Rustovy hormon (poruchy mnozstvi)
Nadbytek STH

Tumory ze somatotropnich bunék adenohypofyzy uvoliuji velkd kvanta STH, coz
vede:

= u déti ke gigantismu,
= u dospélych k akromegalii.

Akromegalie

U nemocnych postizenych akromegalii je hypersekrece STH ve 20-40 %
provéazena také hypersekreci prolaktinu. Akromegalie m@ze byt zplsobena jak
intrahypofyzarnimi, tak extrahypofyzarnimi tumory secernujicimi rlstovy Ruka pacienta s akromegalii
hormon, a také hypothalamickymi tumory secernujicimi GRH (ty jsou vSak
vzacné). Hlavnimi ndlezy pri akromegalii jsou projevy lokalniho pdsobeni nddoru
(zvétSeni tureckého sedla, bolesti hlavy, zrakové poruchy) a dale projevy z
nadbytku STH:

= zvétSené nohy a ruce, protruse dolni Celisti (prognacie);

= nadmérny rdst tvarovych, ¢elnich a bazalnich kosti oblicejové ¢asti lebky a
tim hruby vyraz obli¢eje (akromegalicka facies);

= zvySuje se ochlupeni téla (hirsutismus);

= zmeény skeletu a sklon k osteoartritidé;

= |aktace i bez téhotenstvi (u 4 %).

Gigantismus
Pro hypofyzarni gigantismus je typicky nadmérny linedrni rast. Ristova

rychlost byvd nadmérné velka a vedle vyssi postavy mohou byt pritomné i
ostatni somatické priznaky typické pro akromegalii.

Nedostatek STH

Vyskyt nedostatku STH se odhaduje na 1:10 000 v celosvétovém meéritku.

e

Adenom hypofyzy, rozméry: 3,3 x 3

Poruchy hypofyzy cm.

Vétsiné pacientd s nedostatkem rlistového hormonu zfejmé chybi GRH. Nékteri z
nich maji dostate¢ny pocet adenohypofyzarnich somatotropl se zna¢nymi
zadsobami STH. Dlouhodoba Ié¢ba GRH u téchto pacienttd mlze vést k uvolnéni
STH a ke zleps$eni rlstu. Pacienti s hypofyzarnimi nddory nebo vzacné pripady s
kongenitalni absenci hypofyzy somatotropy nemaji. V minulosti byly také
popsany rodiny, které postradaji rizné ¢asti STH genu zodpovédné za tvorbu
STH. Tito jedinci zpoc¢atku odpovidaji na podavani exogenniho STH, ale u rady z
nich se zahy objevuji vysoké hladiny protilatek, které ukonci priznivy pribéh
terapie.

Porucha receptori pro STH

V jiné skupiné nanickych pacientl jsou plazmatické hladiny STH normalni nebo
zvysené, ale receptory pro STH jsou areaktivni (nebo Uplné chybi) nasledkem
mutace genu pro receptor se ztratou funkce. Vysledny stav se oznacuje jako
necitlivost na ristovy hormon - Larontiv nanismus, ktery je
charakterizovan nizkymi plazmatickymi koncentracemi IGF-I. Po podanf{
exogenniho STH hodnoty IGF-I nestoupaji, ale podani IGF-I zvysi rychlost rlstu a
potlaci koncentrace STH. V plazmé je vyrazné snizena také hladina IGFBP-3. Tato
porucha je dédénd autozomdlné recesivné.

Nanismus

Defekt tvorby IGF-I

Podobné africti pygmejové maji v plazmé normalni koncentrace STH, nizké hodnoty IGF-I a normalni koncentrace
IGF-Il. Na exogenni STH nereaguiji zlepsenim rychlosti rlstu a zvysenim hladin IGF-I, protoze maji kongenitalni
neschopnost vytvaret IGF-I, kterd ma vétsi vyznam pro stimulaci rlstu nez IGF-Il. Pubertaini rlstovy spurt (nahlé
zrychleni rdstu) u déti pygmejd chybi, coz naznacuje, Ze IGF-I je nezbytny pro dosazeni normalniho vrcholu rlistové
rychlosti. Pravdépodobné by I1é¢ba pomoci IGF-I urychlila rlst v této populaci béhem détstvi a puberty, ale o
takovéto |é¢bé dosud neexistuji zadné zpravy.
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Klinické projevy
Vrozeny nedostatek

= normalni délka téla pri narozeni;

= z4hy po porodu dojde ke zpomaleni rlistové rychlosti (Ize odhalit peclivé provedenymi mérenimi béhem
prvniho roku);

= pacienti maji kratkou postavu, jsou obézni s nezralym vyrazem ve tvari, vysokym hlasem a opozdénim kostni
maturace;

=y novorozencl nebo déti mize byt pritomna hypoglykémie a krece, chlapci mohou mit mikropenis.

Inteligence je u nemocnych s nedostatkem STH normalni, pokud nebyl vyvoj mozku naruSen opakovanou nebo
tézkou hypoglykémii. Dale se mohou objevit anatomické defekty ve stfedni ¢are: optickd hypoplasie s poruchami
vidéni od nystagmu az po slepotu kombinovana s rznymi hypothalamickymi poruchami (véetné diabetes
insipidus), asi u poloviny pacientd chybi septum pellucidum (na CT nebo MRI), rozstép patra postihne asi 7 %
pacientd. Jsou popisovany také leh¢i formy ¢asteéného nedostatku STH. Existuje nékolik druh( vrozeného deficitu
STH:

1. typ IA je dédén autozomalné recesivné, pacienti maji poruchu v STH genu, nékteré déti maji kratkou
porodni délku;

2. typ IB se dédi také autozomalné recesivné, ale nenachdazi se zde genova deplece;

3. typ Il se dédi autozomalné dominantné;

4. pacienti postizeni typem Il trpi nedostatkem STH vazanym na X-chromozom.

Ziskany nedostatek

Pokud se objevi nedostatek STH v pozdnim détstvi ¢i adolescenci, jedna se o ziskany nedostatek STH, jehoZz
pricinou mlze byt kraniofaryngeom, germinom, gliom apod. Pokud se objevi i projevy nedostatku jinych
hypofyzarnich hormond, mdze jit i o hypothalamo-hypofyzarni nador. Také syndrom prazdné selly (hypothalamo-
hypofyzarni abnormality) m@ze byt spojen s nedostatkem STH, ¢astéji v détstvi nez v dospélosti. Ozarovani hlavy v
hypothalamo-hypofyzarni oblasti pri 1é¢bé nadord hlavy mlze vést za 6-24 mésicl k nedostatku rlstového
hormonu jako désledek poskozeni hypothalamu nebo hypofyzy. Je nutné tyto pacienty po ozarovani peclivé
sledovat z hlediska rlstovych poruch.

Diagnostika koncentrace STH

Bazalni hodnoty STH jsou nizké u zdravych déti i u pacientll s nedostatkem STH. Proto je nedostatek STH
diagnostikovan pomoci nedostatecného vzestupu STH v séru po provokacni stimulaci. A\ Testy nemusi odhalit
nedostatek STH, pokud je odpovéd STH na stimulaci normalni.

S vyjimkou vysSetreni ve spanku by mély byt testy provadény po celono¢nim pdstu (protoze napfr. pfijem sacharidd
odpovéd STH potlacuje, viz vySe). Sekrece STH je inhibovdna také pri obezité, a proto ,,silnéjsi* déti mohou mit
zdanlivy nedostatek STH.

Hladiny STH v séru by mély stoupnou béhem spanku ve stadiu 3 a 4 (asi 90 minut po usnuti) nebo 10 minut po
intenzivnim cviceni. Po celono¢nim plstu by mély hladiny STH stoupnout také po infizi argininu ¢i peroralné
podané levodopy (agonista dopaminu). Hladiny STH téZ stoupaiji pfi akutni hypoglykémii po podéni inzulinu. Tento
inzulinovy tolerancni test s sebou vSak nese riziko kieci v pripadé, Ze dojde k nadmérnému poklesu hladiny
glukdzy. Pacient proto musi byt pod dohledem Iékare, nesmi mit v anamnéze vyskyt hypoglykemickych kreci a na
zacatku testu musi mit normalini hladinu glukézy. Béhem 20-40 minut dojde k 50 % poklesu krevni glukdzy, ktery
by mél byt nasledovan vzestupem STH (a kortizolu) v séru. Je tfeba pribézné sledovat glykémii a mit pripravenou
intravendzni cestu pro infuzi 10—25% roztoku glukdzy v pripadé, ze pacient ztrati védomi a upadne do
hypoglykemickych kreci (po podani infuze vsak glykémie nesmi pfilis vysoko prekrocit rozmezi, jinak by hrozila
hyperosmolalita!).
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