EXOKRINNI PANKREATICKA INSUFICIENCE JAKO PRVNI PRIZNAK CYSTICKE FIBROZY U BATOLETE S NEGATIVNIM NOVOROZENECKYM SCREENINGEM

charakter stolice beze zmény s pfitomnosti
nestravenych zbytk(. V mikrobiologickém
vysetfeni z nosu pozitivni zachyt methycilin
rezistentniho Staphylococus aureus, bez kli-
nického korelatu. Vzhledem k signifikantné
nizké hodnoté elastazy-1 a klinické symp-
tomatologii pankreatické maldigesce byla
zahdjena substitu¢ni lé¢ba pankreatickymi
enzymy v davce 5x5000j, vyziva amino-
kyselinovou formuli. Dité bylo objednano
na vysetfeni potniho testu, ktery se opa-
kované vzhledem k manifestaci respiracni
symptomatologie nepodafilo ambulantné
zrealizovat. V pribéhu mésice dité dvakrat
prekonalo akutni bronchitidu (antibioticka
|é¢ba Biseptol, Suprax), nasledné bylo hos-
pitalizovano na détském oddéleni spadové
nemocnice pro pravostrannou broncho-
pneumonii s bronchoobstrukéni slozkou,
v 1é¢bé cefalosporinové antibiotikum treti
generace, inhala¢ni kortikosteroidy + be-
tamimetika. Etiologicky pozitivni zachyt
Klebsiella pneumoniae a Streptococcus pneu-
moniae z dychacich cest. Vzhledem k vyvoji
klinického stavu a suspekci na CF bylo dité
prelozeno do Narodniho Ustavu détské tu-
berkulézy a respiracnych chorob v Dolnim
Smokovci. Zde po odléceni akutniho sta-
vu byl zrealizovan potni test, a to dvakrat
s pozitivnim vysledkem: 85 a 123 mmol/I.
Nasledné molekularné genetickym vyse-
tfenim (11/2021) byla u ditéte potvrzena
diagndza cystické fibrézy na podkladé
slozeného heterozygotniho stavu variant
deltaF508 a CFTRdele2,3.

Cysticka fibréza je nejcastéjsi auto-
zomalné recesivné dédi¢né onemocnéni
kavkazské rasy s pfibliznym vyskytem 1 na
3000 novorozenych déti. Onemocnéni je
zplsobeno mutaci v genu ozna¢ovaném
jako CFTR (cystic fibrosis transmembrane
conductance regulator), ktery kéduje CFTR
protein, jez funguje jako chloridovy kanal
na apikalni membrané bunék (5). Porucha
tohoto kanalu zpusobi, ze chloridy jsou ne-
dostatecné secernovany a pro zachovani
elektroneutrality je nadmérné absorbovan
sodik a s nim i voda. Tak se méni slozeni
a vlastnosti sekretll, predevsim jejich vaz-
kost, coz je pri¢inou vétsiny klinickych pfi-
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znaku (6). S vyjimkou centralniho nervového
systému onemocnéni postihuje véechny or-
ganové systémy, dominantné dychaci a tra-
vici ustroji. Cca 10-15% novorozencl s CF
se rodi s mekéniovym ileem, nékteré déti
trpi recidivujicimi prolapsy rekta. U 85 % ne-
mocnych se v pribéhu onemocnénirozvine
insuficience zevné sekretorické ¢innosti
pankreatu. Recidivujici pankreatitidy jsou
¢asté u nemocnych s ¢aste¢né zachovalou
zevné sekretorickou funkci pankreasu (7).

Od roku 2009 se novorozenecky screening
CF (NSCF) stal soucasti celoplosného screenin-
gu vybranych vrozenych onemocnéni. V su-
ché kapce krve se stanovuje imunoreaktivni
trypsin (IRT), coz je produkt bunék acinti pan-
kreatu, jehoz zvysena hladina je zpUsobena
jeho unikem do cirkulace pfi blokadé duktt
v pankreatu. NSCF odkryje ¢asné a spolehlivé
diagndzu CF ve 2/3 pfipadl, 5-10% pacien-
td ma vsak screening negativni. Negativni
NSCF je popisovan zejména u mirnych mutaci
spojenych s pankreatickou suficienci nebo
u pozdniho nastupu pankreatické insuficience
(8). Je proto potrebné myslet na to, aby se
v dlsledku negativniho screeningu diagnéza
CF nezamitla.

Zlatym standardem diagnostiky CF je
potni test. Ke stimulaci poceni se vyuziva
pilokarpinova iontoforéza. Normalni kon-
centrace chloridd v potu se pohybuje mezi
10-30 mmol/I potu, s vékem hodnota kon-
centrace mirné stoupd. U CF jsou hodno-
ty nad 60 mmol/I. Hrani¢ni hodnoty mezi
30-60 mmol/l potu diagndzu ani jednoznacné
nepotvrdi ani nevyloudi. V pfipadé hrani¢nich
nebo vysokych hodnot je potfebné potni test
zopakovat, stejné tak u negativniho vysled-
ku, pfetrvava-li klinické podezfeni na CF (9).
Diagnézu pak upfesni, resp. potvrdi moleku-
larné genetické vysetieni.V soucasné dobé je
znamo vice nez 1700 mutaci genu pro CFTR,
nejcastéjsi mutaci je F508del. S falesné pozi-
tivnim vysledkem potniho testu se mizeme
setkat u pacient( s insuficienci nadledvin, ek-
todermalni dysplazii, hypertyredzou a tézkou
formou atopického ekzému, faleSné negativ-
ni vysledek mize byt disledkem perifernich
edém (10).

Nejrozsifenéjsim, a v klinické praxi uzi-
vanym nepfimym testem k hodnoceni exo-

krinni insuficience, je stanoveni elastazy-1
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ve stolici. Pankreatickd elastdza na rozdil od
chymotrypsinu je béhem stfevni pasaze jen
minimalné $tépena. Normalni hodnoty jsou
nad 200 pg/gr stol., nizsi hodnoty jsou v prv-
nim mésici Zivota a u predcasné narozenych
déti a v prabéhu akutnich prijmovych one-
mocnéni (2). Elastaza je humanniho pvodu,
proto se nemusi pred vysetfenim ukoncovat
substitu¢ni enzymaticka lécba.

Substitucni lé¢ba exokrinni pankreatic-
ké insuficience formou acidorezistentnich
mikropelet je indikovéna pokud je pfitomny
trvaly hmotnostni ubytek, frekventni stolice
s nestravenymi zbytky, pankreaticka bolest
anebo dyspeptické obtize (meteorismus,
dyspepsie, prijem/zacpa) (11). Maximalni
davka (lipazy) u déti s CF by neméla pre-
sahnout 10000 j/kg/den, pro zvysené riziko
vzniku fibrotizujici kolonopatie. Snizeny ob-
sah bikarbonatl v pankreatické stavé muize
vést ke snizené aktivaci pankreatickych en-
zym{, pridani inhibitord protonové pumpy
(zvy$enim pH v duodenu) vede k lepsi vy-
uzitelnosti enzym (3).

Progndza pacientu s CF zavisi na v¢asné
diagnostice a multioborovém lé¢ebném pfi-
stupu, ktery je zaméreny na péci o dobrou
priichodnost dychacich cest, péci o dob-
ry stav vyzivy, boji proti infekci a zanétu
a soustavné vyhledavéni a 1é¢bu komplika-
ci. Novorozenecky screening ma sva uskali
a nelze se na néj stoprocentné spoléhat,
proto je na CF nutno stale myslet i u téch
déti, které prosly sreeningem jako nega-
tivni a v pfipadé, Ze maji jakékoliv pfiznaky
suspektni k diagnéze CF, indikovat potni
test (12). Indikacemi potniho testu kromé
respira¢ni symptomatologie jsou: mekoni-
ovy ileus, prolongovana hyperbilirubinemie
u novorozencl, u kojencu a batolat nepro-
spivéni, steatorea, pfitomnost nestravenych
zbytkd/hlenu ve stolici, cholecystolitidza,
recidivujici prolapsy rekta, syndrom distalni
stfevni obstrukce, exokrinni insuficience
pankreasu, opakované hyponatremické
hypochloremické dehydratace s metabo-
lickou alkalézou, u starsich déti akutni reku-
rentni a chronickd pankreatitida, chronické
cholestatické hepatopatie a fokalni biliarni
cirh6za nejasné etiologie.
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