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Nauzea a zvraceni jsou ¢astym pfiznakem riiznych onemocnéni v détském véku. Jejich pfi¢iny mohou byt velmi pestré a lisi N
se v jednotlivych vékovych skupinach. Zvraceni mlize byt samostatnym projevem onemocnéni traviciho Ustroji, ale i prvni g
znamkou velmi zavaznych chorob. Pfi pouziti antiemetik u déti existuje vzdy riziko zastfeni dlilezitého varovného piiznaku. \g
Jejich podani je proto v détském véku jednoznacné indikovano pouze u kinetdz, pooperaéni nauzey a zvraceni, nauzey
a zvraceni po chemoterapii a pfi gastroparéze €i jinych poruchach gastrointestinalni motility. P¥i pouziti antiemetik u déti
je vzdy nutno mit na paméti moznost etnych neptiznivych aéinkd. Cilem prace je upozornit Iékafskou vefejnost na mozné
vedlejsi ucinky thietylperazinu, které mohou mit v détském véku velmi dramaticky obraz. Autofi popisuji kazuistiky 3 déti
s akutné vzniklou extrapyramidovou symptomatologii po podani thietylperazinu. Zavazné neurologické pfiznaky u dvou
déti znacné zkomplikovaly diferencialné-diagnosticky proces.
Klicova slova: zvraceni, antiemetika, extrapyramidové pfiznaky, thietylperazin.
SIDE EFFECTS ANTIEMETIC DRUG THIETHYLPERAZINE IN CHILDREN
Nausea and vomiting are common symptoms of several childhood diseases. They can be caused by a variety of disorders
which vary according to the child’s age. Vomiting can signalize a gastrointestinal tract disorder but it can also be the first
symptom of a very serious iliness. The administration of antiemetic drugs to children can mask an important warning sym-
ptom. Their use is therefore restricted only to motion sickness, nausea and vomiting after surgery and cytostatic treatment
and to gastrointestinal maotility disorders. It is also necessary to bear in mind all the possible side effects of these drugs.
The aim of this study is to provide information about the possible side effects of thietylperazin administration which can U
cause an alarming clinical picture. The authors describe three case reports of children with acute onset of extrapyramidal
signs after thietylperazine administration. Serious side effects of thietylperazine caused considerable complications in the
differential-diagnostic process in two of these children.
Key words: vomiting, antiemetic drugs, extrapyramidal signs, thietylperazine.
Uvod zvraceni a jsou vedeny cestou vagového nervu  zvraceni mlze byt acidéza s ketonémii z li-

Nauzea a zvraceni provazeji fadu one- a splanchnického sympatického nervstva. Pfi  polyzy. Proto je v nékterych pfipadech vhodné
mocnéni v détském véku. Jejich pfiginy mo-  1é¢bé nauzey a zvraceni jsou proto pouzivany  zvraceni tlumit. PouZiti antiemetik vSak mdze
hou byt rGizné a li$i se v jednotlivych vékovych  Iéky blokujici Ucinek uvedenych medidtord, vét-  na druhé strané vést ke zkresleni klinického
skupinach. Zvraceni byva ¢asto samostatnym  Sinou na Urovni jejich receptor(i. Antagonisté  obrazu a zastfeni dllezitého varovného pfi-
projevem onemocnéni traviciho Ustroji, na  dopaminovych (D2) receptorli ze skupiny znaku. V pfipadech bez jednoznaéné urcené
druhé strané vSak mdze byt prvni zndmkou fenotiazinli (prochlorperazin, chlorpromazin, ti-  pficiny zvraceni by proto neméla byt antie-
velmi zdvaznych chorob jako jsou zanéty etylperazin aj.), benzamid(i (metoklopramid, ci- metika podana. Podobné nejsou indikovana
plic, diabetes mellitus, metabolické choroby  saprid) a butyrofenond (droperidol, haloperidol) ~ u vétSiny déti s gastroenteritidou, u struktu-
a zéanétliva ¢i nadorovd onemocnéni CNS.  blokuji D2 receptory v CTZ a intestinalni spous-  rdlnich anomalii zazivaciho traktu, u akutnich
Rovnéz intoxikace léky, houbami, alkoholem  téci zoné. Antihistaminika prostfednictvim an-  stavli jako jsou pylorostenéza, apendicitida,
nebo kontaminovanymi potravinami byvaji  timuskarinového efektu a blokady H1 receptord ileus, rendini kolika a nitrolebni hypertenze. é
spojené se zvracenim. (prometazin, difenhydramin) a anticholinergni  Je pouze nékolik situaci, u kterych je podani g

Zvraceni je ochranny reflex vyvolany iritaci  latky s antimuskarinovym efektem (hyoscya-  antiemetik jednoznaéné indikovano a mize S
tzv. chemorecepéni spoustéci zény (CTZ)  min)jsou vétSinou U¢inné u pacientli s nauzeou  mit dobry efekt. Patii k nim kinetdzy, poope- “v,:’
umisténé mezi nucleus olivaris a tractus soli- v dlsledku drazdéni vestibuldrniho apardtu  raéni nauzea a zvraceni, gastroparéza €i jiné <
tarius v oblasti retikularni formace a v area po-  a centrdini nervové soustavy. Antagonisté poruchy stfevni motility a zvraceni pfi Iécbé é
strema na spodiné kauddlini ¢asti Ctvrté komory  5-HT3 receptorl (ondansetron, tropisetron  cytostatiky (1). E
mozkové. Receptory chemorecepCni spoustéci  aj.) blokuji Uéinek serotoninu v chemorecepéni V naSem sdéleni prezentujeme kazuistiky =
z0ny jsou aktivovany proemetickymi mediatory  spoustéci zéné a jsou nejucinnéjSimi léky pro  tfi déti, u kterych podani antiemetik vedlo . g
vznikajicimi v cirkulaci nebo mozkomiSnim  1é&bu zvraceni pii I6Cbé cytostatiky a u poo-  k rozvoji pomérné zavaznych klinickych pfi- 2 5
moku. K hlavnim mediatordm patfi dopamin pera¢ni nauzey a zvraceni. Jako pomocné Iéky  znakd a u dvou z nich znacné zkomplikovalo ?,'- Q
uvolfiovany pfi visceralni stimulaci, serotonin s ne zcela objasnénym mechanizmem U¢inku  diferencidlné-diagnosticky proces. % 5 N
uvoliovany pfi visceralni stimulaci a stimulaci  jsou uzivany kanabinoidy a kortikoidy (Dexa- .,‘_’-,L—I'(; E
centralniho nervového systému (CNS) a hista-  methason). Benzodiazepiny maji antiemeticky Popis pFipadi § z §
min a acetylcholin uvoliiované pfi iritaci ves-  efekt souvisejici pravdépodobné s celkovou gge
tibuldrniho systému, viscerdini stimulaci a sti-  sedaci a anxiolytickym pisobenim. Kazuistika 1 §' s 8
mulaci CNS. Eferentni podnéty vznikajici draz- Zvraceni je obvykle subjektivné vnimano Trinactileta divka byla pfijata na détskou a % s
dénim CTZ stimuluji potom motorické projevy  velmi nepfijemné. Dulsledkem profuzniho  kliniku s diagndzou tetanie. Otec divky je Ié- 23 E
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¢en rovnéz pro tetanii, matka je zdravd. Divka
se vyvijela od narozeni fyziologicky, vaznéji
nestonala, nemocnost byla minimélini. Tfi dny
pred pfijetim byla Ié¢ena pro zanét nosohltanu
doprovazeny teplotou do 38,5 °C a nauzeou.
Prvni dva dny byla poddvana pouze antipy-
retika (paracetamol), tfeti den byla zahdjena
lé¢ba antibiotiky (Unasyn). Tfi hodiny pred
pfijetim se objevila dysartrie, dysfonie, chréivé
dychani, intermitentni levostranna tortikolis.
Divka byla vySetfena na otorinolaryngologické
ambulanci, kde byla zjisténa pouze faryngitida.
Vzhledem k tortikolis byl proveden rtg kréni pa-
tefe s negativnim ndlezem a sonografie krku
s nalezem mirné zvétdenych uzlin pfed kyvadi
oboustranné. Potom byla divka odeslana k pfi-
jeti na klinické pracovisté.

Stav pfi prijeti: Eutrofickd divka, plné
orientovand, odpovidala pfiléhavé. Afebrilni,
TK 118/70 mmHg, P 88/min. Pfi vySetieni byly
pozorovany napadné zadkuby horniho rtu
a licnich svall vpravo, mastikatorni pohyby,
levostranna tortikolis, pfi rozhovoru dysartrie,
dysfonie, kroutivé pohyby jazyka, v riznych
intervalech staceni o¢nich bulbl vzhiru a do-
leva, obrna pohledu dold a doprava. Nosohl-
tan se zarudlymi tonzilami, kréni uzliny pfed
kyvaci byly mirné zvétSené, mékké, neboles-
tivé. Srdce, plice s normalnim auskultaénim
nalezem. Bficho mékké, jatra ani slezina ne-
zvétdeny. Klize Cistd, klouby intaktni. Zornice
izokorické s normalni fotoreakci, meningedlni
jevy negativni.

Provedena vysetreni: Krevni obraz: he-
moglobin, erytrocyty, trombocyty: vSe s nor-
malnim nalezem, leukocyty 3,2x10%1, v natéru
reaktivni lymfocyty, CRP 23,3 mgl/!.

Biochemické vySetfeni séra: urea, krea-
tinin, Na, K, Cl, ALT, AST, GMT, Bi, ALP,
glukdza: vSe s normalnim nélezem

Konziliarni neurologické vySetfeni: potvr-
dilo extrapyramidovou symptomatologi.

Magnetickd rezonance (MRI) mozku a CT
patefe: bez patologického nélezu.

Na cilené dotazy na uZziti opiatd, psycho-
farmak a jinych Iéku rodice opakované odpo-
vidali negativné.

Lécba: inicialné MgSO4 a Ca gluconicum
i. v. — bez klinické odezvy. Pro dystonii a dyski-
nézy Guajacuran, Dorsiflex, Diazepam, pro
bolestivé svalové spazmy Nubain.

Dal$i priabéh: Po 8 hodindch hospita-
lizace pfetrvavala jen mima tortikolis vlevo,
extrapyramidové symptomy pozvolna ustupo-
valy. Tfeti den po pfijeti byl neurologicky nalez
zcela fyziologicky.

Treti den hospitalizace matka dodatecné
sdélila, ze divce podala celkem 2 drazé Tore-
canu (1 drazé=6,5mg) pro nauzeu, a to prvni
davku 12 a druhou 6 hodin pfed néastupem
neurologické symptomatologie.

Diagnéza: akutni extrapyramidovy syn-
drom jako nezadouci ucinek tietylperazinu
(Torecan).

Dal$i vySetfeni nebyla nutna.

Kazuistika 2

Pétiletd divka, léCenda dva mésice pro
akutni lymfoblastickou leukémii (ALL) dle
protokolu ALL BFM 95 pro standardni riziko,
byla po kratkém pobytu doma pfijata zpét na
oddéleni pro bolesti bficha a zvraceni. Pfi
diagndze ALL byla u pacientky zjisténa hete-
rozygotni mutace genu pro F V Leiden, tedy
zvysené trombofilni riziko. Den pfed nastupem
popisovanych komplikaci byla ditéti ambulant-
né podana trojkombinace nizce emetogennich
cytostatik (Vincristin, Adriamycin, L-Aspa-
ragindza) v nitroZilni infuzi a Methotrexat
intratekalné. Aplikace probéhla bez komplikaci
a dité bylo propusténo domd. V den propus-
téni veCer jedlo dité doma houbovou polévku
(jedlo vice €lend rodiny, Zadny nemél potize),
dalSi den smazené rybi prsty, pastiku, hrach.
Tentyz den vecCer dité zacalo zvracet, pfijato
zpét na oddéleni.

Stav pfi pfijeti: PFi pfijeti pacientka lucidni,
orientovana, méla subfebrilni teplotu. Nosohl-
tan klidny, srdce, plice s normalnim auskul-
taCnim nélezem. Bficho bylo vétsi, plnéjsi
s palpacni citlivosti kolem pupku, jatra + 1 cm.
Klze Cistd, bez otok(. Neurologicky nélez pfi
pfijeti byl normalni.

Dvé hodiny po pfijeti se objevily bolesti
bficha, opakované zvracela, méla 3x fidkou
pachnouci stolici. V posledni stolici byly nale-
zeny nitky krve. Diagnosticky bylo pomysleno
na subiledzni stav, jehoz pfi¢inou mohla byt
dietni chyba, infekce, pfipadné intoxikace
houbami.

Provedena vySetreni: Krevni obraz: hemo-
globin, erytrocyty, trombocyty norméini, leukocy-
ty 24,4, v diferencidlnim rozpo€tu 13% tyci.

Leukocyty s odstupem 6 hodin: 8,3 x 1091,
diferencidlni rozpocet normalni.

Biochemické vysetieni séra: urea, kreati-
nin, K, Na, Cl, ALT, AST norm., CRP: 12...47...
16 mg/I (vySetfeno v odstupu 12 hodin)

Koagulaéni vySetieni: snizeni AT lI, jinak
normalni nalez.

Pfi sonografii bficha normélni nalez, na
prostém rtg snimku bficha popsano nékolik
hladinek v mezogastriu.

Lécba: Pacientce byla podana infuze
glukézy a solnych roztokd, Quamatel, Algifen,
Torecan (1/2 &ipku=3,25 mg), pro nizkou hla-
dinu aplikovan AT III.

Dalsi pribéh: O 8 hodin pozdéji doslo
k akutnimu zhor$eni stavu, dité pfestalo mlu-
vit, postupné se objevila svalova hypotonie
s omezenim spontanni hybnosti. V neurolo-
gickém ndlezu izokorické zornice s norméalini

fotoreakci, eureflexie, meningedlni pfiznaky
byly negativni. Védomi nebylo poruseno, dité
bylo zcela lucidni, pfiléhavé odpovidalo na ci-
leny dotaz, vyhovélo jednoduché vyzvé. Bylo
podano 5 mg Diazepamu intravendzné, po 40
minutach neurologické pfiznaky zcela ustoupi-
ly. O 12 hodin pozdéji se stav opét zhorsil, ob-
jevilo se staceni bulbl vzhlru, obrna pohledu
dol(i, nystagmus, tfesy a vzapéti paréza vicek,
pozdéji vyraznd rigidita Sijového svalstva.
Diferencidlné diagnosticky byla zvazovana
nasledujici onemocnéni:
o léze v oblasti mezencefala: ischemie,
trombéza (trombofilni stav), infiltrace
* encefalitis u imunosuprimovaného paci-
enta (cytomegalovirus, parvovirus B19,
jiné viry)
o toxicky vliv Iékd (MTX,Torecan) nebo po-
danych hub.

Dalsi provedena vysetfeni: ocni pozadi,
MRI mozku - v8e bez patologického nalezu.
Béhem dalSich 12 hodin pfi dikladném mo-
nitorovani celkového stavu extrapyramidové
pfiznaky zcela odeznély.

Diagnéza: Akutni extrapyramidovy syn-
drom jako nezadouci ucinek tietylperazinu
(Torecan).

Kazuistika 3

Dvouleté batole bylo dva dny sledovano
pro opakované zvraceni provazené teplotou
a po 24 hodinach nasledované fidkymi stolice-
mi. Osmactyficet hodin po vzniku gastrointes-
tindlnich pfiznak se rodice s ditétem dostavili
na pohotovostni ambulanci pro nepravidelné
kieCe konCetin popisované jako kroutivé
pohyby a staéeni o€nich bulbl. Pfi klinickém
vySetfeni byl celkovy stav ditéte bez alterace,
nalez na vnitfnich organech fyziologicky, bé-
hem pobytu na ambulanci vSak Iékaf pozoroval
dyskinezy koncetin a mimovolni grimasovéni
v obli¢eji, bylo patrné i staceni bulbl vzhru.
Na cileny dotaz na podané Iéky rodice sdeélili,
Ze praktickd détska lékafka doporucila podat
ke tlumeni zvraceni Torecan ve formé Eipku.
Ve spolupraci s neurologem byly neurologické
projevy jednoznaéné urCeny jako extrapyra-
midové, pravdépodobné v ramci vedlejSich
UcinkG podaného Torecanu. Pii ambulantni
kontrole 0 osm hodin pozdéji byl nalez jiz
bez patologie, extrapyramidové projevy zcela
ustoupily.

Diskuze

U v3ech tfi pacientd dominovala akutné
vznikld extrapyramidovd symptomatologie.
Pacienti €. 1 a 3 byli dosud zdravi, pacientka
¢. 2 byla po dobu dvou mésict lé¢ena pro jiné
zévazné zékladni onemocnéni (ALL).

Nahle vznikld neurologickd symptoma-
tologie je vzdy velmi zdvaznym pfiznakem,
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mize doprovézet onemocnéni CNS nebo byt
projevem toxického dcinku 1€k nebo jinych
latek.

V diferenciélni diagndze akutné vzniklé
extrapyramidové symptomatologie pfipadaji
v Gvahu (2):

1. encefalitida
2. loziskovy proces v oblasti mezencefala

(krvaceni, ischemie, vzacné maligni one-

mocnéni)
3. intoxikace.

Extrapyramidové pfiznaky se mohou ob-
jevit také napfiklad u Wilsonovy choroby nebo
vzacné u kompenzované cirhdzy (3), nastupuji
v8ak pozvolna a vétsinou byvaji pfitomny i jiné
pfiznaky zakladniho onemocnéni.

Pacientky €. 1 i 2 mély objektivni klinic-
ké znamky zanétlivého onemocnéni: nalez
faryngitidy u prvni z nich, ve druhém pfipadé
pfiznaky gastroenteritidy. Laboratorni vySetie-
ni u obou ukazalo lehce vy$si CRP provazené
u pacientky €. 1 lehkou leukopenii s nalezem
reaktivnich lymfocytd v natéru svédgici pro
virovou infekci a u pacientky ¢&. 2 leukocytdzu
s posunem doleva. Izolované zénétlivé posti-
zeni mozku v oblasti bazalnich ganglii bylo
u pacientky ¢. 1 pfi negativnim nélezu na MRI
mozku mélo pravdépodobné. U pacientky ¢&. 2
byla situace komplikovangjsi. Slo o pacientku
léCenou pro leukémii, které byla o 2 dny dfive
podana cytostatika. Bylo mozno pfedpokladat
imunosupresivni efekt podanych 1ékd. Navic
méla pacientka prokdzanou mutaci faktoru
V Leiden (heterozygotni formu) a sekundérné
snizenou hladinu AT Ill, coz mohlo znamenat
zvy$ené riziko tvorby trombdz. PfiCinou uve-
dené neurologické symptomatologie proto
mohly byt:

e encefalitida

e loziskovy proces v oblasti mezencefala
(vylouten  zobrazovacim  vySetfenim
-MRI)

e trombdza cév v oblasti mezencefala — mé-
lo pravdépodobnd (negativni D-dimery,
MRI ndlez).

o intoxikace houbami (neodpovidal klinicky
nalez)

Nalez na oénim pozadi byl normalni. K ové-
feni pfipadnych strukturalnich nebo cévnich
zmén v oblasti mezencefala bylo provedeno
MRI mozku se zcela negativnim nalezem.

U obou hospitalizovanych pacientek jsme
po dohodé s neurologem upustili od planované
lumbalni punkce. Divodem byl negativni nélez
pfi vySetfeni mozku magnetickou rezonanci
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i skute¢nost, ze v akutni fazi encefalitidy
s intracelularnim edémem, ktery nelze pro-
kdzat ani na MRI, nemusi byt proteinorachie
signifikantni.

Toxikologické vySetfeni u prvni pacientky
prokdzalo rutinni analyzou pouze pfitomnost
Guaifenezinu, ktery byl pfedtim podan intra-
vendzné, u pacientky €. 2 byl toxikologicky
nélez negativni.

U vdech tfi pacientd extrapyramidové
pfiznaky odeznély bez cilené &by béhem
48 hodin.

Podani antiemetik mize byt provézeno
fadou nezédoucich U¢inkd. Z téchto divod(
musi byt u déti indikovano spiSe vyjime€né,
velmi uvazlivé, a to az po zcela jasném stano-
veni vyvolavajici pficiny.

Pfed podanim antiemetik by méla byt
vylou€ena nésledujici onemocnéni:

o nahld pfihoda bfisni

e hepatitida

e onemocnéni Zlucovych cest

o infekce moCovych cest

e bronchopneumonie

o diabetes mellitus

e otravy léky, toxiny nebo potravinami

e onemocnéni CNS (zanéty, nadory aj.).

Pfi podani antiemetik je dllezité zvolit
vhodné antiemetikum podle pficiny zvraceni
a seznamit se dikladné s jeho moznymi ne-
Z&doucimi uginky.

U vSech tfi demonstrovanych pacienti
se jednalo o nezédouci U¢inky podaného
antiemetika - tietylperazinu. Tietylperazin
(Torecan) je plivodné sedativni neuroleptikum,
dnes je pouzivan pfevazné jako antiemetikum
a antivertigindzum. Plsobi antagonisticky na
centrélnich dopaminovych receptorech. Pfi
jeho podavani se mohou vzacnéji vyskytnout
neurologické pfiznaky v podobé extrapyra-
midového syndromu, a to i po terapeutické
davce. Nejcitlivéjsi k manifestaci téchto ved-
lejSich Gcinkl jsou déti a mladé Zeny. Mohou
se objevit r(izné extrapyramidové pfiznaky:
z&8kubovité pohyby o€i, mimovolni grimasy
v obliceji, kiece svall, zejména licnich, bolesti
Sije s hyperextenzi, tremor, generalizovand
dystonie a okulogyrické krize. Neurologické
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symptomatologie se objevuje za 4-72 hodin
po podéani léku. Do 24-72 hodin pfiznaky
postupné odezni, l1é¢ba neni nutnd. Pfi sou-
¢asném podéni tramadolu se mohou objevit
kiece. PFi poziti vétSich davek byly popséany
i zivot ohrozujici poruchy dychani, které vyus-
tily v koma. Pfi zdvaznych pfiznacich je mozno
pouzit antidotum, kterym je parasympatikolyti-
kum Akineton.

Tietylperazin je indikovan pouze u déti
starSich 15 let. V praxi se vSak asto setkdvame
s tim, ze je poddvan mlad$im détem, nékdy i na
doporuceni pediatra. Pfi jeho podavani je nutno
pacienta vzdy fadné poucit o moznosti vedlej-
Sich Gcinkd, které mohou mit velmi dramaticky
pribéh a pacient je zbytecné vySetiovan s po-
dezfenim na zavazna neurologickd onemocnéni
(4). Mozné vedlejsi neurologické ucinky nejsou
dostatené podrobné specifikovany v pfibalo-
vém letaku pro drazé a ¢ipky, jsou podrobné
popsany pouze u injekeéni lékové formy.

Zaveér

Cilem naSeho sdéleni je upozornit lé-
kafskou vefejnost na mozné vedlejsi Ucinky
antiemetik u déti, které mohou mit drama-
ticky klinicky obraz. Tvafi v tvaf pacientovi
s alarmujicimi neurologickymi pfiznaky je pfi
nedostatku informaci lékaf nucen indikovat
zatézujici a ¢asto nakladna vySetfeni, ktera by
byla jinak zcela zbyte¢nd. V naSem pfipadé $lo
u dvou pacientek o MRI a uvazovanou lumbal-
ni punkci, od které vSak bylo nakonec u obou
pacientek upusténo.

Je nutno pfipomenout, ze extrapyrami-
dové pfiznaky se mohou objevit i po podéni
jinych antiemetik ze skupiny neuroleptik
(Prochlorperazin), antagonist(i dopaminovych
D2 receptorl (Cerucal), byly popsény i po
podani nékterych antagonist( serotoninu na
5-HT3 receptorech (setrony) uzivanych hlavné
v onkologii.

Diagnéza intoxikace je vSeobecné velmi
obtizna. | kdyZ na ni pomyslime a dotazujeme
se cilené na poZiti 1ék(, anamnestické Udaje
od rodi¢t mohou byt zavadéjici nebo nedpliné.
Je rozhodné pfinosné dotazovat se rodicd
opakované.
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