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U Sestimésicniho kojence bylo na zakladé klinickych pfiznaki - opakovanych zanéti priidusek a neprospivani - vysloveno
podezieni na cystickou fibrézu (CF). Diagnéza byla potvrzena potnim testem a molekularné genetickym vysetienim. V ramci
zakladniho onemocnéni byla zjiSténa nedostatecnost zevné sekretorické slozky pankreatu a osidleni dychacich cest kmeny
Pseudomonas aeruginosa a Staphylococcus aureus. Zavedeni komplexni [é¢by vedlo ke zlepSeni plicniho nélezu a stavu vyzi-
vy. Po prvnim roce véku vSak hmotnostni i vySkova kfivka opét stagnovala. Pies maximalni davku pankreatické substituce
mél chlapec objemné stolice a trpél nechutenstvim. Diferencialné diagnosticky byla zvazovana nespolupréce rodiny pfi
lécbé, nedostatecny kaloricky pfijem, gastrointestinalni komplikace CF a dalSi organické pficiny neprospivani. Pozitivita
protilatek IgA proti endomysiu a tkanové transglutaminaze a histologické vysetieni vzorku sliznice tenkého stieva proka-
zaly celiakii (CD). Na bezlepkové dieté doslo k oéekadvanému hmotnostnimu a vySkovému pfiristku. U pacienta se jednalo
o pomérné vzacnou koincidenci dvou onemocnéni s obdobnymi klinickymi pfiznaky, ale naprosto odliSnou patogenezi.

Uvod

Cysticka fibroza (CF) je nejcastéjsi autozo-
malné recesivné dédiéné onemocnéni kavkaz-
ské populace s incidenci 1:2500 zivé naroze-
nych déti (2, 20, 21). PFi¢inou onemocnéni je
mutace genu, ktery kdduje tvorbu transmem-
branového regulatoru vodivosti (CFTR protei-
nu). CFTR protein je umistén na apikalni mem-
brané epitelovych bunék celé fady orgdnovych
systém( (respiraéniho, gastrointestinainiho,
hepatobildrniho, urogenitalniho, potnich ZIaz),
kde pUsobi jako iontovy kanal. Disledkem jeho
porusené struktury a/nebo funkce je produkce
abnormélné vazkych sekretl a potu s vy$sim
obsahem soli. Klinicky obraz zavisi na rozsahu
pfiznaky respiraéni spolu se zazivacimi. Ne-
dostatek vlastnich pankreatickych enzymi ve-
de k poruse traveni tukd a bilkovin s klinickym
obrazem malabsorpéniho syndromu (prajmy,
steatorrhea, prominujici bficho, hmotnostni
Ubytek, retardace ristu) a nedostatku v tucich
rozpustnych vitamin{. Pétaosmdesat procent
pacienttl s CF je pankreaticky insuficientnich
jiz od novorozeneckého véku (3). Pfi adekvatni
|é¢bé CF (antibiotika, bronchodilatancia, mu-
kolytika, dechova rehabilitace, substituce pan-
kreatickymi enzymy a v tucich rozpustnymi vi-
taminy) se dafi pfiznaky onemocnéni potlacit,
popfipadé zmirnit. Pokud i pfes dostate¢nou
|é¢bu zndamky malabsorbce pretrvéavaji nebo
se nedafi doséhnout ogekavaného pfiristku
hmotnosti a vysky, je tfeba pacienta podrobné
vySetfit.

Kazuistika

Chlapec se narodil ze druhé fyziologic-
ké gravidity nepfibuznych rodict v terminu,
spontanné, zahlavim. Porodni hmotnost mél
3700 g, porodni délku 50 cm. Poporodni
adaptace probéhla bez komplikaci. Z porodni-
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ce byl propustén paty den, pIné kojen, na vaze
pfibyval. Otec i matka byli zdravi, u pfibuznych
prvniho stupné (sourozencl rodi¢d) byl zndm
vyskyt celiakie.

Od narozeni intermitentné ublinkdval.
Kdyz maminka po prvnim mésici pfestala kojit,
byl krmen antirefluxnim mlékem, ale bez vy-
raznéjiho efektu. Od druhého mésice véku tr-
pél atopickou dermatitidou. Do tfetiho mésice

pozvolna pfibyval, pak ale zaCala hmotnostni
kfivka stagnovat (obrdzek 2a). K ublinkévani
se pridaly frekventni, Fidké, objemné, zele-
nozluté a pachnouci stolice s hlenem, obje-
vila se ryma a kaSel. S témito pfiznaky byl
tfikrat hospitalizovan na spadovém détském
oddéleni a opakované lécen antibiotiky. Pro
pozitivni protilatky IgG a IgM proti bilkovi-
né kravského mléka (BKM) byl pfeveden na

Obrazek 2. Grafy zobrazujici hmotnost k véku (a), vySku k véku (b), hmotnost k vysce (c)

a obvod paze k véku (d)
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Tabulka 1. VySetreni pacienta s CF, ktery ma refrakterni gastrointestinalni pfiznaky i pres ade-

kvatni lécbu

anamnéza, fyzikalni vysetfeni, jidelnicek za 3 dny

stolice kultivace, parazité, viry, pH, redukujici latky, Helicobacter pylori Ag, elastaza 1
mo¢ chemicky a sediment, kultivace

FW, KO+dif., CRP, urea, kreatinin, elektrolyty, bilirubin, ALT, AST, GMT, ALP,
krev . AT o -

Quick, amylaza, lipaza, vitaminy A, D, E, yerzinie
imunologie IgG, IgA, IgM, IgE, protilatky proti gliadinu (AGA), EMA, tTGA, specifické po-

travinové alergeny IgE

zobrazovaci metody

sonografie bficha, ledvin, nativni snimek bficha, pasaz zazivacim traktem

dechovy test na intoleranci laktdzy, Helicobacter pylori

24hodinova pHmetrie jicnu

enterobiopsie, endoskopie s biopsii (ezofagogastroduodenoskopie, koloskopie)

psychologické vySetreni

séjové mléko a pro jeho Spatnou snasenlivost
pak na extenzivni hydrolyzat. Pfikrmy dosud
v jidelniCku nemél. Protoze se Klinicky stav
nelepsil, byl v Sesti mésicich véku pfelozen na
nase pracovisté.

Pfi pfijeti vazil 4960 g (-2,9 SDS), mé-
fil 62 cm (-1,5 SDS). Byl dystroficky, bledy,
mél minimalni mnozstvi podkozniho tuku, na-
padné prominujici meteoristické bfisko, tenké
konCetiny a téstovité otoky ndrtd. V krevnim
obraze byly zndmky mikrocytarni anémie (Hb
108 g/l, ery 3,9x10'/I, MCV 74,6 fl) z nedo-
statku Zeleza (sérové zelezo 6,6 umol/, feritin
12 ng/ml, vazebnd kapacita 85 pmol/l). Mél hy-
poproteinémii, hypoalbuminémii (CB 54,2 g/l
albumin 30,0 g/I, prealbumin 0,066 g/I). Hladi-
ny vitamin( A, E a ALP, Ca, P v séru i protrom-
binovy ¢as byly ve fyziologickych rozmezich.
Ve vytérech z nosohltanu byly vykultivovany
Staphylococcus aureus a Pseudomonas ae-
ruginosa. Infekéni etiologie prijm0 stejné ja-
ko malabsorbce disacharidaz (pH stolice >5,
redukujici latky ve stolici negativni) byly vy-
louCeny. Dvakrat pozitivni potni test (chloridy
v potu 100,1 mmol/l a 102,0 mmol/I - pilokar-
pinova iontoforéza) a nésledné molekularné
genetické vySetfeni s prikazem mutace genu
CF deltaF508 v homozygotni formé potvrdily
diagndzu cystické fibrozy. VySetfeni elastazy 1
ve stolici prokdzalo pankreatickou insuficienci
(5 pg/g stolice, norma nad 200 pg/g).

Lé¢ba chlapce zahrnovala pravidelné kiry
antibiotik podavanych parenteralné, broncho-
dilatancia, dechovou rehabilitaci, substituci
pankreatickymi enzymy, v tucich rozpustnymi
vitaminy a energetické obohaceni stravy mo-
duldmimi dietetiky (sacharidy, proteiny). Pfi
této komplexni péci dodlo k vymizeni posle-
chového ndlezu na plicich, normalizaci stolic
a hmotnostnim pfirGstkim.

Od roku véku pacienta se vsak jeho hmot-
nostni kfivka opét oplo$tovala (obrazek 2a),
stolice byly objemnéjsi, dvakrat az tfikrat den-
né, v zavislosti na jidle. Poslechovy nélez na
plicich byl bez vedlejSich fenomend. Stav byl

zprvu pficitan nespolupraci rodict pfi 16¢hé
a nedostate¢nému kalorickému pfijmu, nebot
rodinné zdzemi a sociélni podminky neby-
ly zcela idedlni. Ve 2,5 letech chlapec vazil
10,5 kg (-2,2 SDS) a méfil 83 cm (-2,5 SDS).
Byl dystroficky, s mirmé prominujicim bfiSkem,
bledy a unaveny. Vyhodnoceny jidelniCek byl
pfitom co do skladby Zivin a mnoZstvi energie
naprosto dostacujici. Ke zlepSeni stavu nedo-
$lo ani po pfijeti na 10zko a podavani pankre-
atické substituce pod dozorem v maximalni
doporucované davce (lipaza 10000 U/kg/den)
spolu s inhibitory protonové pumpy.

Bylo tedy tfeba vylou€it daldi mozné pFici-
ny neprospivani. Vyznamny byl Udaj v rodinné
anamnéze o vyskytu celiakie v pfibuzenstvu
rodicl. VySetfeni vysoce senzitivnich a speci-
fickych protilatek IgA proti endomysiu (EMA)
a tkanové transglutaminaze (tTGA) pfi normal-
ni hodnoté celkového IgA bylo pozitivni (EMA
pozitivni, tTGA nad 300). Histologické vySet-
feni vzorku sliznice tenkého stfeva ziskaného
enterobioptickou kapsli z Treitzova ohbi proka-
zalo zmény typické pro celiakii (CD).

Po zavedeni bezlepkové diety doslo bé-
hem nésledujicich tydn( ke zlepSeni stolic,
narlstu hmotnosti i vySky (obrazek 2). Kontrol-
ni vySetfeni protilatek proti EMA a tTGA v od-
stupu jednoho roku bylo negativni, coz svédci
o0 dodrZovani dietniho rezimu.

Diskuze

Patogeneze CF a CD je zcela odli$na, pre-
sto mohou byt jejich klinické projevy, zejména
pokud se manifestuji malabsorpénim syndro-
mem, velmi podobné.

Celiakie je autoimunitni onemocnéni,
které vznikd u geneticky predisponovanych
jedinct po kontaktu s lepkem. Dlsledkem
takto spusténé imunitni reakce jsou typické
zmény sliznice tenkého stfeva (snizeni az
vymizeni klkd, hyperplazie Lieberklihnskych
krypt a zmnozeni intraepitelovych lymfocy-
td) (14). Nesnasenlivost lepku je celoZivotni
amUze byt diagnostikovana v kterémkoliv vé-
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Obrazek 1. Enterobiopticka kapsle, histologicky
obraz normalniho tenkého stieva (uprostied)
a stfeva postizeného celiakii (dole) - totalni
vilozni atrofie, hyperplazie krypt azmnozeni
inraepitelovych lymfocytt

ku. Prevalence onemocnéni se podle sou¢as-
nych celosvétovych epidemiologickych studii
udava 1:100-500 jedincd (4, 5, 8, 11, 13, 16).
Incidence klasické celiakie, ktera se projevuje
ve véku Sesti mésicl az dvou let priijmy, zvra-
cenim a neprospivanim, se snizuje. Naproti
tomu vzrlsta vyskyt celiakie u starSich déti
a dospélych (16), u kterych mohou byt pfi-
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znaky atypické: zaostavani v ristu, siderope-
nickd anémie nereaguijici na Ié¢bu Zelezem,
bolesti bficha, zacpa, neplodnost, osteopenie
nebo osteoporéza, defekty skloviny. Rada
bezpfiznakovych pacientd je zachycena ze
screeningu (prvostuphovi pfibuzni pacientu
s CD, diabetici 1. typu, pacienti s autoimun-
ni tyreopatii, hepatopatii, systémovym one-
mocnénim pojiva, IgA deficitem, Downovym
a Turnerovym syndromem). Diagnéza celia-
kie je zalozena podle dosud platnych kritérii
ESPGHAN vedle anamnézy a klinickych pfi-
znakul na prukazu specifickych a senzitivnich
protildtek a ndlezu typickych zmén sliznice
tenkého stfeva. Do histologického ovéfeni
diagnézy by nemély byt ze stravy vylouce-
ny potraviny s lepkem. Lé¢bou a soucasné
prevenci pfidruzenych chorob (pfedevsim
lymfoproliferativnich onemocnéni zazivaciho
traktu) je celoZivotni striktni bezlepkové dieta
(9, 18). Pfi jejim dodrzovani dochazi k Ustupu
klinickych potizi, vymizeni protilatek proti lep-
ku a normalizaci slizniénich zmén.

Koincidence CF a CD byla poprvé popsa-
na Hidem a Burmanem v roce 1969 (7). Poté
nasledovala dalsi kazuisticka sdéleni (6, 9,
10, 15, 17). Ze zndmé incidence obou téchto
nemoci vyplyva, Ze pravdépodobnost jejich
vyskytu u téhoZ jedince v bézné populaci je
extrémné nizka (1:2-5,8 milionim jedinc)
(6, 9, 17). Prevalence CD u pacientll s CF je
1:220. Valletta a Mastella vySetfili 1100 paci-
entd s CF, kteffi i pfes adekvatni pankreatickou
substituci méli pfiznaky malabsorbce. U 5
z nich prokazali CD (3, 19).

Refrakternim gastrointestinalnim pfizna-
kim (bolestem bficha, steatoree, flatulenci)
a neprospivani, které pfetrvavaji u pacienta
s CF i pfes jeho adekvatni 1écbu, je tfeba vé-
novat pozornost. V prvé fadé je tfeba myslet
na nespolupraci pacienta a jeho rodiny pfi
uzivani Iékd, na mozné chybné déavkovani
pankreatickych enzym( a na nedostate¢ny
kaloricky pfijem. Déle je nutné brat v uvahu
i vyskyt moznych komplikaci CF (syndrom
distélni intestinalni obstrukce, fibrotizujici
kolonopatii, postizeni jater a Zluovych cest)
a kone¢né moznou koincidenci CF s dal$imi
nemocemi zazivaciho traktu. Diferenciélné
diagnosticky by mély byt zvaZovény: infekce
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gastrointestinalniho traktu (bakteriélni, viro-
vé, parazitarni — Giardia lamblia), postinfeké-
ni enteropatie, pseudomembranézni kolitida
pfi opakovanych antibiotickych kiréach (Clost-
ridium dificille), nemoc z gastroezofageélniho
refluxu (GERD), potravinova alergie/intole-
rance, deficit disacharidaz, gastritida vyvola-
na Helicobacter pylori, syndrom bakterialniho
pferlstani, nespecificky stfevni zanét (Cro-
hnova nemoc) a CD. Tabulka 1 ukazuje pfe-
hled vysetfeni, kterd by neméla byt v tomto
pfipadé opomenuta (1).

Zaveér

Triada: neprospivani, objemné stolice
a zvySenda chut k jidlu u kojencl a batolat
(i bez respiraCnich pfiznaku) je vzdy podezfela

z onemocnéni CF a méla by iniciovat vySet-
feni chloridd v potu (3). V pfipadé potvrzeni
diagndzy je nutna komplexni léCba, u pankre-
aticky insuficientnich pacientd vhodné zvolena
pankreaticka substituce. Pokud se i pfes jeji
dostatecné davky a vyhovujici jidelni¢ek ne-
dafi dosahnout zlepSeni klinickych pfiznakd,
ocekavanych hmotnostnich pfirdstkl a ristu,
mél by to byt vzdy signél k dikladnému vySet-
feni pacienta a vylouéeni mozné koincidence
s dalsimi onemocnénimi. VSeobecné plati, ze
stanoveni diagndzy jedné nemoci by u pacien-
ta nemélo vést k podcefovani i zdanlivé bez-
vyznamnych pfiznak(, které mohou upozornit
na dal$i mozné choroby. Oddalenf jejich véas-
né diagndzy a adekvatni lé¢by by potom mohlo
vést k trvalému poskozeni pacienta.
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