBA

Aminoglykosidova antibiotika (nejéastéji pouzivan gentamycin, na spiramycin jiz
vznikla rezistence). Délka podavani gentamycinu je 10-14 dni (nutno monitorovat
sérové hladiny).

Pii tézkych stavech aminoglykosidy + tetracykliny , ev. vysoké davky tetracyklint v
monoterapii (do 8 let véku kontraindikovany).

Efektivni lécebnou alternativou chinolony (mozné i p.o. podavani, délka podavani 14
dni) a azitromycin.

Makrolidy, chloramfenikol, beta-laktamova antibiotika ... netucinné.

Chirurgicka extirpace kolikvované uzliny (paketu uzlin)

Ockovani existuje (ziva atenuovana vakcina), vakcina vsak neni licencovana, pro
Sirokou verejnost neni pouzitelna (jen vybrané skupiny v pripadé epidemie —
laboratorni pracovnici, vojaci). Vakcinace se provadi skarifikaci, jeji u€innost
sporna. Intenzivni vyvoj jinych vakcin.



Vyskyt tularémie v Ceské republice v letech 1993-2006
absolutni pocty pacientu
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Vyskyt tularémie v CR v absolutnich poétech v letech 1993 az 2006.



Vyskyt tularémie v Ceské republice v letech 1993-2006
rozdéleni podle vékovych skupin
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Vyskyt tularémie v CR dle véku v letech 1993 az 2006.



DISKUZE K PRIPADU

Diulezitost epidemiologické anamnézy, ktera zpocatku zcela unikla nasi pozornosti.

Prubéh typicky pro alimentarni cestu.

Diagnostika ztizena predchozim opakovanym podanim i.v. imunoglobulint, které
ovlivnilo vysledky sérologickych vysetreni).

V dobé zachyceni vyznamného vzestupu protilatek byla zifejmé infekce jiz prekonana
(inicialné podavany Augmentin nebyl zfejmé v pripadé tularémie uc€inny).

Infekce by zirejmé pokra€ovala dlouho dobu lokalné, bez extirpaci by zifejmé doslo ke
spontanni perforaci (dale pak nepfiznivé hojeni? jizveni? )

Kryti vykonu i.v. gentamycinem bylo na misté (délka podavani pfi jiz dobrém
klinickém stavu diskutabilni, podat chinolony?).

Detekce agens pomoci PCR pro terapii vyznam nepfrinesla, byla ale 100% potvrzenim
onemocheéni.



Tomas O., 6 mésicu



- Dvojce B, nar. 30+3 per s.C., 1490 g, 2. den zivota pneumothorax vilevo

- V 6 més. se objevil exantém na obliceji, DK, subfebrilie - antipyretika,
antihistaminika

- Po tydnu jiz febrilni, exantém v progresi, purul. ryma - terapie: Augmentin

- Po 3 dnech hospitalizovan na DO

Hospitalizace na cizim pracovisti

- lab.: CRP 48, FW 75/100, KO: 14 tis. leu, 600 tis. trombo, koag. N

- vylouceny fokusy - resp. a mo¢. trakt, ORL, HMK negat., echo bez zn.
endokarditidy

- terapie: Zinacef + Gentamycin

- febrilie pretrvavaji, exantém se rozsiril na celé télo, lab. - zanétlivé parametry
stacionarni



Hospitalizace FNM

- po prekladu do FNM klinicky (18. den):
- febrilie — cca 1 febrilni spicka 38-38,5 °C za den,
reaguje na antipyretika
- exantém na trupu, hlavé i konc¢etinach — rizovy, makulézni,
drobnoloziskovy, pozdéji tendence ke splyvani
- H tésné pod oblouk, L +2 cm, mirné zvétsené submandibularni
a Sijovée LU

- po prekladu do FNM laboratorné:
- CRP 18, FW 22/52
- KO —leu 8,2, HGB 93, trombo 107 tis.
- koagulace — APTT N, fbg 1,92, D-dimer nad 1000, AT [l 68%
- BCH - AST 2,56, ALT 1,18, ferritin 6300
-imunologie — snizeni IgG (2,18), IgA, M, E, D, C3, C4, podtridy Ig,

CIK = N, autoAb negat. (ANA, dsDNA, ANCA, ENA, ACLA, EMA),
bunécna imunita: lehce sniz. CD19 — 8%,

aktivace T-ly — CD8/HLA DR+ 10%



V dalsim prubéhu hospitalizace:

- vylou€eny fokusy - resp. a moc. trakt, ORL, HMK opak. neg., CNS
(9/3 leu, Pandy O, kultivacné neg.)

- ECHO - N (funkce myokardu, vegetace i koron. aa.)

- UZ bricha - hraniéni hepatosplenomegalie

-RTG S+P - N

- scinti skeletu - N

- dermatol. vys. — protrahovany parainfek¢ni exantém ?

- serologie - mykopl, chlam., toxoplasma, yersinie, listeriosa,
tularemie - vSe negat.

- virologie - pozit. IgM proti CMV a HSV 1,2

- PCR CMV, HSV 1,2 - negat.

- kostni dren - aktivace gr. f., mgkc +, bez atyp. bb. — odpovida

reaktivnim zménam, hemofagocytéza nezachycena



Diferencialné diagnosticka rozvaha

Febrilni stav s hepatosplenomegalii a obrazem
systémové zanetlivé reakce u kojence:

- infekce u imunodeficience (negat. mikrobiol.)

- m. Kawasaki (norm. koron. aa., nesplnuje kriteria)
- FHL (intracel. exprese perforinu norm.)

- morbus Still (diagnosa per exclusionem)

- malignita (kostni dren, zobr. metody)

Zaver: - vzhledem k RA, klin. obrazu a po vylouceni infekce a FHL -
nejpravdépodobnéjsi m. Still (systémova forma JIA)



RODOKMEN

™ ato p. ekzém, hyper IgE




TERAPIE 1)

- Terapie: metylprednisolon 1000 mg/m2 do 2 davek
(7., 8. den hospitalizace FNM)

- Febrilie pretrvavaji, postupné vymizel exantém
- Po dalSich 10 dnech zhorseni labor. parametru:
- anemizace HGB 72, leuko 26, neutrofilie, trombo 87
- CRP nad 160, FW 100/hod.
- koagulopatie: Quick 29%, AT Il 26%, fibr. 0,97 g/l,
- elevace transaminas (AST 19,7, ALT 6,9, GMT 7,1, ALP 7,0,
bili 32,9, LDH 48,2, CB 52, alb. 28, ferritin 8750)

- Progrese hepatosplenomegalie (J+3cm, S + 2 cm)



TERAPIE 2)

- 22.9. (14. den hospitalizace, 1 més. od zacatku onem.) - laboratorné
| klinicky obraz MAS sy.

- Terapie:

- korekce anémie, koagulopatie (plazma, AT Ill, Kanavit)
- zopakovan bolus metylprednisolonu 1000 mg/m2

+ IVIG v davce 1 g/kg
- zajist'ovaci terapie prednisonem (2 mg/kg /den)

+ cyklosporin A (9 mg/kg/den, dle hladin)



ODPOVED NA TERAPII MAS

- Klinicky - ustup febrilii, vymizeni exantému, regrese hepatosplenomegalie
- Pokles labor. aktivity zanétu i HLH (2.10., tj. s odstupem 10 dnu):

- FW: 22/40

- KO: leuko 24,1, Hgb 115, trombo 442
- koag.: fbg 1,11

- BCH: LDH 7,4, ferritin 717

- Vysazena atb. terapie
- Pacient predan do ambulantni pé¢e KDHO po 26 dnech hospitalizace



STILLOVA CHOROBA

= Systémova forma juvenilni idiopatickeé artritidy

- Poprvé popsana 1897 J. F. Stillem

- Tvori 20% z celkového poctu JIA, incidence JIA 5-18/105
- Postizeni chlapci : divky -1 : 1

- Vék: 2/3 pacientu zacatek do 5 let



SYSTEMOVA JIA
- DIAGNOSTICKA KRITERIA

- teplota trvajici 2 tydny

- exantém (bledé riizovy makul. rash spojeny s linearnimi pruhy v misté
kontaktu - Koebneriiv fenomén)

- artritida

- v pripadé chybéni artritidy alespon 2 z nasledujicich:

- generalizované zvétseni LU
- hepatomegalie nebo splenomegalie
- serozitida









KLINICKE PROJEVY
SYSTEMOVE JIA

teplota amyloidoza

exantéem myokarditida

artralgie / artritida valwlitida

myalgie pleuritida / interstic. plicni onem.
generalizovana lymfadenopatie uweitida

hepatosplenomegalie CNS symptomy

perikarditida renalni postizeni |
Ménecaste N krikoarytrenoidni artritida (stridor)
tendosynowtida lymfedémy

synovialni cysty

pleuritida

peritonitida

MAS



PROGNOZA
SYSTEMOVE FORMYJIA

- Pribéh: 80% polyfazicky nebo chronicky perzistujici

- Prognéza: 50% pac. opakované systém. projevy,
maly podil artritidy, poté remise

50% rychla progrese do polyartritidy
mortalita 2,8-14%

- Stand. terapie: KS+MTX
50% rezistentni: + CsA, CPH, antiTNFalfa



T.O. - HLH PRI
MANIFESTACI M. STILL

Stav pri predani do ambulantni péce

-4.10. 06 - vék: 7,5 mésicu , 7 tydnl od zacatku onemocnéni
- 14 dnu po bolusu MP 1000 mg/m2 a IVIig 1g/kg
- 10.den Prednison 2mg/kg/den + CsA 9mg/kg/d

- klinicky: 1x denné teplota do 38, neklidny, ridsi stolice, livedo retic.

v obli€eji, hepatosplenomegalie (H+3,L+3cm)

- Laboratofr: FW 45/80...103/120 (6.10.), CRP: 35
KO: leu 45 x 1012/, trombo 772x 109/l
fbg: 3.95 g/l, ferritin 711 ug/I

Zhodnoceni: aktivace M.Still bez znamek HLH na pIlné davce CS



T.O.- M. STILL U KOLENCE
SOUCASNY STAV

4 mésice od zahajeni lécby — remise M.Still i HLH pfi vyznamné
redukci IST, infekci neprodélal
Klinicky stav: mirné cushingoidni, lehce opozdeny PMV odpovidajici NNPH,
bez hypotonie, bez teplot, bez ekzantému, H,L O
Laborator: FW 12/30, leu 7,2 Hb 102, tr 606, ferritin 10, fbg 2,5 g/l
bunééna imunita: CD3 68%, CD3+DR+ 0,27%,CD8+/3+/DR 0.87%
Soucasna terapie: medrol 0.25mg/kg obden + CsA 4mg/kg/den +
MTX 0.3mg/kg/tyden + IVIG 0,4g/kg a 4 tydny
atb profylaxe pri kombinované imunosupresi

Plan: vysazeni steroidu, redukce IVig, CsA, dlouhodoba terapie MTX

Prognéza: ?



Dékuji za pozornost



