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Uvod

Doporuceni Kidney Disease Improving Global Outco-
mes (KDIGO) z roku 2025 stanovuji postupy diagnostiky
a 1é¢by nefrotického syndromu (NS) u déti ve véku 1-18
let. Jedna se o aktualizaci verze z roku 2021. Definice vy-
chézeji z velké ¢asti z doporuceni International Pediatric
Nephrology Association (IPNA) pro lé¢bu steroid-senzi-
tivntho NS, kterd byla publikovdna v roce 2023 (tab. 1).
Celkem autofi do textu zahrnuli 23 novych studii, z toho
21 randomizovanych kontrolovanych studif. Krom¢ do-
poruceni odstupniovanych podle sily ditkazi obsahuje
recentni verze také ,praktické body“ (practice points),
které maji pomdhat v klinické praxi. Pfedstavuji odborny
usudek pracovni skupiny, mohou vSak byt zaloZeny také
na omezenych diikazech.

Nefroticky syndrom je nejcastéjsim glomeruldrnim one-
mocnénim détského veéku s incidenci 1,15-16,9/100 000
déti. Pfed érou antibiotik znacna ¢ast nemocnych umi-
rala na infek¢ni komplikace. Od 7o0. let minulého stoleti
jsou déti 1é¢eny standardni davkou kortikoidii a odpoveéd’
na tuto terapii umoznuje rozdélit pacienty do jednotli-
vych skupin. Tato klasifikace md vyznamny terapeuticky
a prognosticky vyznam.

Diagnostika

Diagnoéza vychdzi z klinického obrazu a zdkladnich labora-
tornich vySetfeni. Provedeni biopsie ledviny neni inicidlné
u v8ech déti pfi manifestaci NS doporucovéno; indikace
biopsie shrnuje tabulka 2. Genetické vySetfeni je indiko-
véano u pacientti se steroid-rezistentnim nefrotickym syn-
dromem (SRNS), u kongenitélnich a infantilnich forem NS,
pti syndromovém vyskytu NS, pozitivni rodinné anamnéze
SRNS nebo fokalné segmentalni glomerulosklerdzy.

Prognoza

Prognéza déti s NS zdvisi predevsim na jejich odpovédi
na inicidlni terapii kortikoidy a na Cetnosti pfipadnych
relapsti béhem prvniho roku po 1é¢bé. U vétSiny pacient
se steroid-senzitivnim nefrotickym syndromem (SSNS)

dojde v priibéhu onemocnéni k relapsu, u 15-25 % ne-
mocnych dochdzi k relapstim i v dospélosti. U méné nez
5 9% déti se SSNS se nasledné rozvine rezistence na korti-
koidy a oznacujeme je jako sekunddrné rezistentni. Tyto
déti maji vysokou pravdépodobnost progrese chronic-
kého onemocnéni ledvin a také rekurence onemocnéni
po transplantaci ledviny.

Lécba

Manifestace onemocnéni

Cilem inicidlni terapie je navozeni a udrzeni remise NS
pripravky, které pacienty nezatizi vyznamnymi neza-
doucimi ucinky. Inicidlné se poddvaji kortikoidy (pred-
nison/prednisolon) ve standardizované davce (tab. 3).
Prednison (v nasich podminkdch ¢astéji pouzivany) mize
byt podavan v jedné denni davce. Dévka se vypocita podle
télesného povrchu ditéte. Prodluzovani 1écby inicialni epi-
zody NS > 12 tydnt zvysuje riziko toxicity, aniz by ovlivnilo
cetnost relapst v nsledujicich letech. Nemdme dostatek
dikazi pro preferenci kratstho (4 + 4 tydny) ¢i delsiho
(6 + 6 tydnll) rezimu podédvani kortikoiddi (viz tab. 3).
Krat$i rezim lze zvazit u déti, které dosdhly remise velmi
rychle (< 7 dnf), ¢i u jedinct se zdvaznymi komorbiditami
(hypertenze, obezita, diabetes mellitus aj.).

Na zdkladé¢ dostupnych ditkazt nenf kratkodobé denni
podavani kortikoidi béhem akutni infekce s cilem preven-
ce relapsu NS rutinné doporucovano. Je vhodné pouze
u déti dlouhodobé 1é¢enych kortikoidy v rezimu obden
s anamnézou relapst asociovanych s infekei ¢i u pacien-
t s vyznamnymi nezddoucimi ucinky kortikoidni 1é¢by.
Suplementace vitaminem D a kalciem je indikovana u pa-
cientd s frekventné relabujicim nefrotickym syndromem
(FRNS) a steroid-dependentnim nefrotickym syndromem
(SDNS) léc¢enych kortikoidy nebo pri zjisténi nizké sérové
koncentrace vitaminu D. V soucasnosti nemame dostatek
dikazt pro doporuceni podavani inhibitorti protonové
pumpy détem lé¢enym pro NS pti absenci dalsich riziko-
vych faktor gastrotoxicity a klinickych symptomd.
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Klinické charakteristiky a definice pro déti ve véku 1-18 let s nefrotickym syndromem

Termin / kategorie

VySetfeni moci diagnostickgm
prouzkem

Nefroticka proteinurie

Nefrotick( sundrom

Kompletni remise

Castecna remise

Relaps

SSNS

Zfidka relabujici nefroticky
syndrom

FRNS
SDNS
Steroid-rezistentni nefroticky

syndrom (SRNS)

Konfirmacni obdobi

SRNS odpovidajici na lécbu
kalcineurinovym inhibitorem

SRNS rezistentni

ke kalcineurinovgm inhibitorim

SRNS rezistentni k vice lécivim

Sekundarni SRNS

Definice a klinicka charakteristika

Nalezy diagnostick(ch prouzk( se vyjadruji semikvantitativné nasledujicim zptisobem:
Negativni: O az < 15 mg/dl

Stopa (Trace): 15 az < 30 mg/d!

1+ 30 az < 100 mg/dl

2+:100 az < 300 mg/dl

3+: 300 az <1000 mg/dl

4+ 21000 mg/dl

uCB/kreat = 200 mg/mmol (2 g/g) ve vzorku moci, nebo proteinurie = 1 000 mg/m?/den
(odpovida 3 az 4+ na diagnostickém prouzku)

Proteinurie v nefrotickém rozmezi a zdroven bud hypoalbuminemie (sérovy albumin < 30 a/l),
nebo otoky (v pfipadeé, Zze koncentrace albuminu nenf k dispozici)

uCB/kreat v prvni ranni moci nebo 24 h uCB/kreat < 20 mg/mmol (0,2 g/g) nebo nalez negativni
bilkoviny/stopy na diagnostickém prouzku nebo odpad bilkoviny < 100 mg/me za den po dobu
3 nebo vice po sobé jdoucich dn(

uCB/kreat v prvni ranni moci nebo 24 h uCB/kreat > 20 mg/mmol (> 0,2 g/g), ale < 200 mg/mmol
(<2 g/g) a sérovy albumin = 30 g/I, pokud je k dispozici

Opeétovny vyskut proteinurie v nefrotickém rozmezi u ditéte, které dfive dosahlo kompletni remise.
Nalez proteinurie pomoci diagnostického prouzku jako = 3+ po dobu 3 po sobé jdoucich dnd

Kompletni remise do 4 t(dnd podavani prednisonu ve standardni davce

< 2 relapsy béhem 6 meésic od remise inicidIni epizody nebo < 3 relapsy v jakémkoliv nasledujicim
12mesic¢nim obdobi

= 2 relapsy v prvnich 6 mésicich po remisi inicidlni epizody nebo = 3 relapsy za 12 mésict
v jakémkoliv nasledujicim 12mesi¢nim obdobi

2 po saobé nasleduijici relapsy béhem doporucené lécby prednisonem pro manifestaci nemoci nebo
relaps (bud pfi pIné dévce, nebo béhem vysazovani) anebo do 14 dnt od ukonceni lé¢by kortikoidy

Nedosazeni kompletni remise do 4 t(dnd Iécby dennim prednisonem ve standardni davce

Obdobi mezi 4. a 6. tydnem od zahajeni podavani prednisonu, béhem néhoz se u pacientd

S pouze parcidini remisi ve 4. tydnu zjistuje odpoved na dalsi peroraini prednison a/nebo pulzy i. v.
methylprednisolonu a inhibitory osy RAS. Pacient dosahuijici kompletni remise v 6. tgdnu je definovan
jako pozdni respondeér. Pacient nedosahujici kompletni remise v 6. tudnu je definovan jako SRNS

Parciaini remise do 6 mésicl 1écby a/nebo kompletni remise do 12 mesicd lécby kalcineurinovym
inhibitorem, ktery byl podavan v adekvatnich davkach a buly u néj méfeny dostatecne koncentrace
leku v krvi

Absence alespon parcialni remise po nejméné 6 mésicich lécby kalcineurinovym inhibitorem, ktery byl
padavan v adekvatnich davkach a byly u néj méfeny dostatecné koncentrace léku v krvi

Absence kompletni remise po 12 meésicich lécby dvéma steroid-Setficimi léky s odlisSnym
mechanismem ucinku

Pacient se SSNS na pocatku onemocnéni, u kterého pfi nasledném relapsu nedojde k remisi do ¢ty
tydnt pfi denni lécbé prednisonem ve standardni davce

FRNS - frekventné relabujici nefroticky syndrom, i. v. — intravendzni; RAS - renin-angiotenzinovy systém, SDNS - steroid-dependentni nefrotickg syndrom;
SRNS - steroid-rezistentni nefrotick( syndrom, SSNS - steroid-senzitivni nefroticky syndrom; uCB/kreat — pomeér celkové bilkoviny a kreatininu v moci, urinary

total protein-to-creatinine ratio

Indikace k biopsii ledviny u déti s nefrotickgm syndromem

1 Steroid-rezistentni nefroticky syndrom, sekundarni steroid-rezistentni nefrotick§ syndrom

1 Suspekce na jiné onemocnéni: makroskapicka hematurie, systémoveé znadmky vaskulitidy, hupokamplementemie

1 Inicidlné vgznamne AKI bez hypovolemie

1 Postupny pokles GFR u déti lécenych kalcineurinovymi inhibitory po del$i dobu (2-3 roky)

I Manifestace nefrotického syndromu u jedince = 12 let

AKI - akutni poskozeni ledvin, acute kidney injury, GFR — glomerularni filtrace, glomerular filtration rate
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Davkovani prednisonu pfi manifestaci NS nefrotického syndromu

1 Kratsi rezim (& +4): 8 tgdnd - 4 tgdny 60 mg/m? nebo 2 mg/kg denné (max. 60 mg) + &4 tydny 40 mg/m? neba 1,5 mg/kg obden

(max. 40 mq)

1 Delsi rezim (6+6): 12 t4dnl - 6 tgdnt 60 mg/m? nebo 2 mg/kg denné (max. 60 mg) + 6 tydnd 40 mg/m? nebo 1,5 mg/kg obden

(max. 40 mq)

NS - nefroticky syndrom

Steroid-Setfici medikace u déti se steroid-senzitivnim nefrotickym syndromem

Pripravek

Kalcineurinove
inhibitory

1 Cuklospaorin

1 Takrolimus

Peroralni
cuklofosfamid

Davkovani

I 4-5mag/kg/den (pocatecni davka)
rozdelena do dvou davek

1 01 mag/kg/den (pocatecni davka)
rozdelena do dvou davek

2 ma/ka/den po dobu 12 tgdnd
(maximalni kumulativni ddvka 168 ma/kg)

Komentar

Kalcineurinové inhibitory by se mely podavat nejméné po dobu 12 meésica,
protoze vetSina déti pfi casném vysazeni relabuje. Nutna je monitorace
koncentraci léku v krvi.

I Cuklosporin preferujeme u pacient( s rizikem rozvoje diabetu. Cilova
udolni koncentrace 12 hodin po podani 60-150 ng/ml (50-125 nmal/1);
cilem jsou nejnizsi koncentrace dostatecneé k udrzeni remise a zamezeni
toxicity.

I Takrolimus mdze byt preferovan pred cyklosporinem u pacientc, pro
které jsou kosmetické vedlejsi ucinky cyklosporinu A nepfijatelné. Cilova
Udolni koncentrace 12 hodin po podani 5-10 ng/ml (6-12 nmol/l); cilem
jsou nejnizsi koncentrace k udrzeni remise a zamezeni toxicity.

VVzhledem K toxicite Iéku by se kury nemely opakovat. Behem lécby
se doporucuji tydenni kontroly krevniho obrazu vzhledem K riziku
muelotoxicity.

Monitorace krevniho obrazu kazdé 2-3 mésice a aktivity ALT/AST kazdych
3-6 meésicl, kontrola titru ANCA kazdych 6 mésicd. Levamisol by se mél

podavat nejmeéneé 12 meésica.

Cilova plocha pod kivkou (AUC) > 50 mg-h/I. Mukofenolat mofetil by se
mel podavat alespor 12 mésict vzhledem k riziku ¢asného relapsu. U déti

s vyraznymi bolestmi bficha Ize pouzit jind analoga kyseliny mukofenaoloveé
(napf. mukofenolat sodny v ekvivalentnich davkach; 360 mg odpovida
500 mg MMF).

Peroralni 2,5 ma/kg obden, maximalni davka
levamisol 150 mg

Mukofenolat Pocatecni davka 1 200 mg/me/den
mofetil (rozdélena do dvou davek).
Rituximab 375 mg/me i. v. x 1-4 davky

Mdize byt pouzit u SSNS s pretrvavajicimi ¢astymi relapsy i pres optimalni

kombinaci prednisonu a steroid-Setfici medikace, popf. pfi zavaznuch
nezadoucich ucincich. V komplikavanych pfipadech FRNS/SDNS mze
pouziti MMF po rituximabu snizit riziko selhani lecby. Pfed podanim je
nutné zkontrolovat HBsAg, anti-HBc a QuantiFERON (TB). Monitorovani
IgG pfed terapii a po ni pomaha identifikovat riziko infekénich komplikaci.

ALT - alaninaminotransferdza; ANCA - protildtky proti cytoplazmeé neutrofil, antineutrophil cytoplasmic antibodies,; anti-HBc — protildtky proti core antigenu
viru hepatitidy B, antibodies to hepatitis B core antigen; AST — aspartataminotransferaza; AUC — plocha pod kfivkou, area under the curve, FRNS - frekventné
relabujici nefrotickgy syndrom; HBsAg - povrchovy antigen viru hepatitidy B, hepatitis B surface antigen, 1gG — imunoglobulin G; i. v. — intravendzni; MMF —
muykofenolat mofetil;, SDNS - steroid-dependentni nefroticky syndrom; SSNS - steroid-senzitivni nefrotickg syndrom, TB - tuberkuldza

Relaps

Lécba relapsu spociva v podavani prednisonu v davce
60 mg/m* nebo 2 mg/kg denné (max. 60 mg) do remise,
kterd trva tii a vice dni. Dale se podava prednison v davce
40 mg/m* obden po dobu 4 tydnti. U déti s FRNS a SDNS
bez zndmek toxicity kortikoid lze takto 1é¢it i ndsledné
relapsy. Bylo by vhodné provést rozsahlejsi studie zamé-
fené na kratsi dobu 1é¢by relapsu.

V ptipadé¢ 1écby FRNS bez zndmek steroidni toxicity
lze poddvat prednison obden v dédvce < o,5 mg/kg/dav-
ka. Pacienti s FRNS a zndmkami steroidni toxicity a déti
se SDNS jsou indikovani k 1é¢b¢ steroid-Setticimi léky
(tab. 4). Vybér steroid-Settici medikace zavisi na dostup-
nosti 1é¢iv, jejich nezadoucich ucincich, zvyklostech jed-
notlivych center a preferencich pacienta a jeho rodic¢t. Je

vhodné zahdjit 1é¢bu témito piipravky u pacienta v remisi
NS a soucasné pokracovat v podavani kortikoidt po dobu
alespon dvou tydnt od zahéjeni nové steroid-Setiici 1écby.
Vysledky studif ukazujf, Ze odpovéd’ na podani cyklofos-
famidu nebo levamizolu je lepsi u déti s FRNS nez u pa-
cienttl se SDNS.

Steroid-rezistentni nefroticky syndrom

Steroid-rezistentni nefroticky syndrom je definovéan ab-
senci kompletni remise do ¢tyf tydnl od zahdjeni 1é¢by
kortikoidy. U téchto pacientd je namisté zahdjeni tera-
pie inhibitory angiotenzin konvertujictho enzymu (ACE),
genetické vySetfeni a provedeni biopsie ledviny. U déti,
u nichz se podarilo navodit pouze parcialni remisi, je SRNS
suspektni, ale stdle se mtze jednat o pozdniho respondéra,
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Terapie steroid-rezistentniho nefrotického syndromu u déti

Lécba Davkovani a délka trvani
Kalcineurinove
inhibitory do 2 davek. Cilova udolni koncentrace 12 hodin
po podani 60-150 ng/ml (50-125 nmol/I).

Takrolimus: 0,1 mg/kg/den (pocatecni ddvka) rozdélené
do 2 davek po dobu minimalné 6 mésicl. Cilova

Cuklosporin: 5 mg/kg/den (pocatecni davka) rozdélené

Klinické tipy

Kalcineurinoveé inhibitory by se mély podavat po dobu
alespon 12 meésicl, protoze 70% pacientd, u ktergch
dojde ke kompletni nebo parcialni remisi, po vysazeni
relabuje. Mély by byt vysazeny u pacientd, kteff
nedosahnou alespon parcidlni remise do 6 mesicl

od zahajeni lécbu.

Udolni koncentrace 12 hodin po podani 5-10 ng/ml

(6-12 nmol/).

Kartikoidy

kter( se postupné vysazuje po dobu 6 mésict.

Cuklofosfamid U pacientt se SRNS se nedoporucuje.

Pocatecni davka 1200 mg/me/den (rozdélené
do 2 davek) po dobu 1 roku.

Muykofenolat
mofetil

Rituximab 375 mg/mei. v.

Methuylprednisolon podavany i. v. v bolusove davce
500 mg/m?*/den po dobu 3 dnd pred zahajenim
lecby KNI. Nasleduje podavani prednisonu obden,

VetSina klinickych studii kombinovala nizkodavkované
glukokortikoidy s kalcineurinovymi inhibitory k indukci
remise.

Dvé randomizovane studie neprokazaly prinos
cyuklofosfamidu u déti se SRNS. Nicmeéné v zemich

s omezenymi zdroji, kde kalcineurinoveé inhibitory nejsou
dostupné, Ize tento pfistup zvazit.

LLze pouzit u déti, které dosahly stabilni remise lé¢bou
kalcineurinovymi inhibitory, k udrzeni remise bez
akumulace nefrotoxicity.

Podani dvou infuzi (den 1 a den 8) v uvedené davce
mUze byt preferovano pfi nefrotické proteinurii k dosazeni
kompletni deplece B-lumfocytt. Pfed podanim je nutné
zkontrolovat HBsAg. Monitorovani IgG pred lécbou a po ni
umoznuje veasnou identifikaci rizika infekci.

HBsAg - povrchovy antigen viru hepatitidy B, hepatitis B surface antigen, 1gG — imunoglobulin G; i. v. — intravendzni; KNI - kalcineurinové inhibitory,

SRNS - steroid-rezistentni nefroticky syndrom

ktery dosdhne kompletni remise do Sesti tydnii od zahajent
1écby.

Pacienti s geneticky podminénym NS jsou lé¢eni kon-
zervativng, i kdyz mald ¢ést z nich je schopna odpovedét
na podavani kalcineurinovych inhibitortt (KNI). U déti
bez zjisténé genetické pri¢iny NS se podavaji KNI, odpo-
véd’ 1ze ocekdvat v tydnech ¢i mésicich. Nékteti inicidlné
steroid-rezistentni pacienti se ¢asem stdvaji steroid-de-
pendentnimi a mohou byt ndsledné 1é¢eni mykofenoldt
mofetilem (MMF), stejné jako pacienti s inicidlni nizkou
glomeruldrni filtraci (GFR) (< 30 ml/min/1,73 m*). Zména
1é¢by z cyklosporinu A na MMF je u SRNS moznd také
po vice nez jednom roce stabilni remise.

KOMENTAR
Doc. MUDr. Jakub Zieg, Ph.D.

Doporuceni KDIGO pro lécbu NS u déti z roku 2025 pred-
stavuji nejnovéjst aktualizovany klinicky doporuceny postup
améteny na sjednocent definic a optimalizaci 1écby. Oproti
predchozi verzi 2 voku 2021 zahrnuji vysledky dalsich 21 ran-
domizovanych klinickych studii. Autori predklddaji klinickd
doporucent pro déti s NS ve veku 1-18 let doplnénd komentdri
a zpresnuji definice diagnostickych i klinickych parametrii.
V tomto ohledu tak navazuji na recentné publikovand dopo-
ruceni IPNA pro 1écbu SSNS a SRNS u déti.”?

Pokud nedojde za $est mésict od zahdjeni 1é¢by KNI
alespon k parcidlni remisi onemocnéni, je vhodné po-
davani KNI ukoncit. U pacientl rezistentnich na KNI je
ke zvaZzeni tcast v klinické studii s novym lé¢ivem. Dalsi
moznosti je poddni rituximabu (RTX), ktery dokaZe na-
vodit alespon parcidlni remisi u ¢asti nemocnych. Detekce
antinefrinovych protilatek by mohla pomoci identifikovat
pacienty vhodné k podan{ anti-CD20 molekul. Cyklofos-
famid v soucasnosti neptedstavuje vhodnou terapii SRNS.
Nemdme k dispozici data o porovndni u¢inku cyklospori-
nu A a takrolimu, vybér pfipravku zdvisi na dostupnosti
a profilu nezddoucich ucinkd. Tabulka 5 shrnuje imuno-
supresivni terapii SRNS.

V rdmci diagnostiky jsou uvedeny hodnoty pro patologic-
kou proteinurii z ranniho vzorku moci pomoct diagnostickéno
prouku i poméru protein/kreatinin, ktery v soucasnosti vétsi-
na klinikit preferuje pred 24hodinovymi sbéry moci. Diagnos-
tické prouzky doporucujeme hlavné k domdcimu testovdni
moci, k Casné detekci relapsu i remise a k dlouhodobému sle-
dovdni pribéhu onemocnéni. Odpovéd’ na 1écbu kortikoidy
je v klinické praxi hlavnim prognostickym faktorem, ktery
umoZiiuje pacienty zavadit do skupin, jeZ se liSi diagnostickym
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i terapeutickym pristupem. Biopsie by se vzhledem k rizikiim
s ni spojenym neméla provadeét u pacientit, u kterych jeji pro-
vedent neovlivni dalsi lécebny pristup. V pribéhu onemocnéni
Ize provedent nebo opakovdn{ biopsie ledviny zvdZit u déti
dlouhodobé lé¢enych KNI (> 2-3 roky) ke zhodnocent zndmek
nefrotoxicity.

Kortikoidy ziistdvaji lékem prvni volby pri manifestaci NS,
i kdy% v soucasnosti probihaji studie i s jinymi lécivy. V této
souvislosti je namisté zminit vysledky némecké multicentrické
randomizované kontrolované studie fdze III, jeZ se zabyvala
tcinnosti MMF v této indikaci? Podle doporuceni KDIGO
miuigeme volit mezi kratst (8tydennt) a del$i (12tpdennt) kirou
kortikoidii pii manifestaci NS. Volba lécebného reimu 2dvisi
predevsim na lokdinich zvyklostech a preferencich oSettujictho
lékare. K urcent optimdini terapeutické strategie jsou zapotte-
bi rozsdhlejst studie primo porovndvajict jednotlivé regimy.
Poddvdnt kortikoidii déle neZ 12 tydnil je spojeno s vys$im ri-
zikem toxicity a nemd vliv na vanik FRNS/SDNS, a proto se
nedoporucuge.

Studie PREDNOS 2 ukdzala, Ze krdtkodobé poddvdini kor-
tikoidit v dalsim pribéhu nebylo ucinné v prevenci vaniku
relapsu NS u déti s akutni vespiracni infekci.* Krdtkodobou
1écbu nizkymi davkami kortikoidii v dennim reZimu v dobé
infekce lze 2vdZit u déti uZivagicich kortikoidy dlouhodobé ob-
den. Cilem 1écby NS je navozent dlouhodobé remise s ndsled-
nym postupnym vysazovdnim steroidii, aby se predesio rozvoji
neZddoucich cinki. Podle soucasnych doporucent by mél byt
kazdy pacient s FRNS a zndmkami zdvainé steroidni toxicity
a kaZdé dité se SDNS léCeno steroid-Setvicim lékem.

V soulasnosti nemdme k dispozici jasné voditko k vybéru
konkrétniho pripravku a doporuceni KDIGO ddvaji vSechna
zminiovand léciva na stejnou tiroveii. Pouze RTX je vyclenén
jako pripravek pro zdvaznéjsi pripady, u kterych nelze navodit
dlouhodobou remisi jinym steroid-Setvicim lékem. Vypbér medi-
kace se lisi regiondlné podle priibéhu onemocnént, preferenct
lékare i pacienta a dostupnosti jednotlivych léCiv.

Doporucent uvddéjt, Ze odpovéd’ na lécbu cyklofosfamidem
a levamizolem je vyznamné vys$i u FRNS neZ u déti se SDNS.5
Lepst odpovéd’ na 1é¢bu cyklofosfamidem byla pozorovdna
u deti starsich 7,5 roku s FRNS v porovndni s détmi mlad-
Stmi Ctyr let.* V piipadé 1écby cyklofosfamidem bychom méli
mit na paméti riziko gonaddini toxicity, kterd postihuje spise
chlapce a je zdvisld na ddvce.

Mykofenoldt mofetil je casto uZivanym pripravkem v léc-
bé NS. P#i jeho poddvdni je nutno kldst diraz na adekvdtni
ddavkovdni. Pi monitoraci 1écby byla s priznivéjSimi vysledky
spojena tudolnt koncentrace MPA > 2,9 pug/ml a v jiné studii
MPA AUC,_,,> 50 mg-h/l7#

V soucasnosti se v souvislosti s objevem antinefrinovych
protildtek pozornost obraci k RTX a dalsi B-bunécné deplecni
lécbe, kterd vede k depleci antinefrinovych protildtek a ke kli-
nické remisi NS.° Lze predpoklddat, e v budoucnu budou
tyto pripravky zarazovdny do lécebného schématu v asnéjsich
fazich 1échy. Pacienti s komplikovanym pritbéhem onemocnént
mohou profitovat 2 poddvdni druhého imunosupresiva (nej-
Castéji MMF) spolu s RTX."®

Doporucuje se poddni 1-4 ddavek RTX v ddvce 375 mg/m?
v soucasnosti nemdme dostatek dat pro preferenci jedno-
ho ddvkovaciho schématu. KDIGO doporuéuji monitoraci
CDzo+ B-lymfocytit i imunoglobulinu G (IgG) k posouzeni
ucinnosti 1éCby RTX a rizika infekce. Podle doporuceni IPNA
Je vhodné v dobé deplece CD20 uZivat kotrimoxazol v prevenci
vzniku pneumocystové pneumonie." Indikace k poddni intra-
vendznich imunoglobulinii u pomérné casté hypogamaglobuli-
nemie v souvislosti s lébou RTX nejsou jednotné. I plné huma-
nizované anti-CDzo protildtky jsou icinné v navozent deplece
B-lymfocytii a remise NS. V soucasnosti probihd klinickd studie
s obinutuzumabem u déti s FRNS/SDNS (NCT05627557).

Steroid-rezistentni nefroticky syndrom se vyskytuje
u 5-20 % pacientii s NS a je vpznamnym vizikovym faktorem
progrese chronického onemocnéni ledvin. Absence odpovedi
na terapii KNI toto riziko jesté zvySuje. Identifikace antinef-
rinovych protildtek miife predstavovat vhodny marker pro
indikaci imunosupresivai 1é€by, zejména 1écby monoklondlnimi
protildtkami, a také pro sledovani pritbéhu onemocnént. U pa-
cientii s geneticky podminénym NS byly navic tyto protildtky
detekovdny pouze vzdcneé, coZ poukazuje na jefich vyznamnou
diferencidlnédiagnostickou tilohu.”

Pokroky ve farmakologii v poslednich desetiletich vyznamné
zménily prognézu déti s NS. Sirst vyuZiti biologické 16¢hy umos-
nilo u Yady pacientii doséhnout dlouhodobé remise a vyrazné
sniZit jejich expozici steroidiim. Stdle vSak zustdvd mnoho
otevienych otdzek tykajicich se 1éCby NS, jejichZ zodpoveézeni
bude vyZadovat provedent dalSich kvalitnich a rozsdhlych studif
u déti. Doporuceni KDIGO poskytuji uceleny, na ditkazech
zaloZeny a prakticky orientovany postup pro lécbu NS u déti.
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