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Symposium l. — rlst a vyvoj

SPORTEM KU ZDRAVI
Aleksijevi¢ D, Zapletalova J
Détska klinika LF a UP Olomouc

Rast a vyvoj je velmi citlivym ukazatelem zdravi ditéte a jeho sledovani patfi mezi zakladni
postupy pfi preventivnich pediatrickych prohlidkach i mimo né. V jednotlivych obdobich se
rast ditéte fidi danymi pravidly a je ovlivnén fadou exogennich a endogennich faktorq, jejichz
vzajemné plsobeni se projevi na konecné dospélé vysce.

Jeden z dulezitych exogennich faktor( ovliviujici vyznamné rlst a vyvoj jedince je fyzicka
zatés. Cetné studie prokazaly, e koncentrace riistového hormonu se béhem cvi¢eni méni.
Vyplavovani ristového hormonu je dileZitou fyziologickou reakci organismu na pohybovou
aktivitu a zavisi na délce a typu fyzické zatéze [1]. Dlouhodobé cvi¢eni s maximalni zatézi
kombinované s psychickym stresem u vrcholovych sportovcl vsak vede v détském véku k
mensi télesné vysce nez je dana genetickou predispozici, coz potvrzuji i nékteré prospektivni
studie [2].

Uvadime kazuistiku mladého sportovce, ktery se do endokrinologické poradny dostal na
doporuceni lékare télovychovného lékarstvi, pro zdvaznou a progredujici rlistovou retardaci.

1. DePalo E, et.al. Effects of two different type sof exercise on GH/IGF axis in athletes. Is the free IGF-1
ratio a new investigative approach?Clinica Chimica Acta 2008, 387:71-74

2. Neoklis A et al. Final height in elite male artictic gymnasts. J Pediatr Endocrinol Metab 2012, 25: 3-4

VESELY TRPASLIK

Prihova S, Dusatkova P, Lebl J

Pediatricka klinika 2. LF UK a FN v Motole, Praha

Martin byl poslan na endokrinologické vysetfeni pro maly vzr{st.

Narodil se jako druhé dité zdravych rodi¢d ve 42. tydnu z fyziologického téhotenstvi
vyvoladvanym porodem zdahlavim. Porodni hmotnost byla 3900 g a délka 53 cm. Nebyl
kriSeny, ale po porodu prosel mnoha hodinami fototerapie pro novorozenecky ikterus.
V kojeneckém véku se vyvijel dobte, jen zacatek vyvoje chrupu (v 16 mésicich) a uzavirani
velké fontanely (ve 20 mésicich) byly opozdéné. Po celé batoleci obdobi byl jen minimalné
nemocny.

Obj. ve véku 3 roky a 3 mésice mél Martin 85 cm (-3,66SD) a 12 kg. Predikce dospélé vysky
dle rodic¢l pritom byla na 40. - 95. percentil. Martin byl porodni délkou na 80. percentilu,
postupné se ale propadal v rlistovém grafu aZ na -3,66 SD. Pri vysetieni byl Martin pohodovy
vesely chlapecek sproporciondalné malou postavou, nehmatnou Stitnou Zlazou,
prepubertalnim chlapeckym genitdlem s varlatky 1/1ml. Na usmévavé tvari bylo napadné
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vysoké celo a naznacené sedlovity kofen nosu, i kdyz nelze popfit jistou podobnost
s tatinkem.

V laboratornich vysledcich dominovala centralni hypotyreoza (TSH 0,992, fT4 5,88), nizka
hladina IGF-1 (6 ug/l, tj. -1,73SD) a normocytarni anémie. Zahdjili jsme substituci
hypotyreozy a nasledné byly provedeny stimulaéni testy na rlstovy hormon s maximalnim
vzestupem hladiny rlistového hormonu na 1,05 ug/l a s plochou odpovédi kortizolu (max.
222 umol/l).

V MRI mozku byla zjisténa hypofyza vyklenujici se na droven stropu tureckého sedla, na
dynamickych sekvencich je syceni hypofyzy ale spiSe minimdlni, coz by odpovidalo dle MRI
pfitomnosti adenomu. Soubézné probihalo molekularné-genetické vysetreni, které potvrdilo
nalez dvou mutaci v genu PROP1 (IVS1+1G>T a 150delA), které Martin zdédil od maminky
(150delA) a tatinka (IVS1+1G>T).

Zavér: Martin ma deficit ristového hormonu a centralni hypotyreozu na podkladé vrozeného
defektu genu PROP1. Z publikovanych dat je zndmda moznost ¢asné vzniklé hyperplazie bunék
hypofyzy, které mohou imitovat az tumor v této oblasti s Utlakem okolnich struktur. | kdyzZ je
Martin vékové nejmladsi s timto ndlezem, lze predpokladat, Ze nalez na MRI je v souladu
s touto diagndzou. Martin se zacal léCit rGstovym hormonem a jeho reakce na tuto IéCbu i pfi
redukované davce rlistového hormonu je vyborna.

Molekuldrné geneticka analyza probéhla diky grantu IGA MZ NT13692.

ANOFTALMIE A PORUCHA RUSTU: SPOLECNA GENETICKA PRICINA ?
Dusatkova P, Zmitkova Z, Simandlova M, Sedlacek Z, Lebl J
Pediatrickd klinika a Ustav biologie a lékaFské genetiky 2. LF UK a FN v Motole, Praha

Ales, nyni Ctyflety chlapec, se narodil v37. gestatnim tydnu s intraiuterinni rdstovou
retardaci (porodni vdha 2060 g, délka 44 cm; <3. percentil) a bilaterdlni anoftalmii.
Postnatdlné nedoslo k urychleni ristu z dlivodu pozdéji prokdzaného deficitu rlistového
hormonu. Magnetickd rezonance mozku prokazala bilaterdlni agenezi oci, absenci o¢nich
nervi a optickych chiasmat. Adenohypofyza byla nedetekovatelnd, ale neurohypofyza
s hypofyzarni stopkou byly normalné lokalizovany. U AleSe jsme rovnéz zaznamenali poruchu
sluchu.

Mezi geny ovliviiujici soucasné morfogenezi oka i hypofyzy patfi pfedevSim transkripéni
faktory pusobici v ¢éasném embryondlnim vyvoji: OTX2 (Orthodenticle homeobox 2), SOX2
(SRY box-2) a BMP4 (Bone Morphogenetic Protein 4). Genetické vySetifovani OTX2 a SOX2
pomoci metody pfimé sekvenace vSak u AleSe neprokazalo pfitomnost kauzalni mutace. Az
Cipova analyza celého genomu odhalila de novo submikroskopickou deleci v oblasti
14922923 o délce 5,8 Mb, kterd zahrnovala i ztratu genu OTX2.

Lécba AleSe ristovym hormonem v denni davce 25 ug/kg byla Uspésna pouze Castecné.
Podafrilo se sice zastavit pokracujici rlstovou retardaci, ale nedoslo k plnému catch-up rustu,
ktery pozorujeme u jinych pacientl s tézkym deficitem rdstového hormonu. Vliv na potencial
rastu u probanda mohou mit i dalsi geny lokalizované do deletované oblasti genomu.
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Mikrodelece genetického regionu 14922923 jsou asociovdny s poruchami vyvoje oka a
dalsimi symptomy, mezi nimiz dominuje rlstova retardace, kterou lze vSak jen obtiiné
korigovat poddvanim rlistového hormonu.

Podpofeno grantem IGA MZ NT13692.

MENSTRUACNI KRVACENI U DVOUMESICNi DIVENKY
Novotnd D, Zerhau P, Magnova O, Vlahova Z, Vrzalova Z

Pediatrickad klinika, Klinika détské chirurgie, ortopedie a traumatologie, Klinika radiodiagnos-
tiky a Centrum molekuldrni genetiky a genové terapie FN Brno a MU

Dvoumésicni divenka byla prelozena ze spadové nemocnice, kam byla pfijata pro
makroskopickou hematurii, stfedné zvySené zdanétlivé parametry, leukocyturii a ndlez
cystického Utvaru v malé panvi. Pfi prijeti byla afebrilni, dobfe komponovand a vykazovala
pfimérené hmotnostni prirtstky.

Narodila se ze lll. nekomplikované gravidity s obvyklymi porodnimi parametry ( 3700g / 50
cm). Z novorozeneckého screeningu byl u ni prokazan deficit 21-hydroxylazy s genotypem
CYP21P/CYP21//c.290-13A/C>G a maskulinizaci genitalu typu Prader IIl. Nasazenou terapii
gluko a mineralokortikoidy s dodavkou NaCl tolerovala velmi dobte. Hladina 17
hydroxyprogesteronu se normalizovala béhem tfi tydnd. Po pfijeti na kliniku byl na
sonografii nalez hematokolpometry, dilatace pravého ureteru a cystickych uUtvard na
ovariich, z nichZz nejvétsi dosahoval velikosti 67x48x52 mm. Soucasné byla potvrzena a
zahdjena antibiotickd |é¢ba mocova infekce. Doplnéné CT bricha jednoznacné potvrdilo
ovarialni plvod cystickych utvard, z nichZz nékteré byly septované. V LHRH testu dosahovaly
gonadotropiny pubertdlnich hodnot slehkou dominanci FSH- obraz fyziologické
,minipuberty”. Klidové hladiny estradiolu byly velmi vysoké. V celkové anestezii byla
provedena dilatace uretrovaginalni pistéle s vypusténim vaginalniho sanquinolentniho
obsahu a punkce nejvétsi ovarialni cysty. Cytologické vySetfeni neprokazalo onkologicky
suspektni bunky. Vzhledem k progresi velikosti cysty béhem nékolika dalSich dni, byla
zvazovana jeji laparoskopicka fenestrace k prevenci torze ovaria, ale hladina estradiolu
postupné klesala, krvaceni zvulvy spontanné ustalo béhem 5 dnl, velikost cyst dale
neprogredovala, proto byl zvolen konzervativni postup. BEhem dalSich 14 dn0 doslo zcela
k vymizeni cystickych uUtvar( na ovariich a normalizaci hormonalnich hladin. V zdvéru je
diskutovana mozna etiologie tohoto krvaceni a jeho souvislost se zakladnim onemocnénim.

CHLAPEC S NADOREM CNS A ZNAMKAMI PREDCASNE PUBERTY
Magnova O, Bobkova A
Pediatricka klinika a Klinika détské onkologie LF MU a FN Brno

Uvod. PFed¢asna puberta je u chlapci zpravidla organicky podminéna, jedna se o
gonadotropin independentni pubertu - pseudopubertu. Nejéastéji je vyvolana nadorovou
produkci pohlavnich hormont nebo CAH, u chlapci je i mozna HCG stimulace LH receptoru
Leydigovych bunék.
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Kasuistika: U 6,5 letého chlapce byly pti pravidelném presetifeni 5 let po ukonéeni 1é¢by pro
monosystémovou formu LCH zjistény znamky rozvoje puberty. Klinicky byla pfitomna
zvétsena varlata na objem 5 ml, ochlupeni PH3 dle Tannera, genital v rlstu, akné a zhrubnuti
hlasu.

Nebylo pfitomno urychleni kostniho zrani — dle TW3 6,5 roku, rlstova rychlost za posledni
rok zvySena na 7,8 cm/rok (1,9 SDS).

Provedena laboratorni vysSetfeni prokazala vysokou hladin testosteronu 10 nmol/I
s narGstem aZ na 43 nmol/l. V LH-RH testu byla suprese gonadotropin(i, CAH byl vyloucen.
Zachycena zpocatku jen mirné zvysena hladina B-HCG, inicidlné v séru 39 U/I (0-5), postupné
narudst na 160 U/I.

Zobrazovacimi vySetfenimi nalezeno lozisko velikosti 2 cm v oblasti globus pallidum vlevo,
biopticky potvrzen maligni germinalni nador, vzhledem k hladiné B-HCG v likvoru 157 U/I
nesplrioval kriteria pro sekretorickou formu (nad 500 U/I) s horsi prognosou na vylééeni.

Z endokrinologického hlediska zavedena |écba cyprotoron-acetdtem a onkologové zahdjili

YT

jak B-HCG, tak testosteronu.

Diskuse: Nastup rozvoje sekundarnich pohlavnich znakd byl velmi rychly, stejné jako ndarlst
hladiny B-HCG a testosteronu pred zahdjenim chemoterapie. Zajimava byla relativné nizka
vstupni hladina B-HCG vzhledem ke hladiné testosteronu.
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Symposium Il. — glykémie

N4

NEOBVYKLA PRICINA PORUCHY VEDOMI U 15LETE DiVKY
Krékova P, Pomahacova R, Maly J, Spidlenova K

Détska klinika FN Plzen, Détské oddéleni Sokolov a Psychiatrickd klinika FN Plzeri

vvvvv

benzodiazepiny ve 14 letech véku. Matka divky lé¢ena inzulinovou pumpou pro diabetes
mellitus 1. typu.

Lucie byla nalezena matkou v odpolednich hodinach s poruchou védomi. Po ptijezdu RZP
byla namérena tézka hypoglykémie 1,7 mmol/I a po intravendzni aplikaci 40 % glukézy doslo
k Upravé stavu védomi. Pacientka byla prevezena na spddové détské oddéleni, kde ve
vstupni laboratofi opét zachycena tézka hypoglykémie. Pfes infuzni terapii 10 % glukdzy
doslo v den pfijeti v no€nich hodinach znovu k hypoglykémii s klinickou symptomatologii.
V priibéhu dalsi hospitalizace jiz hypoglykémie zachyceny nebyly. Vzhledem k nejasné
etiologii probéhlé tézké hypoglykémie byla pacientka, po vylouceni adrenalni insuficience a
thyreopatie, prelozena na Détskou kliniku FN Plzedn kvylouceni organického
hyperinzulinismu. V prabéhu 36hodinového testu lacnénim ale nedoslo k rozvoji hypoglyké-
mie, coz pro organicky hyperinzulinismus neni typické. Ze zajisténého vzorku krve
odebraného pti hypoglykémii byla potvrzena vysoka hladina inzulinu (3 000 mlU/I) a naopak
suprese hladiny C-peptidu (0,031 nmol/l), coz nas vedlo ke koneéné diagndze hypoglycaemia
factitia. V prabéhu hospitalizace na Psychiatrické klinice pacientka priznala podani inzulinu.

Tato kazuistika znovu poukazuje na duleZitost kompletnich odbér( véetné hormonalnich
v akutnim stavu pfi hypoglykémii.

K CEMU MUZE BYT TAKE DOBRA INZULINOVA PUMPA ?
Sumnik Z, Obermannova B, Dusatkova P, Priihova S, Lebl J
Pediatrickd klinika 2. LF UK a FN v Motole, Praha

Petr byl prijat na nasi kliniku ve véku 3,5 mésicl. Narodil se z 1. fyziologické gravidity, jeho
porodni hmotnost i délka byly v normé (3220 g/50 cm, porod v terminu), bezprostfedni
poporodni adaptace byla bez komplikaci. V prvnich tydnech Zivota si maminka vSimla stavu
apatie doprovazenych zrudnutim a trvajicich nékolik minut. ProtoZe se frekvence i intenzita
téchto epizod s vékem zvyraznovaly, rodice kontaktovali svého praktického détského lékare,
ktery dité odeslal do spadového détského oddéleni s podezfenim na epilepsii. Zde byla
v ramci metabolického screeningu vysettena téz glykémie, ktera byla v zachvatu 1,8 mmol/I.
Ostatni vysetfeni byla v normé, véetné neurologického nalezu a EEG. Pti opakovani ataky byl
proveden odbér hladin hormontl ovliviujicich glycidovy metabolismus s ndsledujicimi
vysledky: glykémie 1,6 mmol/l, rGstovy hormon 16,2 mlU/I, kortizol 44 nmol/l, IRl 11,3 mIU/I,
C-peptid 530 pmol/l. Stav byl uzaviran jako suspektni hypopituitarismus a byla zahdjena
substitu¢ni terapie hydrokortizonem. ProtoZze se vsak hypoglykémie na této terapii
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neupravily a Petr vyzadoval vysoky pfisun parenteralni glukdzy, byl prelozen na klinické
pracovisté. Pfi pfijeti byly laboratorné potvrzeny hypoglykémie s minimem 1,4 mmol/l,
opakovanymi odbéry byl potvrzen hyperinzulinismus. Hladina ristového hormonu byla
v atace 26 ug/l, kortizol (jiz bez substituce) 474 nmol/l. V prvnich dnech jsme zahdjili terapii
diazoxidem v postupné stoupajici davce, na vysi glykémii a potiebu glukdzy to vSak prakticky
nemélo vliv. Sou¢asné molekuldarné genetické vysSetfeni prokazalo heterozygotni mutaci
v genu ABCC8 (R1436Q) kddujiciho SUR1 podjednotku kaliového kanalu. Proto jsme tuto
[é¢bu zménili za octreotid, na ktery zpocatku zareagoval vyborné. Po nékolika dnech jsme
byli nicméné nuceni postupné zvysovat davku a zkracovat intervaly poddvani az na 40
mg/kg/den v 8 dennich davkach. Stale viak dochazelo k poklesim glykémii pred nasledujici
ddvkou octreotidu. Proto jsme se rozhodli zahdjit jeho kontinudlni podavani pomoci
inzulinové pumpy. Na tuto zménu pacient zareagoval velmi dobre, davku octreotidu jsme
mohli snizit na 28 mg/kg/den a hypoglykémie se jiz nevyskytly. S odstupem nékolika tydnd
bylo provedeno PET-CT, které prokdzalo dvé loZiska zvySené akumulace v hlavé a téle
pankreatu. Chirurgické tfeseni by tedy bylo rizikové, proto pokracujeme v konzervativni
terapii. Petr se prozatim wvyviji velmi dobfe, je trvale normoglykemicky a jeho
psychomotoricky vyvoj je vyborny.

Podporeno grantem IGA MZCR ¢. NT 11402.

PERZISTENTNi HYPOGLYKEMIE U NOVOROZENCE
Rozenkovd K, Obermannova B, Prihovd S, Dusatkova P, Lebl J, Sumnik Z
Pediatricka klinika 2. LF UK a FN v Motole, Praha

Petra se narodila jako prvni dité dvou zdravych rodi¢li z nekomplikované gravidity, v terminu
indukovanym porodem zahlavim. Jeji porodni hmotnost byla 3800 g a porodni délka 51 cm.
Nebyla kfiSena a bezprostfedni poporodni adaptace byla dobra. Na konci étvrté hodiny po
porodu se objevil neklid a prosednuti a byla zjisténa hypoglykémie (1,3 mmol/I). Byl zahdjen
parenterdlni privod glukdézy a ¢asné krmeni materskym mlékem, ale pro opakujici se
hypoglykémie bylo nutné privod glukdzy navysit az na 13mg/kg/min. V laboratornich
odbérech z doby hypoglykémie byla zjisténa vysoka hladina inzulinu (IRl 15,4mIU/I). Ostatni
parametry véetné zanétlivych byly v normé.

Na nasi kliniku byla Petra preloZena z novorozeneckého oddéleni ve véku péti dnl pro
pretrvavajici vysokou potfebu dodavky glukdzy k zajisténi normalni glykémie. PFi preruseni
dodavky glukézy byla zachycena spontanni hyperinzulinemickd hypoglykémie (1,8
mmol/l, IRI 13,3 mIU/I, C-peptid 1009 pmol/I a beta-hydroxybutyrat 0,1 mmol/l). Na zakladé
téchto vysledkd byla stanovena diagndza perzistentni hyperinzulinemické hypoglykémie
(PHHI). Zahdjili jsme |écbu diazoxidem, kterda vSak nemeéla dostatecny efekt na prevenci
hypoglykemickych epizod. Proto byla po 2 dnech této terapie zahajena Iécba
somatostatinovym analogem octreotidem ve 4 dennich davkach s.c.,, kterd spolu s
frekventnim kojenim vedla k udrzeni takrka normalnich hladin glykémii bez nutnosti
parenteralniho privodu glukdzy. Paralelné probihalo molekularné genetické vysetreni, které
zjistilo de novo heterozygotni mutaci Ser73delCCT v genu HNF4A, ktery kdduje transkripéni
faktor HNF-4 alfa.
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Mutace v genu HNF4A v klasické formé zpUsobuji vznik HNFAA-MODY diabetu. Bylo zjiSténo,
Ze az 56 % nositell mutace ma novorozeneckou makrosomii a 15 % nositel(i transientni
(nékdy vyrazné) hyperinzulinemické hypoglykémie s reakci na diazoxid. V mladé dospélosti
Ize bohuZel u nositell mutace ofekavat rozvoj diabetu MODY. Na zakladé genetické diagndzy
jsme ve 3 mésicich véku znovu vyzkouseli 1é¢bu diazoxidem a v tomto pripadé bylo mozné
pfi postupném navySovani davek diazoxidu vysadit |écbu octreotidem pfi udrieni
normoglykémii. V soucasné dobé je Petfe 13 mésicl, glykémie mda normalni, dobfe prospiva
a jeji psychomotoricky vyvoj je pfiméreny.

Diky v€asnému molekularné genetickému vySetfeni je moziné rozlisit jednotlivé pficCiny
vrozeného hyperinzulinismu a efektivné upravit diagnostické schéma i 1éCbu.

Molekuldrné genetické vysetreni bylo provedeno v ramci feSeni grantu IGA NT 11402.

HNF1beta - ENOM MODY ?
Malina M, Dusatkova P, Cinek O, Novotna D, Lebl J, Seeman T, Prihova S
Pediatrickad klinika 2. LF UK a FN v Motole, Praha

Mutace v genu HNF1B jsou prokdzanou pfi¢inou rozvoje diabetu typu MODY (maturity onset
diabetes of the young). V posledni dobé se zjistuje, Ze tento faktor ovliviiuje mnohem vice
nez jen beta-bunku pankreatu.

Kasuistika: Nyni sedmnactiletd pacientka bez vyznamnosti v rodinné anamnéze. lJiz
prenatalné zjistény mnohocetné cysty na ledvinach charakteru autozomalné recesivni
polycystdzy, od 3. mésice diagnostikovana chronicka rendlni insuficience, ktera velmi pomalu
progredovala. V 15 letech zrychlenda progrese renalni insuficence pravdépodobné na
podkladé pyelonefritis, konstruovana a.-v. fistule pro chronickou dialyzu. V 16 letech byla
zahdjena |éc¢ba rlistovym hormonem pro renalni nanismus, pfi pravidelné endokrinologické
kontrole zjisténa hyperglykémie, vzhledem k souéasné polycystéze ledvin vysloveno
podezieni na syndrom renalnich cyst a diabetu — MODY5. Lé¢ba DM dietou. Na zakladé
grantového projektu prokazana heterozygotni mutace R165H v genu HNF1B. V 16,5 letech
zahajena chronicka hemodialyza. V 17 letech byla pacientce transplantovana ledvina od
zemrelého ddarce. V pooperaénim pribéhu vzhledem k MODY5 pouzit specificky
imunosupresivni protokol sjen 4dennim poddvanim kortikoidd. Po transplantaci vzestup
glykemii (max. 16 mmol/l) a nutnost pfechodného podavani inzulinu nejspise v souvislosti s
vysokymi ddvkami kortikosteroidd a imunosupresivni |é¢by takrolimem.

Hepatocytarni nuklearni faktor beta, kddovany genem HNF1B je zasadnim transkripénim
faktorem pro prenatalni vyvoj ledvin, pankreatu a jater a mlZe pUsobit vrozené strukturalni
a funkéni poruchy téchto organid. Vedle znamych geneticky podminénych cystéz ledvin
(autozomalné dominantni a recesivni polycystéza), se v posledni ukazuje, Ze mutace v genu
HNF1B jsou castou pfic¢inou rGznych cystickych onemocnéni ledvin. Mutace v genu HNF1B
tedy mohou zpuUsobovat velmi variabilni spektrum fenotypickych projevl, vedle rozvoje
diabetu typu MODY taktéz cystozy ledvin.

Podporeno granty IGA NT11402 a MZ NT11457.
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Symposium lll. — nadledviny

MUSI BYT MYOPATIE VZDY PRiZNAKEM PRIMARNIHO SVALOVEHO POSTIZENI ?
Kytnarova J, Tesafova M, Berankova K, Hansikovd H, Zeman J
Klinika détského a dorostového lékarstvi 1. LF UK a VFN, Praha

Chlapec se narodil v terminu z 2. fyziologického téhotenstvi zdravych rodi¢l s porodni
hmotnosti 3400 g, délkou 51 cm a dobrou poporodni adaptaci. Od kojeneckého véku byl
sledovany pro hepatopatii. Psychomotoricky vyvoj byl v prvnim roce hodnocen jako
pfiméreny, ve tfech letech zacal zakopavat, odmital chizi. Ve ctyfech letech byla zjisténa
diskrétni myogenni léze a mirnd mentdlni retardace. Pfi prvnim vySetfeni na naSem
pracovisti v5 letech méfil 127,5 cm (+2,21 SDS), hmotnost byla 26 kg (BMI +0,28 SDS).
V klinickém obraze dominovaly myopatie, mirnd mentalni retardace a hyperpigmentace.
V laboratornich nélezech byla zjisténa mirna elevace kreatinkinazy (CK, 5, 22 ukat/I) a nulové
hodnoty kortisolu. Po podani Synacthenu nedoslo k vzestupu sekrece kortisolu (4, 6,85, 5,22
nmol/l), basdlni hladina ACTH byla 2220 ng/l. Kostni vék dle TW3 odpovidal 7 letdm. Jeho
mladsi sestra se narodila v terminu z 3. téhotenstvi s porodni hmotnostni 3050 g a délkou 51
cm, ve véku dvou let méfila 97 cm (+2,66 SDS), hmotnost byla 19,5 kg (BMI + 2,83 SDS). CK
bylo 7, 32 ukat/I, kortisol po podani Synacthenu 21, resp. 15 nmol/l, ACTH 2412 ng/I. Kostni
vék odpovidal 3,82 roku (+1,88 SDS). Laboratorni ndlezy svédcily pro primarni adrendlni
insuficienci. Starsi sestra sourozencli zemrela ve véku dvou let na edém mozku v prabéhu
mirného respiracniho infektu.  Vzhledem kanamnéze bylo zvaiovdano onemocnéni
s autosomalné recesivni dédi¢nosti, klinicky obraz vedl k podezfeni na familiarni syndrom
rezistence viac¢i ACTH. Molekularné genetickym vysetfenim byla u obou déti potvrzena
mutace genu MC2R. Exony genu MC2R a pfiléhajici intronové oblasti byly vySetfeny
sekvenacni analyzou a nalezeny dvé nukleotidové zamény. Mutace ¢.709T>G vytvari stop
kodon a mutace c¢.-30115C>A se nachazi v promotorové oblasti genu. Pfitomnost obou
mutaci byla ovérena restrikéni analyzou u obou pacietll a téZ potvrzena u jejich rodici. Oba
nemocné déti jsou sloZeni heterozygoti pro mutace c.[709T>G];[-30115C>A]. Otec je
heterozygotem pro mutaci c.[709T>G];[=]. Matka je heterozygotem pro mutaci c.[-
30115C>A];[=]. Patogenita mutace c.-30115C>A byla ovérena expresni analyzou pomoci
kvantitativniho real-time PCR.

S podporou grantu RVO-VFN64165/2012

CO MA SPOLECNEHO KONGENITALNi ADRENALNi HYPERPLAZIE A KONGENITALNi
GLAUKOM ?

Vesely O, Necasova M, Vrzalova Z

Détskd endokrinologickd ambulance, Svitavskd nemocnice a.s., Centrum molekuldrni biologie
a genové terapie, Détskd nemocnice, FN Brno a Ustav patologické fyziologie, LF UP Olomouc
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Lukdsek (nar. v srpnu 2004 ) je chlapec, ktery se narodil s kongenitdlnim glaukomem, coz je
oCni vada, kterd je kromé zvySeného nitrooc¢niho tlaku spojena s pritomnosti opacit
v rohovce, buphthalmem (zvétSené ocni koule), anomaliemi predni o¢ni komory, atrofii
duhovky a predevsim tézkou poruchou vizu. Sourozence nemad. Chlapec byl odeslan
k vysetfeni do nasi endokrinologické ambulance obvodni Iékafkou pro pubarché praecox,
kterého si vSimli koncem roku 2011. P¥i vstupnim vySetfeni u nds v dubnu 2012 chlapec
vysky 123 cm (17. percentil, -1,0 SD), hmotnost 30 kg (hm/v +2,25 SD), Tanner: G1, PH2,
testes ++, volum 2 ml oboustranné. Ristovy dédicny potenciadl 164 cm (-2,3 SD) £ 9 cm (-3,6
az -1,0 SD). Kostni vék dle rentgenologl + 4 roky, v protikladu k tomuto nalezu ristova krivka
prekvapivé nevykazovala akceleraci v rlistu. Laboratorné bazalni hladiny hormoni: LH pod
0,2 IU/L, FSH pod 1,0 IU/L, 17-OHP 8,5 nmol/L, DHEA-S 3,3 umol/L, androstendion 3,5
nmol/L. Proveden ACTH test: bazadlné 17-OHP 12 nmol/L, kortisol 651 nmol/L, ACTH 180
ng/mL, po stimulaci 17-OHP 18 nmol/L, kortisol 963 nmol/L. Bazalni hladiny ACTH a 17-OHP
jsou tedy sice patologické, ale vzestup 17-OHP po stimulaci nebyl presvéddivy. Soucasné
s ACTH testem odebrana krev na genetické vysetreni, které nakonec potvrdilo podezreni na
late onset formu kongenitalni adrendlni hyperplazie pfi deficitu 21-hydroxylazy. Hoch je
sloZzeny heterozygot mutaci p.P30L a ¢.290-13A/C>G CYP21A2 genu. Vysledek konzultovan
s vySSim pracovistém vcetné kostniho véku, ktery prehodnocen, urychleni ¢ini jen 1 rok a 9
mésicll. Zahdajena lécba hydrocortisonem v davce 10mg/m2. Lukas ma ze strany matky dva
bratrance: Giuliano (r. 93) mél diagnostikovdnu CAH vroce 2000 pfi nalezu pubarche
praecox na zakladé ACTH testu. Doplnili jsme nyni u ného genetickou analyzu s vysledkem
heterozygot c290-13A/C>G v CYP21 genu. Dominik (r. 97) je u nas veden pro maly vzrlst a
hypertrichosu, ale mutace v CYP21 genu u ného neprokazana.

A co ma spole¢ného CAH a kongenitalni glaukom? Nejéastéjsi pric¢inou kongenitalniho
glaukomu je mutace CYP1B1 genu. Oba geny tedy patfi do spoleéné CYP rodiny. Obé
onemocnéni se rovnéz dédi autozomalné recesivné. Zda je u naseho pacienta pfi¢inou jeho
poruchy zraku vySe uvedena mutace v tuto chvili nevime. Mdme predbéiné domluvenou
genovou analyzu na zahrani¢nim pracovisti a v soucasné dobé ¢ekame na souhlas zdravotni
pojistovny, nicméné pevné véfime, Ze se s Vami na konci ledna 2013 podélime o vysledek,
ktery by rodi¢iim chlapce mohl poskytnout potfebné informace pro pfipadné poceti dalSiho
potomka.

Z kazuistiky LukaSe a jeho rodiny je patrné, Ze genetickd vySetfeni se stdvaji nedilnou
soucasti diagnostiky endokrinnich i neendokrinnich chorob.

DVOUMESIENi KOJENEC S TACHYKARDIi A HYPERTROFICKOU KARDIOMYOPATII
Fencl F, Stard V, Blahova K, Lebl J, Sumnik Z
Pediatricka klinika 2. LF UK a FN v Motole, Praha

2mésicni divka z fyziologické gravidity a s nekomplikovanou perinatalni anamnézou byla
odeslana k hospitalizaci pro progredujici hypertrofickou kardiomyopatii provazenou
vyznamnou tachykardii a zhorSenym prospivanim. Jiz v1 mésici véku byla praktickym
détskym lékafem zachycena tachykardie az 200/min., pfi nasledném kardiologickém
vySetieni byla echokardiograficky vyloucena strukturdlni srde¢ni vada, rytmus hodnocen jako
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sinusova tachykardie, hypertrofie levé komory (LV) pfi prvnim vySetfeni pfitomna nebyla.
Béhem nasledujicich 3 tydn( doslo postupné k rozvoji obrazu hypertrofické kardiomyopatie s
napadnou hypertrofii mezikomorového septa, s obstrukci vytokového traktu LV a mitralni
insuficienci 2.-3. stupné. PFi pfijeti na nase pracovisté v klinickém nalezu dominovala
tachykardie, systolicky Selest 3/6, na klzi hlavy, trupu a Castec¢né koncetin byly pfitomny
mapovité hyperpigmentace s predilekci na levé strané, napadna byla cushingoidni facies.
Mimo zhorSeného perordlniho pfijmu nebyly pfitomny jiné klinické znamky srdecniho
selhdni. Pfi Holterovském monitorovani byla primérnd tepova frekvence 160/min.,
maximalni 234/min., rytmus i v maximu trvale sinusovy. Krevni tlak byl v normé. Laboratorni
vysetfeni prokazala periferni hyperthyreézu (TSH 0,008 mlU/l, fT4 44,29 pmol/l, TRAK
negativni), periferni hyperkortizolismus (kortizol 1224 nmol/l, ACTH 1 ng/l), vyznamna byla
elevace NT-proBNP jako markeru srde¢niho selhani. Na RTG snimku hrudniku byly patrné
vicecetné strukturalni zmény obou humeru a Zeber charakteru fibrézni dysplazie. Na zakladé
klinického i laboratorniho ndlezu byla zfejma diagnéza McCune-Albrigtova syndromu. Byla
zahajena terapie thyreostatiky (Thyrozol v Gvodni davce 0,8 mg/kg/den) a betablokatory
(Propranolol postupné navysen do davky 2 mg/kg/den). Uvedena terapie vedla v pribéhu
nékolika dni k poklesu tepové frekvence a normalizaci hladiny fT4. Nasledné doplnéna MRI
nadledvin prokazala mirné zvétseni levé nadledviny. Planovano je izotopové vysetieni funkce
nadledvin a ndsledné bude zvdZzena moznost jednostranné adrenalektomie.

McCune-Albrightlv syndrom se muZe vedle klasické triddy (pfedc¢asna puberta, mapovité
okrsky barvy café-au-lait a kostni fibrézni dysplazie) projevit i dalSimi pfiznaky z endokrinni
hyperfunkce, které mohou prekvapit jiz v ¢éasném kojeneckém véku.

ELA, CO MELA HNEDE SKVRNY NA RAMENI
Malikova J, Obermannova B, Petruzelkova L, Kotalova R, Sumnik Z, Lebl J
Pediatricka klinika 2. LF UK a FN v Motole, Praha

Sestitydenni Ela s nevyznamnou rodinnou a perinatalni anamnézou byla vySetifovana pro
neonatalni cholestazu a hepatopatii. Na UZ bficha a poté i na MRI jater byl zjistén vendzni
shunt kmene portdlni Zily a pravé siné srde¢ni. Shunt byl uzavien katetrizani metodou s
naslednym zlepSenim perfuze jater a s poklesem konjugované hyperbilirubinémie, nicméné
se stacionarni elevaci aminotransferaz a GMT.

Ela byla znovu hospitalizovana ve véku 14-ti mésica s klinickymi i laboratornimi znamkami
periferni predc¢asné puberty. Anamnesticky byla zjiSténa telarché, bélavé vytoky z pochvy a
Ctyri epizody vaginalniho krvaceni jiz od novorozeneckého obdobi. Dale dle rodica byly od
narozeni pritomny skvrny charakteru cafe-au-lait a bolestivost v pravém kycelnim kloubu. V
laboratofi byly jasné znamky periferni predcasné puberty - vysoka hladina estradiolu a
neméritelné nizké hladiny LH a FSH a znamky subklinické periferni hypertyreézy. Jiné
endokrinopatie nebyly zachyceny. Pfi gynekologickém vysetrfeni byla popsana zvétSena
déloha s vySkou endometria 2mm a levostranna cysta ovaria. Kostni vék byl urychlen o 12
mésicl. Pro velmi suspektni diagndzu Mc-Cune Albrightova syndromu (MAS) bylo provedeno
vySetieni skeletu (rtg snimky a scintigrafie), kde byla popsana polyostoticka fibrdzni
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dysplazie. Ela tedy splnila klinicka kritéria MAS. Hepatopatie byla taktéz popsana jako jeden z
moznych projevi MAS.

Byla zahajena suprese periferni predc¢asné puberty Androcurem. Vzhledem k nelepSicimu se
nalezu byla zvazovana jak zména medikamentdzni terapie, tak chirurgické odstranéni cysty
ovaria. Do terapie byl nejdfive zaveden Anastrazol (inhibitor aromataz) v davce 1mg/den.
Pro nedostatecny efekt byl k terapii Anastrazolem priddn Tamoxifen (antagonista
estrogenového receptoru) v ddvce 1mg/kg. Na kombinované 1é¢bé doslo k poklesu hladiny
estradiolu a normalizaci gonadotropind, regresi cysty ovdria a pubertalniho vyvoje, rdstové
tempo se zpomalilo. Postup [é¢by je ve shodé s recentnimi studiemi.

VSE ZACALO ENUREZOU...
Kaprova J, Obermannova B, Puchmajerova A, Maly J, Sumnik Z, Lebl J, Snajderova M

Pediatrickd klinika a Ustav biologie a lékarské genetiky UK 2. LF a FN v Motole, Détské a
novorozenecké oddéleni Svitavské nemocnice

Divka se narodila v roce 1998 zdravym rodi¢lim z gravidity komplikované Rh inkompatibilitou
s nutnosti opakovanych fetdlnich transfuzi. Po porodu podstoupila vyménnou transfuzi a
prodélala syndrom ZluCové zatky. V détstvi zavainéji nestonala. V 11 letech se u divky
objevila sekundarni enuréza. U praktického lékafe byla zjisténa lacnd hyperglykémie
(6,2mmol/l) a divka byla pfijata k dalSimu vySetfeni na spadové lizkové oddéleni. Zde byl
oGTT v normé, zdkladni biochemické vysetreni bylo bez napadnosti. Na ultrazvuku bficha
byla popsana oboustranna expanze v oblasti nadledvin, tento ndlez potvrdila i magneticka
rezonance. Divka byla odeslana na nase pracovisté.

U pacientky byla zjisténa pres den mirna, v noci tézka systolicko-diastolicka hypertenze s
invertovanym cirkadialnim rytmem krevniho tlaku. Hladina ACTH a steroidnich hormonu
nadledvin byly v normé. Hladiny katecholamin(i v moci a metanefrinli v plazmé byly zvySené
a budily podezfeni na pfitomnost feochromocytomu. Divka podstoupila bilateralni enukleaci
tumord, histologické vysSetfeni potvrdilo feochromocytom. ProtoZe bilaterdlni léze budi
podezieni z genetické predispozice, bylo doplnéno molekularné-genetické vysetfeni na
mozné syndromy. VySetieni prokdzalo patogenni mutaci ve VHL (von Hippel-Lindau) genu.
Dva roky po zakroku je divka normotenzni, ma normalni funkci kiiry nadledvin (ACTH test),
metanefriny a katecholaminy jsou v mezich normy, PET CT neprokazuje zndmky recidivy
tumoru. Jiné obtize, které by souvisely s von Hippel-Lindau syndromem divka nema. Celkovy
stav je dobry, upravil se i plvodné nepravidelny menstruacni cyklus.
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Symposium |IV. — détsky endokrinolog v novych rolich: jak
pomoci transsexudlnim mladistvym a chlapciim se sexualni
agresi

MUZ CI ZENA, ZENA Cl MUZ ?
Plasilova |
Détska klinika LF UK a FN Hradec Krdlové, endokrinologickd ambulance Pardubice

Pacientka s nevyznamnou rodinnou i osobni anamnézou byla odesldna na vySetfeni do
endokrinologické ordinace psychiatrem s diagndézou porucha pohlavni identity. Od prvni
tfidy o sobé hovoti jako o chlapci, ucitelé, spoluzaci a rodice ji oslovuji muzskym jménem
Alex. Jeji psychicky stav se vyrazné zhorSuje s pocatkem rozvoje sekundarnich pohlavnich
znaku, nar(istd jeji agresivita, impulsivita. Divka, rodice i psychiatr se domnivaji, Ze nastup
menstruace vyrazné zhorsi jeji psychicky stav.

Prvni endokrinologické vySetreni ve véku 11,5 let neprokazalo Zadné laboratorni ani klinické
abnormity ve vyvoji a divka je odeslana do sexuologické ordinace. Podruhé se setkdvam
sdivkou ve véku 13,5 let, sexuologa v mezidobi s matkou nenavstivila, pfichdzi na
doporuceni gynekologa s Zadosti o zastaveni pubertdlniho vyvoje a zabranéni nastupu
menstruace. V tuto chvili je zvazovadna |écba analogy gonadoliberinu, ale jediné v pripadé
sexuologického vysetreni, které tuto lécbu doporudi jako soucdst komplexni 1écby poruchy
pohlavni identity FtM (female to male).

Porucha pohlavni identity v détstvi ma sva diagnosticka kriteria rozdilna pro divky a chlapce.

Diagnosticka kriteria pro chlapce / divky:
e dlouhodobé silné utrpeni byt chlapcem / divkou, touha stat se divkou / chlapcem
e ddle musi byt pfitomen alespon jeden z nasledujicich znakd:
o zaujeti typickymi Zzenskymi aktivitami, preference Zzenského obleceni, zaujeti pro
div¢i konicky, odmitani chlapeckych her a aktivit / averse vici Zzenskému obleceni
o odmitnuti muzskych / Zenskych anatomickych organG (kdyZ dospivaji preji si byt
Zenou / muzem)
e dosud nezacala puberta
e porucha musi trvat alespon 6 mésicu
Lécbu mladistvych s poruchou pohlavni identity Ize rozdélit do tfi stadii: pIné reverzibilni
|é¢ba analogy gonadoliberinu, ¢astecné reverzibilni IéCba cross-sex hormony a poslednim
stadiem jsou ireverzibilni chirurgické zakroky.
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PORUCHY CHOVANI A SEXUALNi AGRESE
Snajderova M, Zemkova D
Pediatrickad klinika 2. LF UK a FN v Motole, Praha

Karel je spolu se svym bratrem v ndhradni rodinné péci, do nahradni rodiny prisel ve véku 7,5
roku. Vlastnimi rodi¢i byl zanedbavan a zfejmé i tyran. Je jiz nékolik let sledovan détskym
psychiatrem pro hyperaktivitu a poruchy chovani. Bral Rispen a pozdéji Buronil. Dochazi téz
k sexuologovi pro sebeukajeni (zjisténo po prichodu do nahradni rodiny) a nyni i pro sexualni
agresi namifenou vaci mladsSimu bratrovi. PfedCasny sexualni zdjem je orientovan vyhradné
k chlapctm.

K naSemu prvnimu vysetfeni se dostavil s adoptivnimi rodi¢i ve véku 11 r 8 m. Sexuolog nas
pozadal o medikamentozni zastavu puberty, pfipadné o snizeni hladiny testosteronu
k ovlivnéni projeva sexualni agrese.

Rozborem anamnestickych dat jsme zjistili pfed€asny ndstup puberty s pomérné rychlou
progresi. Pfi nasem prvnim vySetfeni odpovidal vyvoj podle Tannerovy stupnice P4, G4,
objem varlat 20/20 ml. Laboratorni hodnoty byly v souladu s pokrocilou pubertou:
testosteron 14 nmol/l, FSH 3,8 IU/I, LH 2,9 1U/I, prolaktin 24,4 ug/l, IGF-1 583 (3,1 SD) ug/I.
V LHRH testu: LHmax 27,2 U/l a FSH max 6,5 IU/l. MR mozku neprokazalo odchylky od
normy.

Ve svém sdéleni diskutujeme pohled pediatrického endokrinologa a moZnosti mezioborové
spoluprace.

CHARAKTERISTIKY SEXUALNICH AGRESORU; ZKUSENOSTI Z LET 2011-2012. PORUCHA
POHLAVNI IDENTITY U DIiTETE. KASUISTIKA FTM OD CASNEHO VEKU

Neumann D, Cihak F
Détskda klinika LF a FN Hradec Krdlové a Détské oddéleni psychiatrické lécebny Havlickiv Brod

V prvni ¢asti uvadime zkusSenosti se skupinou osmi dospivajicich sexudlnich agresord,
doporucenymi k blokadni terapii analogy gonadoliberin(i. Dva z nich maji pozitivni rodinnou
anamnézu. Biologické charakteristiky: Vék 13,2 — 17,0 roku. Jeden z chlapci ma organické
postizeni CNS a VP shunt, dva rostou mezi 3. a 10. percentilem, 1 ma opoZdény nastup
dospivani a pro IUGR byl léceny rlstovym hormonem. Intelektové a psychologické
charakteristiky: 4 maji mirnou mentalni retardaci, 3 normalni intelekt, 1 je gymnazista.
Vétsina z nich ma poruchu socializace. Stupen agrese ve vztahu k véku: chlapci, kteti byli
umisténi na uzaviené pedospychiatrické oddéleni v mladsSim véku spliuji kritéria pro terapii
skupiny 5 nebezpecnosti, ostatni skupiny 4 — 5. Sedmi chlapcim byla endokrinologem
doporucena lécba a tak umoznéno jeji soudni natizeni, 1 zUstal bez |éCby. Charakteristiky
agresoru jsou doplnéné o popis komplexni terapie, moznosti ziskani vzdélani, umisténi
agresoru a spektrum vysetreni.

Ve druhé C¢asti je prezentovan pripad poruchy pohlavni identity v détstvi smérujici
k transsexualismu FtM. Konzistentni vzorec chovani byl od 2 let, rodina po vysvétleni pfijala a
dité podpotila vjim vnimané pohlavni identité. Dité nemad psychotickou poruchu, ma
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definovany karyotyp a hormondini prostfedi organismu. Blokadni terapie analogy
gonadoliberin( byla zahdjena v 11,6 letech pfi B2/3. Je diskutovano nacasovani blokady a
aplikace mezinarodnich doporuceni z roku 2009 (Hembree, JCEM 2009).
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Dité, na které nikdy nezapomenu (l)

PRIBEH JARDY Z FRANCOVY LHOTY
Zapletalova J
Détska klinika LF UP a FN, Olomouc

Historie poddvani rlstového hormonu détem s jeho deficitem zacala pred 55 lety. AZ do
poloviny 80. let byl pfipravovan extrakci z kadaverdznich hypofyz a jeho dostupnost byla v
Ceskoslovenské socialistické republice problematicka, prestoie se ¢eéti a slovensti
patologové na sbéru hypofyz aktivné podileli a na nasem uGzemi byl hormon extrahovdn a
kvalitné purifikovan. CSSR tak slouZila jako zdroj ristového hormonu pro jiné zemé na tkor
kvalitniho Iéceni vlastnich pacientl. Ti se museli spokojit s [é€bou nedostate¢nymi davkami,
kterd byla ¢asto na dlouhou dobu pferusovana.

Kdyz se Jarda narodil, psal se rok 1969. Nasi ordinaci poprvé navstivil v 11 letech a opoustél ji
po 30. roce véku. Jak se ,Ceska cesta” v historii [éCby rlstovym hormonem podepsala na jeho
osudu uvadi ,pribéh pacienta, na kterého nikdy nezapomenu®.

Literatura: J. JenSovsky, J. Lebl, J.S. Christiansen: Ristovy hormon. Galén, 2000

BARBORKA S EPILEPSIi
Kolouskova S, Zemkovéa D
Pediatricka klinika 2. LF UK a FN v Motole, Praha

Barborka se narodila z druhé nekomplikované gravidity, v terminu, spontanné, s hmotnosti a
délkou 3010 g/51 cm. Poporodni pribéh byl komplikovan prolongovanou hypoglykémii
s naslednym rozvojem sepse a vyraznym ikterem. Stav byl Uspésné zvladnut a po 14 dnech
Sla Barborka konecné domu. V prvnim roce prodélal celkem 3x febrilni kfece, pro nédlez na
EEG byla zahajena antiepilepticka l1é¢ba. Zachvaty se vsak i naddle opakovaly, proto byla ve 2
letech hospitalizovana na neurologické klinice. Neurologické vysetieni bylo bez loZiskového
nalezu, na EEG pfitomny specifické grafoelementy. Ve 2 letech méfila 74 cm, vazila 10,4 kg,
psychomotoricky vyvoj odpovidal Sirsi normé, dobfe mluvila, byla proporcionalni, vztah vahy
k vysce na 50. percentilu. Ve vstupnich laboratornich vysledcich méla rdno nala¢no
bezptiznakovou hypoglykémii 2,6 mmol/l, nasledné hormonalni vysetfeni (TSH 2,4 mIU/I,
fT4 6,8 pmol/l, kortizol 109 nmol/l, ACTH 5,6 ug/l IGF -I 12 ug/l) potvrdilo diagndzu
panhypopituitarismu. Byla zahdjena odpovidajici Iécba a Barborka se dobre vyvijela. Od 4 let
se jiz kfec¢e neobjevovaly, neurolog zacal sniZovat antiepileptickou |é¢bu. Bohuzel v 5 letech
se pfi infektu s teplotami kolem 40 stupnili rozvinul metabolicky rozvrat s hyponatrémii,
hypoglykémii a metabolickou aciddzou. Stav byl velmi zavainy a pro Barborku neskonil
dobrfe. Nasledné matka pfiznala, Ze pfi dobrém klinickém stavu nechtéla Barborku dale
zatéZovat hormonalni |écbou a zacdala na zakladé doporuceni |éCitele endokrinni medikaci
vysazovat. Ponechala pouze rGstovy hormon, jehoz ucinky byly jasné patrné. Kazuistika je
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prikladem endokrinniho onemocnéni, které se mlze skryvat za faleSnou diagndzou epilepsie
a zaroven je prikladem tragického dopadu nerespektovani doporucené [écby.

DIVKA S MALYM VZRUSTEM
Pomahacova R, Krékova P, Subrt |, Jaklova R, Soucek J
Détskd klinika a Ustav Iékarské genetiky FN Plzeri, Détské oddéleni Nemocnice Ostrov

9letd Veronika byla odeslana k endokrinologickému dovysetieni pro maly vzrist. Narodila se
ve 36. tydnu téhotenstvi, kfiSena nebyla, hrani¢né spliiovala kritéria pro intrauterinni
rdstovou retardaci vzhledem ke gestacnimu véku. V rodinné anamnéze 33leta sestra matky
Veroniky je po gonadektomii ve 13 letech véku pro syndrom testikularni feminizace.

Vyskou 120 cm (-2,9 SDS) byla Veronika pfi naSem prvovysetreni pod 3. percentilem, dle BMI
13,6 v pasmu snizené vyzivy. Jeji rlst byl trvale plynuly pod 3. percentilem a po korekci na
kostni vék 7 let byl rist v pasmu genetické predikce. V somatickém nalezu proporcionalni
postava, syndaktylie 2. a 3. prstu dolnich koncetin, suspektni levostranna ttiselna kyla, dle
Tannera M1, P1.

Provedend vysetfeni vyloucila endokrinni poruchu, imunologie celiakie byla negativni.
Doplnéné cytogenetické vysetfeni prekvapivé potvrdilo muzisky karyotyp 46, XY a hmatna
rezistence v levém tfisle byla verifikovana jako testes. Test androgenni senzitivity svédcil pro
insenzitivitu k androgentim. Dle Zenského fenotypu se jednalo o kompletni androgenni
insenzitivitu. Molekuldrné genetické vysSetfeni potvrdilo mutaci v genu pro androgenni
receptor, c.2495G>T p.(Arg832Leu) v exonu 7 s lokalizaci na chromozomu X. Stejnd mutace
byla zjiSténa u matky Veroniky a jeji babicky, které jsou prenasec¢kami syndromu kompletni
androgenni insenzitivity. Toto zjiSténi nas vedlo k provedeni cytogenetického vysetfeni u
mladsi 5Sleté sestry Veroniky. U Lucie byl také potvrzen muzsky karyotyp 46, XY. Obé sestry
jsou vsoucasné dobé po oboustranné gonadektomii. Postizena sestra matky Veroniky
molekularné genetické vySetfeni nepodstoupila.

Uvadime prekvapivou koneénou diagndzu poruchy sexudlni diferenciace pfi vySetfeni ditéte
pro maly vzrlst. Potvrzeni prenasedstvi mutace v genu pro androgenni receptor v rodiné
vede k Uvaze, Ze se mohlo postiZzeni obou déti predejit. Babicka Veroniky bohuzel postizeni
své druhé dcery dlouho tajila.

PRIBEH DiVKY S NADHLEDEM
Kalvachova B, Hradec J

Endokrinologicky ustav, Praha a Endokrinologickd a diabetologickd ordinace IDE CR, s.r.o.,
Chrudim

Marie patfi k nezapomenutelnym pacientlm z vice ddvodU - raritni diagndza, sloZitost lécby
v obdobi puberty i v dalsSich 15 letech, jeji osobni statecnost, tolerance télesnych obtizi a
vzdor prekazkam a pres lékarské varovani i dosazeni rodinného Stésti. K endokrinologické
konzultaci byla odeslana ve véku 12r7m pro nadmérny rust. VysSka 184 cm, hmotnost 65 kg,
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sexudlni vyvoj dle Tannera A2P3M2. Predikovany 90. percentil opustila v 5 letech, do 9 let
rostla na 97. percentilu, po 11. roce se jeji rlstova rychlost dramaticky zvysila. V osobni
anamnéze ani v bézném schématu vysetfeni nebylo u Marie nic pozoruhodného. Dostupné
hormondlni vySetfeni v normé, pouze nativni hladina rlistového hormonu vysokd (40,6
ng/ml), supresibilni pfi hyperglykemickém testu a nekonstantni béhem denniho profilu.
Popisy rtg Ibi a nekontrastniho CT mozku se shodly na kalcifikacich ve falx cerebri a normalni
konfiguraci selly. Kostni vék o rok urychlen, epifyzarni rlstové Stérbiny otevrené.
V perimetru jen diskrétni omezeni, fundus vpravo s neostrymi okraji. Teprve NMR mozku
prokazala balénovité zvétSeni hypofyzy o priméru 10 mm s vysokym signdlem intenzity,
potvrzen sekrec¢né aktivni pituitarni adenom. Radikalni hypofyzektomie byla provedena
transkranialni frontotempordalni cestou Sest tydn(i po zacatku diagnostického patrani.
Pooperacni i nasledna hormonalni substituce si Zadala pravidelné kontroly, Iécba ristovym
hormonem zahdjena po sedmi letech. Marie se $tastné vdala, partner se smifil s vidinou
bezdétného manzelstvi. Ona to vSak nevzdala. Druhy pokus umélého oplodnéni se podafil,
otéhotnéla v 25 letech. Téhotenstvi komplikovdano apendicitidou, za mésic po operaci
predcasné porodila v 27. tydnu holCicku 1030g/37cm s adnatni bilateraini intersticialni
pneumonii. Nasledovalo ndro¢né obdobi intenzivni rehabilitacni péce o dité nyni témér
sedmileté, které spontdnné dohonilo rlstovy handicap, prospiva, je dispenzarizovano
pneumology. Od porodu Marie jeSté prodélala boreliézu a jedenkrat Addisonskou krizi, je
v ¢aste¢ném invalidnim ddchodu. Takto stru¢né popsany pribéh s dobrym koncem zdaleka
nemuze vystihnout obdivuhodné Usili a energii, kterou do Mariina osudu vloZila jak ona sama
a jeji rodina, tak celad fada nejmenovanych kolegli-zdravotnikdl, kterym také patfi, i za ni, nas
dik. PrestoZe se na svét musi divat z nadstandardni vysky, k Zivotu pfistupuje se stejnym
nadhledem a to je predevsim jeji zasluha.

O CHLAPCI, KTERY ZACAL STARNOUT
Zemkova D, Dusatkova P, Obermannova B, Kaprova J, Kolougkova S, Sumnik Z, Lebl J
Pediatricka klinika 2. LF UK a FN v Motole, Praha

Tonicek prisel na nasi kliniku pro neprospivani a rlistovou retardaci ve véku 18 mésicu.
Narodil se z druhého téhotenstvi ve 39. tydnu, s porodni vahou 3270g a délkou 46 cm. Délka
byla vzhledem ke gestaénimu véku tésné pod normou. Prvé mésice byly komplikovany
kycelni dysplazii, motoricky vyvoj byl jen mirné opozdén. Trpél prajmovitymi stolicemi a byl
vySetfovan s podezienim na intoleranci rliznych potravin (lepku, bilkoviny kravského mléka,
laktozy) bez diagnostického zavéru. Vysetieni na nasi klinice ve 20. mésici pfi télesné vysce
77 c¢cm (-2,65 SD) ukazalo nizkou hodnotu IGF1 40 ug/l; clonidinovy test prokazal deficit
rastového hormonu. Pfi zobrazeni magnetickou rezonanci byla popsdna periventrikuldrni
glidza a Castecné prazdna sella. LéCba ristovym hormonem zacala ve 23. mésici. Zvyseni
rastové rychlosti viak bylo pouze docasné, béhem |écby se navic jesté zhorsil stav vyzZivy.
Rodice si vsimli vypadavani vlast. Do popredi se zacala dostavat chlapcova stigmatizace:
napadné podkozni zZily na hlavé, vystouplé ocni bulby, mikrognatie, zobakovity nos, vysoky
hlas. Stigmatizace a prlilbéh onemocnéni vzbuzovaly podezieni na progerii — Hutchinson(v-
GilfordGv progeroidni syndrom (HGPS). Jedna se o vzacné autosomalné dominantni
onemocnéni, u néhoz se starecky fenotyp zacind rozvijet do 2 let véku s medianem doziti 13
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let. Od roku 2003 je zndmo, Ze jeho pfi¢inou jsou mutace v genu pro protein jadernych
filament — lamin A (LMNA). Proto byla testovdna mutace, kterd je pfitomna u 85 % pacient
s HGPS — substituce jedné baze G608G (GGC>GGT) v exonu 11 genu LMNA. Vysledek byl
negativni. Pokracovali jsme proto sekvenovanim vsech exond LMNA genu a byla zjisténa
substituce v exonu 2 E145K (GAG>AAG), kterd byla jiz predtim popsana u jednoho pacienta.
Lécba u pacientd stouto mutaci neni zndma. HGPS patfi do skupiny progeroidnich
syndromU, jejichz spolecnym jmenovatelem je geneticky defekt zpuUsobujici selhani
reparacnich mechanism DNA. Mezi né patfi ddle Werner(lv, Bloomuv, Cockaynlv a

Rothmund-Thompsoniv syndrom, Fanconiho anemie a dalsi.
Podporeno grantem IGA MZ NT13692.

HYPOTYREOZA A SPAVA NEMOC

Strnadel J, Novak V

Klinika détského lékarstvi a Klinika détské neurologie, FN Ostrava

Kazuistika predstavuje Tomase H., patnactiletého fotbalistu Polanky nad Odrou.

Poprvé prichazi do nasi endokrinologické v fijnu 2011. Ze vSeho nejvic jej trapi nadmérna
Unava, nejvice byva unaveny o prestdvce mistrovského fotbalového zdpasu, kdyz se sméje
spole¢né se svymi spoluhrdci. Ve druhém polocase je zeslably a unaveny, podlamuji se mu
kolena, uz vice nez mésic rad spi i béhem dne, usind v tramvaji, autobuse, jeho sny jsou
napadné Zivé.

Tomas byl pfechodné sledovan pro srdecni Selest, migréndzni epizody, ty ale po dvou letech
mizi. Matka matky byla vidy ndpadnéji unavend, matka chlapce je také dobry spag, spi rada i
tfinact hodin denné. M3 jizvu na krku, je po totalni tyreoidektomii, pro toxicky adenom, nyni
na substituci Letroxem. Mladsi bratr i otec jsou zcela zdravi.

Pfi prvnim klinickém vysSetfeni vypada unavené, je hypomimicky, padaji mu vicka a vypada,
Ze brzy usne.

Pfi prvnim vysSetfeni zjisténa nizka hladina fT4 6,5 pmol/l, TSH 4,02 mU/Il, normalini
kortisolemie, normalni krevni obraz, jen vyssi hladinu kreatinkinazy 3,44 ukat/l. Hoch neguje
uraz Ci extrémni zatéz.

Nasazujeme Letrox, efekt |éCby je dle Tomase i jeho matky nedostatecny. DAl se podlamuji
kolena, dal spi i béhem dne. Chlapce odesildme k neurologickému vysSetfeni.

EMG neprokazuje nervosvalovou lézi, neurologicky status je v normé. Odeslan tedy k dalSimu
vySetfeni do nasi spankové laboratore. Spava nemoc je patfiéné vySetfena a hlavné se zacina
lécit.

A tak se mlzZe s kamarady smat o prestavkach ve skole, i béhem polocasové prestavky.
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Dité, na které nikdy nezapomenu (ll)

ADELA SE JESTE NEUZDRAVILA
Roéschlova |, Kalvachova B
Détské oddéleni Nemocnice ve Frydku-Mistku a Endokrinologicky ustav, Praha

Pti vysloveni pojmu ,Dité, na které nikdy nezapomenu”, se mi okamzité vybavi Adéla, nyni
34leta Zena. Nejen proto, Ze jsem se podilela na diagnostické a |é¢ebné péci o jeji chorobu
s komplikovanym pribéhem a sloZitou adaptaci celé rodiny na ni, ale také proto, Ze mohu
sledovat jeji zivot a chorobu i v dospélosti.

Pro narast hmotnosti, sekundarni amenorheu, koZzni zmény, hypertrichdzu, Unavnost bylo u
Adély ve 13 letech vysloveno podezieni na Cushingliv syndrom. Diagndzu potvrdily vysoké
hladiny kortizolu bez zachovalého diurnainiho rytmu (1182-1086-956 nmol/I ). Diferencialni
diagnostika pric¢iny pak byla sloZitd, terapie komplikovana. Rychld progrese klinickych
priznakd, nizké ACTH, suspekce na cysticky tumor levé nadledviny dle MR, hodnoty kortizolu
ze separovanych odbér( zrenalnich a suprarenalnich Zil vedly krozhodnuti provést
levostrannou adrenalektomii — histologicky neprokdzan adenom, nybrz makronodularni
hyperplazie.Nasledné postupné v priabéhu 4 let Adéla absolvovala pravostrannou
adrenalektomii, radikdlni neurochirurgickou evakuaci tureckého sedla transsfenoidalni
cestou a stereotaktické ozareni Leksellovym gama-nozem pro Nelsondv syndrom.
Komplikovany pribéh choroby mél na Adélu vyrazny psychosocialni dopad, celd rodina jeji
nemoc velmi téZce prozivala.

V 18 letech presla do péce endokrinologa — internisty na komplexni hormonalni substituci,
s hmotnosti 101 kg pfi 172 cm vysky.

Relativné stabilizovany stav trval jen kratce, postupné narUstaly polymorfni klinické potize -
Unava, nevykonnost, otoky nohou, bolesti hlavy, intermitentné nauzea, bolesti bticha,
parestezie. Hmotnost oscilovala mezi 68 a 118 kg, méla trunkdlni obezitu, buffalo hump,
naznak mésicovitého obliceje, vybledlé rozsahlé strie na bfiSe, prsou, ramenou, stehnech,
hypertrichdzu bércl, hyperpigmentace celého téla.

Se stale vétsSi Cetnosti se objevovaly stavy kratkého bezvédomi, nékdy s pomocéenim ¢i
pokdlenim, amentni stavy, ataky mineralového rozvratu s hyponatremii, pro které byla ¢asto
pfijimand na JIP spadovych internich oddéleni. Hodnoty ACTH, které po ozareni klesaly (4100
ng/l ... 10 ng/l ), postupné zacaly opét narlstat do tisicovych hodnot (4823). Po stavu dilucni
hyponatrémie s mineralovym rozvratem byla prelozena na prazské pracovisté, kde od té
doby probéhlo nékolik diagnostickych hospitalizaci a stale dojizdi na pravidelné kontroly.
Zdroj patologické nadprodukce ACTH nebyl nalezen ani v intrasellarni oblasti ani jinde.
Diagnostikovan viceéetny loZiskovy proces v obou lalocich jater, biopsie se ale nezdafila. Po
opakovanych kontrolnich zobrazovacich vySetfenich uzavieno jako hemangiomy. Zjisténa
nejasnd kostni loZiska (obratle, zebra, Celist) dle CT, MR, PET, scintigrafie, bez rtg korelatu.
Zpocatku podezfeni na infiltraci patologickym procesem, po opakovanych MR patere se
diagnosticky zvaZzovala spiSe prestavba kostni tkané pfi hormondlni dysfunkci i
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hemangiomy, kostni proces je neprogresivniho charakteru. Po neurologické strance
uzavreno jako epilepsie se zachvaty parcialnimi komplexnimi, vs. symptomaticka F laloku, na
MR postmalatické a gliotické zmény mesialné vpravo a T polarné. LéCebné dostava Depakine.
Dorsdlni protruze disku L4/L5 zatim sledovana konzervativné. Pro mnohocetnou
cholecystolitidzu provedena cholecystektomie. Hypercholestrolémie je feSena dietou,
osteopenie podavanim vitaminu D a kalcia.

Adéla je svobodna, Zije srodici, je invalidni (nikdy nepracovala). Je pIné hormondlné
substituovana.

Kasuistika je nejen prfipomenutim slozitosti diferencidlni diagnostiky jednotlivych forem
Cushingova syndromu, ale i pohledem na Zivot naSich endokrinologickych pacientl po
mnoha letech od pocatku choroby a snad i zamyslenim, zda mizZeme pfisté postupovat lépe
a co vse ovliviuje kvalitu Zivota nasich pacientl v dospélosti.

...ALE NASE ADELA SE KONECNE NAVECERELA
Lebl J, Kolouskova S, Obermannova B, Sumnik Z

Pediatrickad klinika 2. LF UK a FN v Motole, Praha

Ve cCtvrtek 20. prosince 2012 pozvali z [GZkové stanice KAR Stanu Kolouskovou na konzilium
k 17leté divce, pfivezené s tézkou poruchou védomi (GCS 3) a kiecemi, s hypoglykémii 1,1
mmol/l. Je pry léfena pro mentalni anorexii, v noci poZila trochu alkoholu a rano
zkolabovala. Stana doporucdila laboratorni vySetfeni k objasnéni hypoglykémie.

V patek 21. prosince nam prelozili Adélu jako stav po hypoglykémii nejasné etiologie. Adéla
byla unavena, ale lucidni. Podélila se s ndmi o svij ptibéh, ktery odpoledne doplnili jeji
rodice.

Adéla byvala vykonnostni sportovkyni. Na jafe 2012 sportu pro velkou Unavu zanechala.
Cervenec stravila na brigadé ve skladu supermarketu. Casné vstavala a musela fyzicky hodné
pracovat. Nevedlo se ji dobfe. Casto odbihala zvracet. Témé&F nemohla jist. Podle popisu
v ¢asopisech pro mladé divky zadala véfit, Ze trpi mentalni anorexii. Ztratila 7 kg vahy.
Jednoho dne zkolabovala. V nemocnici ji zméfFili glykémii 1,9 mmol/Il, ale po infuzi glukdzy ji
propustili domu. Rodice zasli s Adélou k endokrinologovi dospélého véku. Ten stav oznadil za
jasnou mentdlni anorexii. Adéla dostala od psychiatra recept na antidepresiva, ale léky moc
nebrala.

Ve stfedu pred Vanoci byla na maturitnim plese. Popijela umirnénd mnozstvi alkoholu. Po
after-party prisla do bytu spoluzacky, kde se chtély dospat. Bylo ji hodné Spatné a zvracela.
Maminka spoluzacky, Iékarka, usoudila, Ze divky trochu prebraly. Adéla dopoledne upadla do
bezvédomi a byla odvezena RZP na urgentni ptijem.

Kdyz jsme se Zderikem Sumnikem Adélu v patek pred Stédrym dnem poprvé uvidéli, byla
letné opdlena. Pry uz od dubna, kdy stravila jeden krasny den na plovarné. Stézovala si, Ze
kolem nehtl ma ale pigmentu az moc. V podstaté se ji ale nova barva pleti docela libi.
V laboratornim informacnim systému jsme si precetli, Ze po hypoglykémii 1,1 mmol/l méla
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Adéla na KAR hladinu inzulinu pod 0,2 mlU/I, C-peptidu 38 pmol/l, ristovy hormon 14,1 ug/I
a kortizol pod 5,5 pmol/l. lontogram byl jesté vyrovnany (Na 136, K 4,4). Chvilku jsme museli
Adélu paradoxné presvédcovat, Ze mentalni anorexii nema, Ze jejim problémem jsou
nadledviny. Kdyz ji vyhrkly slzy, slibili jsme ji vcelku jednoduchou a uUc¢innou |é¢bu. Ten vecer
se po prvni tableté Hydrocortisonu kone¢né dobre navecerela.

Adéla prozila Vanoce uz doma. Rodice i ona si postupné uvédomili, Ze od fatalniho konce ji
délil maly krGcek. Diagndza Addisonovy nemoci a tablety Hydrocortisonu a Fludrocortisonu
pro ni byly nejlepsim vanoénim darkem roku 2012.

PRIBEH SE STASTNYM KONCEM
Obermannova B, Dugatkova P, Prihovd S, Zapletalova J, Rygl J, Lebl J, Sumnik Z

Pediatricka klinika 2. LF UK a FN v Motole, Praha, Détska klinika FN Olomouc a Klinika détské
chirurgie 2. LF UK a FN v Motole, Praha

Sofie se narodila z fyziologického téhotenstvi v 39. tydnu, jeji porodni hmotnost byla 4000 g,
délka 52 cm (odpovidd LGA). V 38. hodiné Zivota prodélala stav proSednuti a hypotonie, byla
zjisténa hypoglykémie 1,1 mmol/l. Byla zahdajena intravendzni aplikace glukozy, i pres vysoké
davky (az 13,8 mg/kg/min) se hypoglykémie objevovaly i nadale. 11. den Zivota byla Sofie
pfijata na nasSe pracovisté. Pfi pfijeti bylo pfechodné preruseno parenterdlni podavani
glukdzy, po 30 minutach byla zachycena neketoticka hypoglykémie 1,1 mmol/l, v dobé ataky
byl zjistén IRI 13,7 mlU/I, beta-OH-butyrdt 0,1 mmol/l. Tyto nalezy potvrdily diagndzu
kongenitalniho hyperinzulinismu.

Do 6. mésicl véku byla Sofie lé¢ena farmakologicky, kombinaci diazoxidu p.o. ve tfech
dennich davkach a octreotidu s.c ve €tyfech dennich davkach. Souéasné byl nutny intenzivni
monitoring glykémii a dle aktudlni hodnoty fortifikace stravy maltodextrinem. | pfesto se
hypoglykémie intermitentné vyskytovaly. Psychomotoricky vyvoj byl v ramci SirSi normy, EEG
bez specifickych zmén.

Molekularné-geneticky byla u Sofie prokdzand heterozygotni mutace v ABCC8 genu
ovliviiujici splicing (IVS10-10T>G), stejna mutace byla prokdzana i u otce ditéte, ktery je
zdravy. U divky se fenotyp projevil pravdépodobné na podkladé paterndini uniparentalni
izidizomie vzniklé postyzogicky, projevujici se fokalné v bunkach pankreatu. Podle této
hypotézy jsme predpokladali fokalni formu hyperinzulinismu, a proto jsme u Sofie provedli
vySetienim PET CT s 18-F-DOPA, které potvrdilo loZisko v ¢asti téla a celé kaudé pankreatu.

Na podkladé tohoto vysetfeni byla indikovdna parcialni resekce pankreatu, kterd byla
provedena ve véku 6 mésicll. Po operaci byla vysazena veskerd farmakologicka Iécba, dalsi
vyvoj byl pfiznivy, glykémie byly zcela v normé.

Sofie je nyni ve véku 8 mésicl bez lécby, normoglykemicka (hodnota HbAlc je 32
mmol/mol), prospiva dobfe, jeji psychomotoricky vyvoj je normalni.

Molekuldrné genetické vysetreni bylo provedeno v ramci reseni grantu IGA NT 11402.
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JAK SOUVISELA ZLOUTENKA A ZiZEN SE ZAVAZNYM ONKOLOGICKYM ONEMOCNENIM

PetruZelkova L, Kotalova R, Fencl F, Bldhova K, Malikova J, Sumnik Z, Kodetova D, Kolouskova
S, Lebl J

Pediatrickd klinika a Ustav patologie a molekuldrni mediciny 2. LF UK a FN v Motole, Praha

Sestnacti mésiéni Mida s nevyznamnou rodinnou a perinatalni anamnézou byl pfijat pro
hepatomegalii a obstrukéni ikterus nejasné etiologie. V diferencidlni diagnostice byly
zvazovany infekéni priciny, metabolické vady, hematoonkologickd onemocnéni, autoimunitni
etiologie i jind vzacna onemocnéni. Extenzivni vySetfeni v€etné MRCP, jaterni biopsie a
biopsie kostni dfené neodhalily pFi¢inu obtizi.

S odstupem nékolika tydnl se nové objevila polydipsie s polyurii, které byly nejprve
uzavirdny jako navykové piti. Ve stejné dobé dochazelo k postupné dystrofizaci, byly
zachyceny intermitentni subfebrilie aZ febrilie a drobné koZzni léze charakteru atopického
ekzému. Pro dalSi progresi cholestazy bylo provedeno ERCP s nalezem dilatace Zlucovych
cest s pfitomnosti vs. bilirubinovych konkrementl, které nebylo moiné odstranit
endoskopicky a proto bylo rozhodnuto o operacni revizi ZluCovych cest. PFi vykonu byl
odebran znovu materidl k histopatologickému vysetreni, jehoz vysledek byl nejednoznacny a
neptinesl konkrétni diagnézu. Po operacnim vykonu doslo k poruse vnitiniho prostredi
charakteru hyperosmoldrni dehydratace. Klinické ptiznaky, laboratorni i zobrazovaci
vySetieni vedly k potvrzeni diagndzy centrdlniho diabetu insipidu a k zahdjeni terapie
Minirinem.

V dalsim prabéhu se u Misi rozvinuly klinické znamky pocinajiciho chronické jaterniho selhani
a noveé se objevila struma, hyperplazie levého laloku stitné Zlazy. Ve vlasaté casti hlavy se
zvyraznily kozni léze, z nichZz byla provedena biopsie, ktera pfinesla definitivni diagndzu -
histiocytdza z Langerhasenovych bunék.

Pro progredujici multiorganové postizeni s tézkou respiraéni insuficienci s nutnosti intubace
a umélé plicni ventilace byl Misa prelozen na ARK FNM, kde byla zahajena cilend
chemoterapie, jejiz prlbéh byl komplikovan opakovanymi febrilnimi neutropeniemi a sepsi.
Po ukonéeni prvniho cyklu onkologické |é¢by podle protokolu dosSlo k udstupu koZnich
projevd, avSak progrese jaterniho postizeni nebyla IéCbou ovlivnitelna. S prihlédnutim k
celkovému stavu nemocného a nepfiznivé onkologické progndze nebyla indikovana
transplantace jater. Po kratké dobé stav vyustil v multiorganové selhani a exitus letalis.

WAGR SYNDROM - KASUISTIKA
Lisa L
Endokrinologicky ustav, Praha

Pacient je sledovan od narozeni pro napadny hypogenitalismus, je muzského pohlavi,
v rodiné Zadné zavazné onemocnéni. Narodil se z 2. téhotenstvi bez problémd, pti narozeni
zjiSténa nesestoupld testes, maly hypospadicky penis a naznacené rozstépeni skrota. Pfi
genetickém vysSetieni byl karyotyp 46XY. Pfi vySetieni urogenitdlniho traktu a sonografii
dutiny brisni bylo vysloveno podezieni na Wilmslv tumor, provedena levostranna
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nefrektomie, histologicky byl tumor potvrzen. Dale provedena bilaterdlni gonadektomie ,
histologicky prokazana dysgeneticka testes. Postupné zjiSténa porucha ostrosti vidéni,
fotofobie, porucha mentdiniho vyvoje. Chlapec absolvoval zvlastni Skolu. Nyni
v postpubertalnim véku méfi 170 cm, vazi 147 kg, BMI 47 kg/m?, TK 105/65 torr. Vzhledem
k vyrazné obezité je nékdy syndrom nazyvan WAGRO. Laboratorni vysetreni: lipidy, HbAlc,
glykémie, inzulin, C-peptid v normé, nizké hladiny testosteronu, dihydrotestosteronu a
androstendionu. Rodina se chlapci velmi vénuje, dodrzuje dietni opatfeni, podporuje jeho
fyzickou aktivitu. Pacient uziva Undestor.

Diskutovanou otazkou bude pfic¢ina tohoto multiorganového postizeni.

JAK SKAKANi NA TRAMPOLINE ZMENILO KLARE ZIVOT A DIAGNOZU
Soucek O, Malcové H, Barna M, Nesnidal P, Stulik J, Lebl J, Sumnik Z
Pediatrickad klinika a Spondylochirurgickad klinika UK 2. LF a FN v Motole, Praha

Desetileta slecna Ié¢end 2 roky pro polyartikularni JIA byla hospitalizovana pro 10 dni trvajici
intermitentni bolest zad nereagujici na peroralni analgetika. Perinatalni data stejné jako
osobni anamnéza byly bez pozoruhodnosti aZz do véku 7 let, kdy byla divka hospitalizovana
pro salmoneldzu s naslednym rozvojem uretritidy a konjunktivitidy. Zahy se vyvinuly otoky
kloubl a od 7,5 let zacala byt divka Ié¢ena kortikoidy. Pro neuspokojivou klinickou odpovéd
byla po 4 mésicich terapie pfidana biologicka |écba a methotrexat, kortikoidy byly v pribéhu
dalSich 5 mésici postupné zcela vysazeny, terapie methotrexatem byla ukoncena po
necelém roce podavani pro nezddouci gastrointestinalni priznaky. Bolest zad se u divky
objevila bezprostfedné po skakani na trampoliné. Na RTG patefe byla popsana kompresivni
fraktura obratle Th6, MR patefe prokazalo zménu signalu v daném obratli. Kostni denzita
byla v normalnim rozmezi vzhledem kvéku (DXA: Z-skére LS-BMD -1,0; pQCT: Z-skore
trabekuldrni denzity -1,5). Po vylouceni tuberkuldzni etiologie (Quantiferon negativni) byla
spondylochirurgy indikovana repozice a zadni a predni déza Th5-Th7 ve dvou dobdach. Obé
operace probéhly bez komplikaci, divce se ulevilo. Histologicky byly v obratli popsany zmény
charakteru chronické osteomyelitidy a soucasné zndmky reparace. Po pul roce se u divky
objevila progredujici bolest bficha, endoskopicky a histologicky byla prokdzana Crohnova
nemoc, proto byla upravena biologickd lécba (etanercept na adalimumab) a ptidan
Sulfasalazin. V 11 letech pak zacalo divku kromé obou kolen a kotnikl bolet intermitentné i
terapie. Vzhledem k rekurenci obtizi, mnohocetnému kloubnimu postizeni, histologickému
popisu vzorku obratlové tkané a vylouceni bakteridlni a tumordzni etiologie se u divky
nejpravdépodobnéji jedna o chronickou rekurentni multifokalni osteomyelitidu (CRMO) se
stfevnimi projevy, resp. o literarné popsanou asociaci CRMO a nespecifického strevniho
zanétu. Tuto raritni diagndzu (doposud nékolik desitek popsanych pfipadl s CRMO) je treba
zvazovat u vSech pacientll snejasnym skeletalnim procesem, obzvlasté lokalizovanym
v obratlovych télech, at uz se projevi patologickou kompresi ¢i nikoliv. Terapie onemocnéni
zahrnuje nesteroidni antirevmatika, chorobu modifikujici antirevmatické |éky, steroidy,
bisfosfonaty a léky blokujici TNF, u c¢asti pacientl je vSak klinickd odpovéd presto
neuspokojiva a onemocnéni mze mit invalidizujici nasledky.
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CO MUZE ZNAMENAT TEPLOTA U KOJENCE ANEB DVOUMESICNi TRAPENI RODICU
Polockova K, Veselska K, Blahova K

Détska endokrinologickd poradna NsP Karvind 4, PLDD Petrovice u Karviné a Pediatrickd
klinika 2. LF UK a FN v Motole, Praha

Ondra se narodil zdravym neptibuznym rodi¢iim z 1. nekomplikované gravidity (porodni miry
3920 g / 51 cm). Poporodni adaptace byla v normé, ikterus nemél, prospival. Zpocatku plné
kojen, poté pro nechutenstvi a neprospivani dokrmovan OMM a Ziven uméle. Soucasné
pozorovan neklid a drazdivost ditéte. PMV probihal fyziologicky.

Ve 3. tydnu Zivota se objevuji 2x denné teploty do 38,7 st.C se spontdnnim poklesem bez
klinickych projevli onemocnéni. Dité je opakované hospitalizovano na spadovych détskych
oddélenich a kompletné vysetfovano. Etologii potizi se nedafi prokazat, teploty vidy ustoupi
po parenterdini rehydrataci chlapce. Je |é¢en antibiotiky (z diagnostickych rozpaku ?) i pres
negativitu zanétlivych parametru.

Ostatni laboratorni hodnoty jsou bez vyraznéjsich odchylek, zpétné vsak zjistujeme
opakované vyssi hladiny Na a sérové osmolality v nepoméru s nizkou osmolalitou moce a jeji
specifickou hmotnosti. V ¢asovém odstupu 1 mésice dochazi i k vzestupu jaternich test(.

Mezi pobyty ve zdravotnickych zafizenich dité Spatné vahové prospiva. Pfevazuje napadné
odmitani mlécnych davek, preference ¢aje, stolice, moceni jsou v normé, diuréza dosahuje
1000 ml za den. Po propusténi se vidy po dvou dnech objevuje vzestup teploty s rannim
maximem. NevyZaduje poddavani antipyretik. Pfi vzestupu teploty je dité drazdivé, neklidné.

Vyjadreno podezieni na diabetes insipidus. Ve FN Motol byla diagnéza potvrzena.
Koncentracni test s Minirinem neved| ke zvySeni osmolality moce, uzavieno jako forma
nefrogenni.

Zahajena terapie hydrochlorothiazidem v davce 1 mg/kg/den, zajistén pravidelny pfisun
tekutin, hlavné v noci. Doslo k vyraznému zlepseni laboratornich parametr( i celkového
stavu. Dité pije s chuti, prospiva, PMV odpovida véku, jaterni testy se normalizuji. Ranni
vzestupy teploty se spontannim poklesem pretrvavaji jesté pal roku.

Chlapec je sledovan stran bilance tekutin a laboratornich parametrli, odborné veden v
ambulanci détské nefrologie FNM. Na zdarném pribéhu onemocnéni ma velky podil péce
maminky.

Primarni NDI je celoZivotni onemocnéni zplsobené nedostatecnou odpovédi renalnich
tubulll na sekreci ADH. Vysledkem je polyurie a polydypsie. V pripadé, Ze zabranime
epizodam dehydratace a hypernatremie, ma dobrou progndzu.
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Symposium sester

KONTINUALNi MONITORING GLUKOZY VCERA A DNES
Sitova R
Pediatrickad klinika 2. LF UK a FN v Motole, Praha

Kontinudlni monitoring glukdézy v domacim prostiedi je velmi UspéSnou diagnostickou
metodou posledni doby. V sou¢asnosti jsou v Ceské republice pro nase pacienty k dispozici
razné typy pfristroju dvou firem. Ve svém sdéleni se pokusim porovnat jednotlivé pfistroje
z riznych hledisek — prinosu diagnostického, 1é¢ebného, uzZivatelského komfortu, naroc¢nosti
edukace, slozZitosti ovladani, kvality zobrazeni dat méreni atd. Aktualni nabidku trhu dale
doplnim ptripomenutim pfistroji z dob neddvno minulych.

DIVKA, KTERA NESPALA
Maidlova M, Pomahacova R, Krckova P
Détska klinika FN a LF UK Plzen

13letd Simona byla odeslana k neurologickému vysetreni pro nékolik mésicl trvajici bolesti
hlavy, zad a koncetin. Soucasné se objevily psychické problémy s depresivnim ladénim a
s poruchou spanku. Neurologicka pfic¢ina potizi byla vylouc¢ena a pro zjisténou hypokalémii
2,8 mmol/I byla divka odeslana k pediatrickému vysetfeni. Z doplnéné anamnézy vyplynul
v poslednich dvou mésicich vyvoj hirsutismu, otoku tvafi, vicek a Uporné slizni¢ni kandidézy.

Vyskou 154 cm byla Simona na 25. percentilu, dle BMI 16,8 kg/m? v pasmu snizené vyzivy.
V klinickém nalezu u Simony kromé hirsutismu byl napadny sklon k tvorbé hematomd,
prosaknuti tvari a vicek, pubertalné dle Tannera M2, P2, soor cavi oris, potvrzena systolicko-
diastolickd hypertenze. V rlstové kfivce jsme zjistili zpomalovani ristového tempa jiz od 11
let véku. Znovu jsme potvrdili opakované tézkou hypokalémii, metabolickou alkalézu, coz
nas vedlo k podezfeni na volumovou hypertenzi. Nasledné provedena hormonalni vysetfeni
svéddila pro hyperkotizolismus s narusenym diurndlnim rytmem kortizolu, vysokym
odpadem kortizolu moci za 24 hodin. Vysoka hladina ACTH (adrenokortikotropni hormon)
ukazovala na centralni pfic¢inu hyperkortizolismu. Grafické vysetfeni mozku pak potvrdilo
mikroadenom hypofyzy.

U Simony se tedy jednalo o ¢asny zachyt Cushingovy choroby, kterd vedla ke vSem klinickym
disledkim hyperkortizolismu se soucasné pritomnou patologickou nadprodukci
nadledvinovych androgen(. Simona podstoupila Uspésnou transsfenoiddlni resekci adenomu
hypofyzy v Ustfedni vojenské nemocnici v Praze, ktera vedla k Upravé viech nepfiznivych
dUsledkd hyperkotizolismu a patologické nadprodukce nadledvinovych androgend.
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PETRA A JEJi ZAHADNE HYPOGLYKEMIE
Serafimovska A, Slavicka E
Pediatrickd klinika 2. LF UK a FN v Motole, Praha

Tématem prezentace je hypoglykémie nejasné etiologie. Kazuistika prezentuje prabéh
hospitalizace u 18leté pacientky opakované navstévujici IGzkova oddéleni na rdznych
pracovistich pro polymorfni somatické stesky, vanamnéze anafylaktoidni reakce a pro
algicky syndrom dolni koncetiny. Na nasi klinice byla nejprve vySetfovdna pro nejasné
hyperglykémie, diabetes mellitus byl vsak dle dostupnych vysetfeni vylouéen. K posledni
hospitalizaci pfichazi pro pfiznaky hypoglykémie, objevujici se v kteroukoliv denni dobu. U
pacientky probéhly rozsahlé laboratorni vysetieni, avSak nebyla prokdazana endokrinni ani
jind metabolicka pricina opakovanych hypoglykemii. Vzhledem k normalni hladiné C-peptidu
vylucujici endogenni hypersekreci inzulinu vzniklo podezieni na manipulaci s léky, konkrétné
aplikaci inzulinu. Na zakladé této skutecnosti probéhla urcitd opatfeni a jiz uvedené
podezieni se potvrdilo. Pacientka po pohovoru s psychiatrem tuto skute¢nost pfiznava, byl
tedy diagnostikovan Munchausen(v syndrom.

MENE JE NEKDY VICE

Riedelova M, Kucerova R

Pediatricka klinika 2. LF UK a FN v Motole, Praha

Sofinka se narodila ve 39. tydnu téhotenstvi, p.h. 4000 g, délka 52 cm.

Druhy den byly opakované naméreny hypoglykémie a 11. den Zivota byla hospitalizovana na
nasi klinice s podezfenim na kongenitdlni hyperinzulinismus, ktery byl pozdéji laboratorné
potvrzen. Nejdfive byla nasazena |écba diazoxidem (Proglicem), pozdéji octreotidem
(Sandostatin s.c.). Navic dostavala polysacharidy (Fantomalt) do jidla a na této |écbé byla
propusténa domu.

Pfi druhé hospitalizaci na nasi klinice probéhlo planované PET-CT. Zde bylo zjisténo fokalni
loZisko na prechodu téla a ocasu slinivky bfisni. Byla indikovana ¢astecnd pankreatektomie
(odstranéni ocasu a ¢asti téla pankreatu).

Diky této operaci bylo mozno vysadit veskeré farmakologické pripravky a hypoglykémie zcela
vymizely, coz vedlo k vyssSimu komfortu rodiny.

PORUCHY RUSTU
AnyZova J
Masarykova nemocnice, Usti nad Labem

Pripad 4letého chlapce s tézkym selhanim postnatalniho télesného ristu. Po komplexnim
vySetieni se ukazala byt pri¢inou rendlni tubularni aciddza proximalniho typu. Po alkalinizaci
dochazi u chlapce ke zlepSovani rlstu a pozice v ristovém grafu. Pripad ukazuje, jak je Siroka
diferencidlni diagnostika selhani rlstu. Jak tézké selhani rGstu mulze byt pfi neptiznivych
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podminkach metabolizmu a vnitiniho prostredi (aciddza). Zazracny rlst po kompenzaci
pti¢iny i ,,bez [écby hormon(“.

PREDCASNA PUBERTA U CTYRMESICNI DiVKY
Konecna D, Rojova P, Malkova K, Michalkova K
Détska klinika a Radiologicka klinika Fakultni nemocnice Olomouc

Michalka byla ve véku 4 mésicl odeslana PLDD ke gynekologickému vysSetfeni pro bolesti
bficha a krvaceni z genitalu. Gynekolog nebyl pfitomen, proto dévcatko vySetifeno pediatrem
— vysloveno podezieni na infekci mocovych cest (neklid, bolesti bficha, na plené krvava
skvrna — krvi zbarvend moc?). USG organu dutiny bfisni a ledvin méla negativni. Byla
ponechana bez lécby. Za 11 dnl doslo k recidivé krvaceni. Divku vysettil endokrinolog a zjistil
zvétseni prsnich Zlaz, zakrvaceni zevniho genitalu, urychleni télesného rlistu a kostni zralosti.
Détsky gynekolog pti vaginoskopii potvrzuje krvaceni z pochvy. Pfi USG malé panve popsana
déloha 23 x 14 mm, znatelné endometrium 6 mm, ovaria s drobnymi cystickami. Laboratorni
vySetfeni potvrdila predéasnou pubertu centrdlniho typu (gonadotropin-dependentni).
Indikovano nezbytné MRI vySetfeni mozku, pfi némZ se v oblasti hypotalamu zobrazuje

evvs

Hamartomy jsou nejcastéjsi pfi¢inou organicky podminéné predcasné puberty (2-28%
pacientl v ranném véku < 5 let). Jde o vrozené, non-neoplastické ,tumoru- podobné“ |éze
(heterotopni lokalizace Sedé hmoty - neurony, glidlni buriky), obvykle na spodiné IIl. komory.
Maiji pravdépodobné fokalni autonomni neuroendokrinni aktivitu.

Michalka je od 5 mésicli véku lé¢end analogy LHRH, které blokuji hypotalamo-hypofyzo-
gonadalni osu. V soucasné dobé je 6 rokd stard, vyviji se zcela pfimérené ve srovnani
s vrstevniky. MRl mozku je u ni provadéna co 2 roky, nalez je stacionarni.

Literatura:M. Snajderovd, D. Zemkovd: Pfedéasnd puberta. Galén, 2000

NEKLASICKA KONGENITALNi ADRENALNi HYPERPLAZIE U DVOU SESTER
Novakova M
PAC, FN Brno

Kongenitdlni adrenalni hyperplasie (CAH) je geneticky podminéné onemocnéni, které vede
ke snizené funkci enzymu 21-hydroxylazy v klre nadledvin. Nasledkem této poruchy je
snizenad tvorba glukokortikoidd (a mineralokortikoidd) a nadbyte¢nd tvorba androgend.
Klinicky se projevuje od tézké klasické formy se solnou poruchou a virilizaci u divek pres
mirnou formu bez solné poruchy az po velmi lehkou, tzv. neklasickou.

Michaela byla odeslana k endokrinologickému vysSetifeni v 8 letech pro predc¢asny rozvoj
pubického ochlupeni od véku 7 let. Dosud to byla zdrava divka, méfila 129,3 cm (0,1 SDS)
hmotnost byla 20,7 kg. Bylo pritomno pubické ochlupeni v oblasti nad symfyzou, ridké, PH2,
bez znamky rastu prsni Zlazy, bez zmén zevniho Zenského genitalu. Rlstova krivka
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neukazovala urychleni rlstu, vyskou odpovidala vysce dle rodi¢ovské predikce, kostni zrani
dle G-P bylo 8-8,5 let.

Byla mirné zvySena basalni hladina 17-OH progesteronu (15 nmol/l) a ACTH test jednoznacné
potvrdil diagnosu CAH, stejné jako genetické vysetteni, kde byla nalezeny 2 mutantni alely:
€.290-13A/C>G a chimérni CYP21P/CYP21.

Preventivné byla vysSetfena i jeji mladsi 3leta sestra, tato neméla zadné zndmy virilizace, jeji
rast byl pravidelny, taktéZz nebylo urychleno kostniho zrani. Basalni 17 OH progesteron byl 49
nmol/l a nasledny ACTH test potvrdil CAH. Genetické vySetfeni ukazalo identicky nélez jako u
jeji starsi sestry.

Dle korelace genotyp fenotyp bychom ocekdvali pfechodovou formu mezi klasickou prostou
virilizujici a klasickou formou se solnou poruchou, nicméné aktudlni klinicky stav tomu
neodpovida. DNA analyza krve rodi¢t probihd a miZe pfinést osvétleni do této situace.

| pfi zavedeni povinného screeningu CAH se mlzeme se zachytem tohoto onemocnéni setkat
v pozdéjSim véku pacienta.
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Laureati soutéZe Pracovni skupiny détské endokrinologie CPS

o nejlepsi publikaci v mezinarodnim pisemnictvi

2005: Bez rozdilu véku:
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