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vé zanétlivé odpovédi spojeného s infekci SARS-CoV-2 u déti a mladistvych (PIMS-TS) v Ceské republice

Cil: Cilem studie bylo analyzovat epidemiologii a klinicky prabéh syndromu multisystémové zanétlivé odpovédi spo-
jeného s infekci SARS-CoV-2 u déti a mladistvych (paediatric inflammatory multisystem syndrome temporally asso-
ciated with SARS-CoV-2, PIMS-TS) v Ceské republice (CR).

Metody: Do retrospektivné-prospektivni observaéni celonarodni studie byli zafazeni pacienti s PIMS-TS dle diagnos-
tickych kritérii Svétové zdravotnické organizace, ktefi byli hospitalizovani v CR v obdobi od 1. 11. 2020 do 31. 5.
2021. Anonymizovana data téchto pacientd (demografické a klinické Gdaje) byla ziskana z lékafskych zprav. Né-
kterd data z vyse uvedeného sledovaného obdobi byla nasledné porovnéna s vysledky mensiho souboru pacientd
z dal$i pandemické viny. Druha faze observaéni celonarodni studie navazovala v obdobi od 1. 6. 2021 do 31. 3. 2022,
které bylo charakterizovano pfevazujicimi variantami viru delta a nasledné omikron.

Vysledky: Od 1. 11. 2020 do 31. 5. 2021 bylo na tzem{ CR diagnostikovano 207 pacientt s PIMS-TS. V pediatrické
populaci (0—19 let) byla incidence 1: 10 100 obecné populace, resp. 1: 1127 ve skupiné pozitivné testovanych jedincd.
Pfi ndsledné ambulantni kontrole méli v3ichni pacienti normélni srdeéni funkci, pouze u dvou (1,2 %) pfetrvavala
dilatace koronarni tepny. V obdobi 1. 6. 2021 az 31. 3. 2022 byl PIMS-TS diagnostikovan u dalSich 222 déti. Zatim-
co pfi prevazujici varianté delta byl vyskyt PIMS-TS vysoky, ve fazi pfevazujici varianty omikron poklesl ve vztahu
k poctu pozitivné testovanych na ¢tvrtinu. Celkové tedy onemocnélo 429 déti, nebyly zjistény Zadné pfipady Gmrti.
Zavéry: Nizky vyskyt zavaznych prabéhd nemoci a nulovou mortalitu u PIMS-TS Ize vysvétlit edukaci pediatrd v celé
CR a sjednocenim diagnostickych a terapeutickych postupt s casnym podanim kombinované imunosupresivni terapie.
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Epidemiological and clinical characteristics of paediatric inflammatory multisystem syndrome temporally associated
with SARS-CoV-2 (PIMS-TS) in the Czech Republic

Objective: The aim of this study was to analyse epidemiology and clinical course of paediatric inflammatory multi-
system syndrome temporally associated with SARS-CoV-2 (PIMS-TS) in the Czech Republic.

Methods: We performed a retrospective-prospective nationwide observational study based on patients hospital-
ised with PIMS-TS according to World Health Organization definition and who were admitted to a hospital in the
Czech Republic between November 1st, 2020, and May 31st, 2021. The anonymised data of patients (demographic
and clinical data) were obtained from their medical records. Some of the data from the above-mentioned study
period were compared with the results of a smaller set of patients from the next pandemic wave. The second na-
tionwide observation period followed from June 1st, 2021, to March 31st, 2022. This period was characterized by
prevailing delta and subsequently omicron variants.

Results: Between November 1st, 2020 and May 31st, 2021, the total number of diagnosed patients with PIMS-TS
in the Czech Republic was 207. The overall incidence was 1:10,100 of the paediatric population aged 0—19 years;
and 1:1,127 out of all children who tested positive for SARS-CoV-2, respectively. During follow-up, only two patients
(1.2%) had persistent coronary artery dilation, all patients had normal cardiac function. Between June 1st, 2021 and
March 31st, 2022, PIMS-TS was diagnosed in additional 222 children. Whereas PIMS-TS was frequent during the
prevailing delta variant, the predominating omicron variant led to its decline to one fourth in relation to numbers
of those tested positively for SARS-CoV-2. The total number of children affected by PIMS-TS reached 429, with no
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uvob
Kratce po prvni zavazné viné nového koronavirového one-
mocnéni (covid-19) v italském Bergamu na konci zimy 2020
bylo na tamni détskou kliniku pfijato deset déti v zavaz-
ném stavu, s priznaky podobnymi Kawasakiho nemoci.®
Jejich pramérny vék byl v porovnani s Kawasakiho nemoci
vys$s$i — 7,5 roku, a prekvapivé vysoky podil pacientit mél sr-
de¢ni dysfunkei.® Na pocatku kvétna 2020 se uskutecnila
telekonference specialisti Great Ormond Street Hospital
z Londyna a Hopital Universitaire Robert-Debré z PatizZe,
béhem které byla definovana nova pediatricka nemoc — syn-
drom multisystémové zanétlivé odpovédi asociovany s in-
fekei SARS-CoV-2 u déti a mladistvych (paediatric inflam-
matory multisystem syndrome temporally associated with
severe acute respiratory syndrome coronavirus 2, PIMS-TS),
ve Spojenych statech nazvand multisystémovy zanétlivy
syndrom (multisystem inflammatory syndrome in children,
MIS-C), jako zavazny opozdény klinicky projev infekce vi-
rem SARS-CoV-2 u déti a dospivajicich.®

I kdyz prvni ojedinély pripad v Ceské republice (CR) po-
psal jiz Klocperk se spolupracovniky na jaie 2020,® skute¢-
nym problémem se u nas PIMS-TS stal az ve druhé viné co-
vidu-19 na prelomu fijna a listopadu téhoz roku. Z povéreni
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Conclusion: Above expectation outcome with no death could be explained by awareness campaigns and national
guidelines with early use of combined immunosuppressive treatment.

Key words: PIMS-TS, MIS-C, COVID-19, incidence

vyboru Ceské pediatrické spole¢nosti byly pripraveny do-
porucené postupy® a formou videokonference 18. 12. 2020
snimi byli seznameni 1ékati détskych oddéleni. Soucasné
byla zahajena informaé¢ni kampan zaméfena na odbornou
i laickou verejnost s cilem v¢as rozpoznat tento zavazny
stav.

PIMS-TS je zavazné akutni onemocnéni déti a dospivaji-
cich, které se rozviji obvykle za dva az $est tydntt po pro-
délani infekce SARS-CoV-2. Jeho podstatou je dysregulace
imunitni odpovédi organismu na SARS-CoV-2 a vznik téz-
ké multisystémové zanétlivé reakce. Klinicky nejzavaznéjsi
je postizeni kardiovaskularniho aparatu. Pfi nepriznivém
priubéhu muze dojit az k obrazu multiorganového selhani.
Etiologie je multifaktoridlni. Svoji roli v patogenezi sehra-
vaji T-lymfocyty i protilatky. Duvody vzniku autoreaktivnich
protilatek a imunokomplextt mohou byt mnohé, nejen mi-
krobni mimikry. ZvaZzovana je i geneticka predispozice je-
dincti vedouci k eskalované imunitni odpovédi doprovazené
vznikem cytokinové boute.®

Cilem této studie bylo analyzovat epidemiologické a kli-
nické charakteristiky pacientt s diagnostikovanym PIMS-TS
v CR.



METODY

Prvni ¢ast souboru je tvorena pacienty s PIMS-TS dle dia-
gnostickych kritérii Svétové zdravotnické organizace®
zarazenych do retrospektivné-prospektivni observacéni ce-
lonarodni studie, ktefi byli hospitalizovani v ¢eskych, mo-
ravskych a slezskych nemocnicich v obdobi od 1. 11. 2020
do 31. 5. 2021. Anonymizovana data téchto pacientit (de-
mografické a klinické adaje, vysledky laboratornich testi,
zobrazovaci a echokardiografické nalezy a 1é¢ebné postupy)
byla ziskana z 1ékarskych zprav. Oslovenim vS§ech pediatric-
kych oddéleni v CR bylo zajisténo zachyceni viech pacientit
s PIMS-TS. Studie byla schvalena Etickou komisi Fakultni
nemocnice v Motole (¢islo 705/21). Vzhledem k jejimu cha-
rakteru nebyl vyZzadovan informovany souhlas pacienttt nebo
jejich zdkonnych zastupcu. Vysledky popisujici tuto ¢ast pa-
cientt jiz byly publikovany v European Journal of Pediatrics.”)

Néktera data z vySe uvedeného sledovaného obdobi byla
néasledné porovnéana s vysledky mensiho souboru pacienttt
z dalsi pandemické viny, a to konkrétné z obdobi 1. 10. 2021
az 15. 1. 2022. Jednalo se o déti a mladistvé, ktefi byli s dia-
gno6zou PIMS-TS hospitalizovani na Pediatrické klinice Fa-
kultni nemocnice v Motole.

Druhéa faze observaéni celonarodni studie nasledovala
od 1. 6. 2021 do 31. 3. 2022 se srovnatelnym systémem sbéru
dat ze véech détskych ltizkovych oddéleni na izemi CR. Toto
obdobibylo charakterizovano pievazujicimivirovymivarian-
tami delta a nasledné omikron.

U vsech pacienta v obou fazich studie byla laboratorné
prokazana expozice SARS-CoV-2 nebo kontakt s pozitivni
osobou v predchazejicich dvou mésicich. U kazdého pacien-
ta byl pfi prijmu k hospitalizaci proveden stér z nosohltanu
k vysetfeni SARS-CoV-2 polymerazovou retézovou reakei
(PCR) a sérologické vyseti‘eni na pritomnost protilatek tridy
IgG proti SARS-CoV-2. Kardiologické vysetfeni zahrnovalo
elektrokardiografii a echokardiografii (vstupné a s odstu-
pem jednoho az $esti mésictt). Dilatace koronarnich arterii
byla definovana jeji $ifi se z-skére 2,0-2,5, aneuryzma pak
jako z-skére 2,5 a vice. Srdeéni dysfunkce byla definovana
snizenou ejekéni frakei levé komory (< 55 %). Rezistence
k intraven6zni imunoglobulinové 1é¢bé byla stanovena pie-
trvavajici hore¢kou nebo elevaci zanétlivych parametra déle
nez 36 hodin po prvni davce imunoglobulint.

Pro tcely popisu kohorty byli pacienti rozdéleni do ¢étyf fe-
notypovych skupin podle prevaZzujici po¢ate¢ni symptomato-
logie — gastrointestinalni typ (bolest bficha, prijjem, zvraceni),
Kawasaki-like typ (exantém, konjunktivitida, slizni¢ni zmény,
lymfadenopatie), kardiovaskularni typ (hypotenze, edém, oli-
gurie/anurie, prodlouzeny kapilarni navrat) a neurologicky
typ (bolest hlavy, meningismus, ki‘e¢e, porucha védomi).

VYSLEDKY

Do prvni ¢asti celonarodni studie bylo zarazeno 207 pacien-
tt s diagnostikovanym PIMS-TS v CR ve sledovaném obdobi
2020-2021. V pediatrické populaci (ve véku 0-19 let) byla
incidence PIMS-TS 1: 10 100, resp. 1: 1127 ve skupiné vSech
pozitivné testovanych jedincti. Median véku pri manifestaci
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PIMS-TS
n =207
1.11.2020 — 31. 5. 2021
Mortalita O
Neurologické projevy

Meningismus 11,6 %
Porucha védomi 10,1 %
Bolesti hlavy 6,1 %

Hore¢ka 100 % =

Kardiovaskularni projevy

Srdedni dysfunkce 39,6 %
Abnormalni elektrokardiogram 34,3 %
Abnormality na koronérnich tepnach 11,1 %

Gastrointestinalni projevy

Bolesti bricha 47,3 %
Prijem 44,4 %

Demografie

Muzské pohlavi 63,8 %
Kavkazské etnikum 94,7 %

Kawasaki-like projevy

Konjuktivalni injekce 71,5 %
Exantém 70,1 %
Slizniéni zmény 64,3 %

Obr. 1: Vybrané demografické a klinické nalezy u celonarodni sledo-
vané kohorty, upraveno volné dle®

onemocnéni byl osm let (rozmezi 0,4-18) s pfevahou muz-
ského pohlavi (132; 63,8 %). Vétsina jedincu (196; 94,7 %) pa-
trila ke kavkazskému etniku. Demografické, klinické a labo-
ratorni nalezy vé. 1é¢by u sledovanych pacientt jsou shrnuty
v tabulce 1 a graficky v obrazku 1 (upraveno dle®). Median
trvani priznaku pred zahdjenim 1é¢by byl pét dni (rozmezi
3-20). Vétsina pacientt byla doposud zdrava, 42 jedinct
(20,3 %) mélo pridruzené komorbidity. Nej¢astéji se jednalo
o alergicka (7,7 %) a kardiovaskularni (2,9 %) onemocnéni.

Vsichni pacienti méli na poé¢atku onemocnéni zvySené za-
nétlivé parametry (C-reaktivni protein, prokalcitonin, sedi-
mentaci erytrocytu a/nebo feritin). U 187 (90,3 %) z nich byla
pri prijeti potvrzena pozitivita SARS-CoV-2 IgG protilatek.
Pouze 41 (19,8 %) pacienttt bylo v8ak v dobé diagnézy SARS-
-CoV-2 PCR pozitivnich.

Gastrointestinalni priznaky (bolest bficha, prijem, zvra-
ceni nebo nauzea) byly pritomny u 174 (84,1%) pacientu.
Mezi dalsi ¢asto popisované symptomy patrila konjunktival-
ni injekce (n=148; 71,5 %), exantém (n = 145; 70,1%) a slizni¢-
ni léze (n =133; 64,3 %).

U 71 (34,3%) z 207 pacientt byly zjistény elektrokardio-
grafické (EKG) patologické nalezy jako abnormalni repola-
rizace (n = 42), atrioventrikularni (AV) blokada (n = 11) nebo
prodlouzeny QT interval (n = 2). Dle echokardiografického
vySeteni mélo 82 (39,6 %) jedinct sniZzenou funkei myokar-
du a 51 (24,6 %) vyzadovalo obéhovou podporu. Pouziti mi-
motélni membranové oxygenace nebylo hlaseno.

Neurologické postizeni pfi prijeti mélo 61 (29,5 %) jedinctt.
Castéji hlasenymi priznaky byly meningismus (n = 24), poru-
cha védomi (n = 21), bolest hlavy (n = 11) nebo kiece (n = 2).
Lumbalni punkce provedena u Sesti déti byla v péti pripadech
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negativni, jedenkrat byla v likvoru potvrzena pleocytéza. Tri
(1,5%) pacienti podstoupili zobrazeni hlavy (vypocetni tomo-
grafii nebo magnetickou rezonanci), které odhalilo extra-
pontinni myelinolyzu, oboustranné kortikalné-subkortikalni
hyperintenzity, mozkovy edém, zmény pfi syndromu reverzi-
bilni encefalopatie (posterior reversible encephalopathy syn-
drome, PRES), arterialni trombo6zu nebo mozkovou ischemii.
U dvou pacientt byly v dobé prijeti k hospitalizaci prokazany
tromby v levé srde¢ni komore s naslednou embolizaci do moz-
ku. Rozdéleni pacientt dle prevazujiciho fenotypu shrnuje
tabulka 2.

Vétsiné pacientt (n = 190; 91,8 %) byly podany intravenézni
imunoglobuliny. Opakované podani kvili rezistenci na Gvod-
nilé¢bu bylo nutné v sedmnacti pripadech (8,2 %). Systémové

kortikosteroidy byly podany 172 pacienttum (83,1 %). U Sesti
pacientt (2,9 %) bylo pristoupeno k biologické 1é¢bé antago-
nistou receptoru pro interleukin 1 (anakinra). V nasi kohorté
nebylo zaznamenano zadné timrti. BEhem nasledného sledo-
vani (4 1-6 mésicit) se srde¢ni funkce u vSech pacientt (n =
161) znormalizovala, pouze u dvou jedinct (1,2 %) pretrvaval
rezidudalni nalez (dilatace levé koronarni arterie).

Kohortu cilenou k ovéreni validity téchto zavért tvorilo
30 déti s PIMS-TS hospitalizovanych na Pediatrické klinice
Fakultni nemocnice v Motole v nasledném obdobi. Medi-
an véku pri manifestaci onemocnéni byl deset let (rozmezi
1-15) s prevahou muzského pohlavi (20; 66,7 %). Vétsina
jedincu (26; 86,7%) patfila ke kavkazskému etniku. Me-
dian trvani priznakt pred zahajenim léc¢by byl ¢tyti dny

Tab. 1: Demografické parametry, klinické a laboratorni nilezy a l1é¢ba u sledované celonarodni kohorty 207 déti z obdobi listopad 2020 az

kvéten 2021
Vék pfi manifestaci (median a rozpéti v letech) 8 (0,4-18)
Pohlavi
Muzské (n, %) 132 (63,8)
Zenské (n, %) 75 (36,2)
Etnikum
Kavkazské (n, %) 196 (94,7)
Romské (n, %) 5(2,4)
Asijské (n, %) 4(1,9)
Jiné (n, %) 2(1,0)
Body mass index
Median a rozpéti v kg/m? (n = 175) 16,4 (9,2-33,0)
Median a rozpéti skére smérodatné odchylky (n = 175) -0,3 (-3,4-6,1)
Komorbidity
Celkem (n, %) 42 (20,3)
Alergicka onemocnéni (n, %) 16 (7,7)
Kardiovaskularni onemocnéni (n, %) 6 (2,9)
Jiné (n, %) 25 (12,1)
Trvani hore¢ky (median a rozpéti ve dnech) 5 (3-20)
Klinické projevy (sefazeno podle éetnosti)
Konjunktivalni injekce (n, %) 148 (71,5)
Exantém (n, %) 145 (70,1)
Slizniéni zmény (n, %) 133 (64,3)
Bolest bf¥icha (n, %) 98 (47,3)
Prajem (n, %) 92 (44,4)
Kréni lymfadenopatie (n, %) 83 (40,1)
Nauzea (n, %) 78 (37,7)
Zvraceni (n, %) 67 (32,4)
Meningismus (n, %) 24 (11,6)
Porucha védomi (n, %) 21(10,1)
Bolest hlavy (n, %) 11 (6,1)
Kfeée (n, %) 2(1,0)
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Laboratorni nalezy
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Leukocyty, x10°/L (median, rozpéti) 9,4 (2,0-25,4)
Neutrofily, x10°/L (median, rozpéti) 7,0 (0,5-83,4)
Lymfocyty, x10°/L (median, rozpéti) 1,0 (0,01-18,0)
Trombocyty, x10°/L (medién, rozpéti) 172 (40-831)
Hemoglobin, g/L (median, rozpéti) 115 (78-166)
C-reaktivni protein, mg/L (median, rozpéti) 140 (19-420)
Prokalcitonin, pg/L (n = 195, median, rozpéti) 3,0 (0,1-100,0)
Sedimentace erytrocytd, mm/h za prvni hodinu (n =1 13, median, rozpéti) 50 (6—130)
Feritin, pg/L (n = 185, median, rozpéti) 372 (77-3 700)
Troponin |, ng/L (n = 192, median, rozpéti) 25 (2-46 292)
Mozkovy natriureticky peptid, ng/L (n = 181, median, rozpéti) 2471 (10-48 216)
Fibrinogen, g/L (n = 188, median, rozpéti) 5,1(2,3-10,0)
D-dimery, pg/L (n = 204, mediin, rozpéti) 2 263 (185-35 000)
Urea, mmol/L (median, rozpéti) 4,0 (0,8-25,2)
Kreatinin, pmol/L (median, rozpéti) 43 (16—300)
Triacylglyceroly, mmol/L (n = 148, median, rozpéti) 1,8 (0,6-4,9)
Laktatdehydrogendza, pkat/L (n = 174, median, rozpéti) 4,7 (2,3-10,0)
Alaninaminotransferaza, pkat/L (n = 205, median, rozpéti) 0,4 (0,1-8,4)
Aspartataminotransferaza, pkat/L (n = 206, median, rozpéti) 0,5 (0,1-7,8)
Kardiovaskularni projevy
Srdeéni dysfunkce (n, %) 82 (39,6)
Abnormality na koronarnich tepnéch (n, %) 23 (11,1)
Abnormalni elektrokardiogram (n, %) 71(34,3)
Epidemiologické aspekty
Pozitivni epidemiologicky kontakt v anamnéze pacienta (n, %) 144 (69,6)
Symptomatologie covid-19 v anamnéze pacienta (n, %) 62 (30,0)
SARS-CoV-2 PCR pozitivita pfi pfijeti pacienta (n, %) 41(19,8)
SARS-CoV-2 IgG pozitivita pfi pfijeti pacienta (n, %) 187 (90,3)
Lécba
Intravenézni imunoglobuliny (n, %) 190 (91,8)
Rezistence k intravenéznim imunoglobulindm (n, %) 17 (8,2)
Systémové kortikosteroidy (n, %) 172 (83,1)
Anakinra (n, %) 6(2,9)
Bez imunosupresivni terapie (n, %) 17 (8,2)
Uméla plicni ventilace (n, %) 10 (4,8)
Obéhova podpora (n, %) 51(24,6)
Umrti 0

Tab. 2: Rozdéleni pacienti dle fenotypu u sledované celonarodni

kohorty 207 déti z obdobi listopad 2020 aZ kvéten 2021

Dominujici fenotyp n (%)

Kawasaki-like 77 (37,20)
Gastrointestinalni 61(29,47)
Neurologicky 37 (17,87)
Kardiovaskularni 32 (15,46)

(rozmezi 3-9). Osm pacientit (26,7%) rozvinulo srde¢ni
dysfunkei.

Ve druhé fazi celonarodni observaéni studie mezi ¢erv-
nem 2021 a breznem 2022 byl PIMS-TS diagnostikovan
u dalsich 222 déti. Zatimco pfi prevazujici varianté delta byl
vyskyt PIMS-TS vysoky, ve fazi prevazujici varianty omikron
poklesl ve vztahu k po¢tu pozitivné testovanych na ¢tvrtinu.
Tato zjisténi jsme publikovali v ¢asopisu Journal of Pediatrics
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Ceska narodni observaéni studie
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| Obr. 2: Prabéh pandemie covidu-19 v Ceské republice a celonarodni observaéni studie PIMS-TS. Udaje o prib&hu pandemie dle UZIS.

and Child Health.® Celkové tedy v CR onemocnélo stavem
oznacovanym jako PIMS-TS 429 déti v obdobi od listopadu
2020 do brezna 2022. Nebyly zjistény zadné pripady amrti
a vzhledem k metodice sbéru dat je nanejvys pravdépodob-
né, ze k zadnému amrti skute¢né nedoslo (obr. 2).

DISKUSE

V predkladané studii je popsana celonarodni kohorta pa-
cienti s PIMS-TS. Detailné jsou zpracovana data 207 déti
a dospivajicich z prvni ¢asti sbéru dat mezi listopadem 2020
a kvétnem 2021. Nékteré demografické a klinické charakte-
ristiky byly podobné dfive publikovanym zahrani¢nim stu-
diim. Jednalo se predevsim o stfedni vék manifestace (osm
let), délku trvani horecky (pét dni), prevahu muzského po-
hlavi (64 %) nebo pritomnost gastrointestinalnich priznakt
(84 %) v tvodu onemocnéni.®® Nami popisovana incidence
PIMS-TS poc¢itana na pocty pozitivnich testit (1: 1127) bude
ziejmé vyssi nez ,skute¢na“ incidence, vztazena na vSechny
nakazené jedince, jejichz celkové pocty nejsou realné zna-
my.

Kardiovaskularni postiZzeni patii mezi nej¢astéjsi a nejza-
vaznéjsi pri¢iny morbidity pacienttt s PIMS-TS. V nasi kohor-
té se urcity stupen dysfunkce levé komory vyskytl u témér
40% pacientq, pri¢emz v zahrani¢nich publikacich byva
v zavislosti na definici a vstupnich kritériich jednotlivych
studii nejéastéji uvadéna dysfunkce levé komory u 50-60 %
pacient1.'? PostiZzeni koronarnich arterii bylo v nami popi-
sovaném souboru pritomno u 11 % jedinct, coz odpovida za-
hrani¢nim adajtum (8—-24 %).09

Poruchy rytmu a jiné EKG zmény jsou u pacienttt s PIMS-
-TS ¢asté. Castéji jsou prevodnimi poruchami ohroZeni pa-
cienti s komorovou dysfunkei.™ V nasi kohorté byly zmény
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na EKG popisovany u 34 % pacienttt. Nejcastéji se jednalo
o nespecifické zmény repolariza¢ni faze (n = 42), u deseti
pacientt byl popsan AV blok prvniho stupné a u jednoho
pacienta AV blok druhého stupné. U Zzadného z nich vsak ne-
byly tyto zmény zjistény béhem nasledného sledovani v od-
stupu jednoho az Sesti mésict.

Vétsina pacientt (90 %) méla pri prijeti pozitivni sérologii
ve tiidé IgG SARS-CoV-2. Tento fakt se ukazuje jako dilezi-
ty prediktivni diagnosticky parametr, ktery pomutZe odlisit
PIMS-TS od akutniho prtbéhu covidu-19 nebo Kawasakiho
nemoci.® Pravé Kawasakiho nemoc ¢asto zpusobuje dife-
rencidlné diagnostické problémy. Dalsi pomocny parametr
predstavuje pocet krevnich desti¢ek. V recentné publikované
studii byl u pacientt s PIMS-TS popsan vyznamné nizsi pocet
krevnich destic¢ek (188 x 10°/1) v porovnani s pacienty s Kawa-
sakiho nemoci (383 x 10°/1).%® Podobné i v nasi studii byl me-
dian poétutrombocytit 172 x10°/1 (rozmezi40-831). PIMS-TS se
také objevuje v porovnani s Kawasakiho nemoci (Sest mésicti —
pét let) ve vyssim véku.™ Vysvétlenim muze byt pretrvavajici
aktivita brzliku u mladsich déti, ktera brani zavaznym a inva-
zivnim formam infekce SARS-CoV-2, a tim i rozvoji PIMS-TS.®
Na rozdil od Kawasakiho nemoci je u PIMS-TS také ¢astéji pri-
tomna dysfunkce levé komory, ktera je u pacienttt s Kawasaki-
ho nemoci bez postiZeni koronarnich arterii vzacna.

Tretina pacienttt nasi kohorty méla neurologické prizna-
ky, podobné jako v jinych, dfive publikovanych studiich (15—
40%).09 K rozvoji neurologické symptomatologie muize
pri PIMS-TS vést alterace jak periferniho, tak i centralniho
nervového systému. Nejcastéji se jedna o bolest hlavy, me-
ningismus, zmatenost, kiece, poruchu védomi, dysartrii
nebo dysfagii, cerebralni ataxii, svalovou slabost, hyporefle-
xii nebo elektroencefalografické zmény (pomala aktivita).
Pri vySetfeni mozkomisniho moku byva likvor obvykle ne-
gativni.(® Poskozeni centralniho nervového systému muze



u infekce SARS-CoV-2 byt pfimé nebo neprimé. U PIMS-TS
se spiSe uplatiiuje nepfimy mechanismus. Zvazuje se posko-
zeni pri imunitné zprostiredkovaném zanétu (tzv. cytokinové
boufi), ktera je spojena s vysokou produkei prozanétlivych
cytokinit (IL-1B, IL-2, IL-6, IL-7, IL-8, IL-10, IL-17, INF-y, TNF-q).
Tyto ptisobky vedou k endotelidlnimu poskozeni a sekundar-
ni alteraci neuront. Nepfimym mechanismem je hyperkoa-
gulaéni stav asociovany s PIMS-TS. V krajnich situacich muze
tento stav vést k mozkové arteridlni trombé6ze s naslednou
mozkovou ischemii.(®® Nutno pfipomenout, Ze porucha vé-
domi muze byt i projevem tézké srde¢ni dysfunkce pii nizkém
srde¢nim vydeji a nasledné hypoperfuzi mozku. V nasi kohor-
té jsme také popsali prvniho détského pacienta s PRES rozvi-
nutym jako komplikace PIMS-TS.?0

Covid-19 je spojovan s trombotickymi komplikacemi, ale
embolické prihody jsou v pediatrické populaci — na rozdil
od dospélych — vzacné. Pacienti s PIMS-TS maji nejvyssi in-
cidenci (6,5%) trombotickych komplikaci ve skupiné déti
star$ich dvandcti let, oproti akutnimu pribéhu covidu-19
(2,1%) nebo asymptomatické infekci SARS-CoV-2 (0,7 %).Y
V nasi studii byl median koncentrace D-dimert 2 263 pg/1
(rozmezi 185 — 35 000). Navzdory tomu byla trombdza
(tromby v levé srdeéni komore) potvrzena pouze u dvou
pacientt (1 %), konkrétné u sedmnactiletého chlapce a os-
mileté divky.

LITERATURA

1. Cattalini M, Della Paolera S, Zunica F, et al. Defining Kawasaki disease
and pediatric inflammatory multisystem syndrome-temporally associated
to SARS-CoV-2 infection during SARS-CoV-2 epidemic in Italy: results from
a national, multicenter survey. Pediatr Rheumatol Online J 2021; 19(1): 29.

2. Harwood R, Allin B, Jones CE, et al. A national consensus management
pathway for paediatric inflammatory multisystem syndrome temporally
associated with COVID-19 (PIMS-TS): results of a national Delphi process.
Lancet Child Adolesc Health 2021; 5 (2): 133-41.

3. Klocperk A, Parackova Z, Dissou J, et al. Case report: Systemic inflamma-
tory response and fast recovery in a pediatric patient with COVID-19. Front
Immunol 2020; 11: 1665.

4. Fencl F, Sibikova M, David J, et al. Syndrom multisystémové zanétlivé od-
povédi asociovany s COVID-19 u déti. Doporuéeny postup CPS CLS JEP. Ces-
-slov Pediat 2021; 76(1): 4-9.

5. Feldstein L. Characteristics and outcomes of US children and adolescents
with multisystem inflammatory syndrome in children (MIS-C) compared
with severe acute COVID-19. JAMA 2021; 325(11): 1074-87.

6. World Health Organization. Multisystem inflammatory syndrome in chil-
dren and adolescents with COVID-19. Dostupné na: https://www.who.int/
publications/i/item/multisystem-inflammatory-syndrome-in children-and-
-adolescents-with-covid-19

7. David J, Stara V, Hradsky O, et al. Nationwide observational study of
paediatric inflammatory multisystem syndrome temporally associated
with SARS-CoV-2 (PIMS-TS) in the Czech Republic. Eur J Pediatr 2022; 181:
3663-72.

8. Hoste L, Van Paemel R, Haerynck F. Multisystem inflammatory syndrome
in children related to COVID-19: a systematic review. Eur J Pediatr 2021;
180: 2019-34.

9. David J, Hradsky O, Jabandziev P, et al. Impact of SARS-CoV-2 variants on
the incidence of paediatric inflammatory multisystem syndrome (PIMS-TS).
J Paediatr Child Health 2022; 58: 1901-3.

10. Alsaied T, Tremoulet AH, Burns JC, et al. Review of cardiac involvement
in multisystem inflammatory syndrome in children. Circulation 2021; 143:
78-88.

11. Dionne A, Mah DY, Son MBF, et al. Atrioventricular block in children with
multisystem inflammatory syndrome. Pediatrics 2020; 146: €2020009704.

Ces-slov Pediat 2022; 77(6): 333-339

U PIMS-TS se popisuje rozvoj akutniho poskozeni ledvin
az ve 41% pripadi.®? V nasi studii byl median koncentrace
kreatininu 43 pumol/1 (rozmezi 16—-300), oligo- ¢i anurie se
prechodné rozvinula v 56 pripadech (27 %).

Dle publikovaného systematického prehledu je u PIMS-
-TS (n=953) popsano celkem osmnact tmrti (1,9 %).® V nami
sledovaném obdobi nebyl v CR, na rozdil od jinych zemi,
hlasen zadny fatalni pripad. Domnivame se, Ze je to zpu-
sobeno spise dobre fungujicim systémem pediatrické péce
nez méné zavaznym klinickym prabéhem PIMS-TS. Situaci
zfejmé dopomohla i moznost ¢erpat ze zahrani¢nich zkuse-
nosti, kde se s PIMS-TS a nutnosti jeho 1é¢by setkali drive,
nez se objevil u nas. Podobné i rezidualni srde¢ni nalez byl
pritomen pouze u dvou pacientt (1,2 %). Ve srovnani s dii-
ve publikovanymi daty je to vyznamné nizsi pocet (7,3 %).®
S vyjimkou jednoho pacienta s neurologickym deficitem
neni znama zadna jina rezidualni morbidita. Vétsina (83 %)
pacientit dostavala dudlni 1é¢bu intravendéznimi imuno-
globuliny a systémovymi kortikosteroidy. Tato kombinace
muze byt spojena s lep$im prubéhem, a muze tak prispivat
k nizké nemocnosti a imrtnosti v nasi kohorté.®) |

Podékovani

Vsem ¢eskym, moravskym i slezskym pediatrdm patfi podékovani a uznani

za osobni podil pfi zvladnuti pandemie covidu-19 u déti, a zejména za véasnou
diagnostiku déti s PIMS-TS.

12. Rostad CA, Chahroudi A, Mantus G, et al. Quantitative SARS-CoV-2 serolo-
gy in children with multisystem inflammatory syndrome (MIS-C). Pediatrics
2020; 146: e2020018242.

13. Yeo WS, Ng QX. Distinguishing between typical Kawasaki disease and mul-
tisystem inflammatory syndrome in children (MIS-C) associated with SARS-
-CoV-2. Med Hypotheses 2020; 144: 110263.

14. Toubiana J, Poirault C, Corsia A, et al. Kawasaki-like multisystem inflam-
matory syndrome in children during the covid-19 pandemic in Paris, France:
prospective observational study. BMJ 2020; 369: m2094.

15. Giines H, Dinger S, Acipayam C, et al. What chances do children have again-
st COVID-19? Is the answer hidden within the thymus? Eur J Pediatr 2021;
180: 983-6.

16. Chen TH. Neurological involvement associated with COVID-19 infection in
children. J Neurol Sci 2020; 418: 117096.

17. Aghagoli G, Gallo Marin B, Katchur NJ, et al. Neurological involvement in
COVID-19 and Potential mechanisms: a review. Neurocrit Care 2021; 34:
1062-71.

18. Abdel-Mannan O, Eyre M, Lébel U, et al. Neurologic and radiographic fin-
dings associated with COVID-19 infection in children. JAMA Neurol 2020;
77: 1440-45.

19. Lad SS, Kait SP, Suryawanshi PB, et al. Neurological manifestations in
pediatric inflammatory multisystem syndrome temporally associated with
SARS-CoV-2 (PIMS-TS). Indian J Pediatr 2021; 88: 294-5.

20. David J, Toni L, Fencl F, et al. Posterior reversible encephalopathy syn-
drome — a rare complication of COVID-19 MIS-C. Klin Padiatr 2022. doi:
10.1055/a-1690-7583

21. Whitworth HB, Sartain SE, Kumar R, et al. Rate of thrombosis in children
and adolescents hospitalized with COVID-19 or MIS-C. Blood 2021; 5: blo-
0d.2020010218.

22. Deep A, Upadhyay G, du Pré P, et al. Acute kidney injury in pediatric inflam-
matory multisystem syndrome temporally associated with severe acute re-
spiratory syndrome coronavirus-2 pandemic: experience from PICUs across
United Kingdom. Crit Care Med 2020; 48: 1809-18.

23. Ouldali N, Toubiana J, Antona D, et al. Association of intravenous immunoglo-
bulins plus methylprednisolone vs immunoglobulins alone with course of fever
in multisystem inflammatory syndrome in children. JAMA 2021; 325: 855-64.

339



