UVODNI SLOVO

Vdézené kolegyné a kolegové, mili pratelé,

po ndroénych dvou covidovych letech se konecné setkdvdme na

Dnech détské endokrinologie. Tentokrat v prazském hotelu Don

Giovanni na rozhrani Vinohrad, Stranic a Zizkova, pdr kroki od

nového Zidovského hibitova s hrobem Franze Kafky a na dohled

mystické lokality Hagibor. Pravé ta mé vyznaéné misto v historii
détské endokrinologie.
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»Hagibor”, hebrejsky ,vitéz"” &i ,hrdina”, je kout nékdejsi prazské periferie,
majetek Zidovské obce, kde v letech 1909-1911 vznikla podle ndvrhu architekta a stavitele
Viktora Kafky Zidovskd Gtulna ve stylu moderniho klasicismu s prvky secese. V dali &dsti
aredlu byla sportovisté.

Hagibor mél v turbulentnim 20. stoleti pohnuté osudy. Na poddtku 2. svétové vdlky
slouzil jako nouzovd $kola a Gtulek pro ositelé Zidovské déti. V jidelné byla na pfelomu
let 1942/43 poprvé provedena détskd opera ,Brundibdr” Hanse Krdsy na libreto Adolfa
Hoffmeistera. P&r mésicd poté se vétSina tvarct i détskych interpretd bohuzel sedla
znovu - v terezinském ghettu. Uvedenim v Tereziné opera ,Brundibdr” celosvétové
proslula. Koncem vdlky zfidila némeckd okupaéni spréva v aredlu Hagibor transportni
koncentraéni tdbor pro Zidovské obcany a po vdlce kratce slouzil jako Gtulek pro staré
a nemocné &leny Zidovské obce. Po roce 1948 byl sttem vyvlastnén.

Vroce 1953 vznikla v budové détskd klinika jako soucdst vinohradské nemocnice a Lékarské
fakulty hygienické, dnesni 3. |ékarské fakulty UK. Zalozenim kliniky byla povérena
profesorka Jitina Cizkovd-Pisatovicovd. Prvni ltzka byla zprovoznéna 2. listopadu 1953
a v roce 1959 dosdhla klinika kapacity 80 ldzek, méla samostatné rentgenové pracovisté
a laboratof.

Pani profesorka MUDT. Jitina Cizkovd-Pisafovicovd, DrSc. (1908-1994) byla prvni Zenou,
kterd ziskala profesuru na Karlové univerzité (1955). Na Hagibor prisla z klinik na Karlové,
kde se jiz vénovala détem a dospivajicim s endokrinnimi poruchami a diabetem.
Monografii ,Klinickd endokrinologie détského véku” (1954) de facto etablovala
Ceskoslovenskou pediatrickou endokrinologii. Jeji knizka dodnes pomd&hd porozumét,
odkud v nasem oboru pfichdzime a kam sméfujeme. Obsdhld fotografickd priloha
pfipomind pozapomenuté klinické obrazy rozvinutych endokrinopatii, mimo jiné vrozené
hypotyredzy nebo ,hypofyzdrniho nanismu”. Pani profesorka byla zndmou a véZenou
osobnosti i v zahraniéi, o éemz svéddi jeji Clenstvi v britské Royal Society of Medicine
a jmenovdni expertkou pro pééi o mladdez pti WHO.

Na téze klinice prosadila pani profesorka Olga Hnikovd (1931-2017) novorozenecky
screening kongenitdini hypotyredzy (1985). Sédm jsem mél vzécnou pfileZitost pusobit zde
s kamarddem a inspirativnim spolupracovnikem docentem Felixem Votavou, duchovnim
otcem screeningu kongenitdini adrendini hyperpldzie (2006), a spolu se Stépdankou
Préihovou, Danielou Cihdkovou, Evou El-Lababidi, Irenou Aldhoon Hainerovou a dal$imi
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jsme zde polozili zdklady pro genetickou diagnostiku monogennich onemocnéni v détské
endokrinologii a diabetu. Se studenty a na rannim hléaseni jsme se setkavali v byvalé
jidelné, pozdéji posluchdrné, kde o desitky let dfive uvedl Hans Krdsa s Zidovskymi détmi
premiéru ,Brundibdra”.

Hagibor byl po¢atkem 90. let restituovdn Zidovské obci, ale Klinika déti a dorostu ukonéila
zdejs$i provoz po mnoha pratazich az v roce 2006. Po ndsledné ndroéné rekonstrukci
a dostavbé financované Lauderovou nadaci je zde dnes Domov socidlni péce Hagibor,
uréenym predevsim nékdejsim obétem holocaustu. Soudobou nizkou ptistavbu v zahradé
projektoval Jan Linek. A vychodné od této ¢asti aredlu vzniklo v letech 2007-2009 nové
sidlo R&dia Svobodnd Evropa / Raddia Svoboda. Snad prdavé tato budova praveé v lokalité
Hagibor symbolizuje novou éru nasi zemé, kdy pomdhdme ke svobodé tém, kterym
zUstdvd zatim odpirdna.

Pfijemné a podnétné dva dny Dnl détské endokrinologie na dohled Hagiboru Vam
jménem organizdtord preje

Jan Lebl
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PREHLED DOSAVADNICH DNU DETSKE LAUREATKY CENY DOC. ALOISE KOPECKEHO
ENDOKRINOLOGIE ZA CELOZIVOTNI PRINOS DETSKE
ENDOKRINOLOGII

1999  Kristin Hradek (pofadatel J. Skvor)
2001 Brno (potfadatelka D. Novotnd)

(cena je podporovéana Ceskou endokrinologickou spoleénosti €LS JEP)
2002 Praha (pofadatel ). Lebl)

2003 Olomouc (pofadatelka ). Zapletalovd) 2014  prof. Olga Hnikové (Praha)

2004 JindFichuv Hradec (pofadatelka E. Novakova) 2015  prof. Lidka Lisa (Praha)

2005 Hradec Kralové (pofadatel D. Neumann) 2016  Dr. Vlasta Janstova (Ostrava)
2006 Chodova Pland (pofadatelka R. Pomahaéova) 2017  Dr. Bozena Kalvachova (Praha)
2007 Ostrava (poiadatelka V. Janstova) 2018  Dr. Helena Vavrova (Vsetin)

2008 Brno (potfadatelky O. Magnova, D. Novotna) 2019  Dr. Jittrenka Venhdéova (Olomouc)
2009 HradecKralové (pofadatelé D. Neumann, I. Plasilova) 2020 doc. Marta Snajderova (Praha)

2010  Louny (poFadatel J. Skvor)

20Mm Olomouc (pofadatelka ). Zapletalovd)

2012  Brno (potadatelky O. Magnovd, D. Novotnd)

2013  Mlada Boleslav (potadatelé M. Kubelkovd, J. Lebl)
2014  Plzen (potfadatelka R. Pomahaéova)

2015  Ostrava (pofadatelé . Cernd, J. Strnadel)

2016  Olomouc (poiadatelka ). Zapletalovd)

2017  Pardubice (pofadatelka I. Plasilova)

2018 Pisek (potadatelé M. Gregora, K. Chytry, J. Lebl)
2019  Ostrov u Tisé (pofadatel J. Skvor)

2020 Ostravice (pofadatelé |. Réschlovd, J. Strnadel)
2021  virtudlni setkani ,Détska endokrinologie v dobé covidové”

2022 Praha (pofadatel J. Lebl)
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Setkavate se casto s tim,

ze déti, u kterych byla stanovena
diagnéza poruchy réstu, pocituji
uzkosti v souvislosti s injekcemi??

Co je to growlink™

growlink™ je uzivatelsky pfijemna aplikace
vytvoiena ve spolupraci s IékafFi, pacienty
a pecovateli, ktera slouzi jako navod

v priibéhu jejich 1ééby pFipravkem Saizen®.2

Jsou rodice a pecovatelé nejisti ohledné
toho, na koho se mohou obratit s otazkami,
kdyz zacinaji s 1éCbou?!

Byla vytvorena tak, aby trvale zapojila
a monitorovala pacienty a aby pomohla
pacienty zapojit do procesu lécby, ktery
pro né mlze byt odrazujici.

Vytvorili jsme
aplikaci growlink™,
ktera pomiize Vam
a Vasim pacientiim

v priibéhu jejich
1écby.

Poskytuje jim podp{rné néstroje a informace,
@ které pomahaji sledovat jejich pokrok v 1é¢bé,
% povidat na otazky, které mohou mit ohledné
poruch rlistového hormonu a jejich 1ééby a poméha
vytvorit si rutinni ndvyky, které jim vyhovuji.

Stay focused!
You're doing well.
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easypod® a growlink™:

funguji spolecné

< June2020 > ®
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Aplikace growlink™, ktera byla vytvofFena
k aplikatoru easypod®, zobrazuje adaje
o injekcich a rdstu pacientd, aby mohli
snadno sledovat pokrok svého ditéte
o : stejné jako Iékafi a zdravotni sestry.
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somatropin (DNA origin) for injection
Zkracena informace o pripravku

Saizen 5,83 mg/ml injekéni roztok a Saizen 8 mg/ml injekéni roztok: SloZeni: Jedna zasobnl viozka obsahuje 1,03 ml roztoku (6 mg somatropinu) ¢i 1,50 ml roztoku
(12 mg somatropmu) nebo 2,50 ml roztoku (20 mg somatropinu). Indikace: K Iecbe poruch rlistu u déti, ktera je zpusobena sn|zenou nebo chybe]lq sekreq endogenniho
rustoveho hormonu, k Iécbé poruch ristu u divek s gonadovou dysgene2| (Turner(v syndrom) dolozenou analyzou chromozomu k 1écbé poruch rustu u déti pred pubertou
7 divodu chronlckeho ledvinného selhani (CRF), k Ié¢bé poruch rlistu (soucasna vyska SDS < -2,5 a upravena vyska rodicti SDS < -1) u déti malého vzrustu které se narodily
malé vzhledem ke gestacnimu véku (SGA) s porodni hmotnosti a/nebo délkou méné nez -2 smerodatne odchylky (SD), které nevykazaly vyrovnam rlistu (catch up) (hodnota
SDS rychlosti rlistu (HV) < 0 v poslednim rocez do véku 4 let nebo pozdéji. K substituéni Iécbé u dospélych s vyraznym nedostatkem ristového hormonu diagnostikovanym
jednorazovym dynam\ckym testem nedostatku rustového hormonu. Kontraindikace: Hypersensitivita na lécivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku prlpravku Somatropin
by nemél byt uzwan k podpore rlstu u det\ s uzavrenym\ ep|fyzam| Nesmi se pouzwat v pr|pade prokazam nadorové aktivity. Intrakrama\m nadory musi byt maktwm a pred
zaha]enlm 1é¢by rlistovym hormonem musf byt protlnadorova |écba ukoncena. Lécha by méla byt ukoncena v pripadé priikazného rlistu nadoru. Somatropin se nesmi pouzwat
v pnpadech prol|ferat|vn| nebo pre-| prohferatwnl diabetické retinopatie. Pacienti s akutnim tezkym onemocnénim s komplikacemi po otevfené operaci srdce, operaci brisni dutiny,
vicecetnym poranemm, akutnim resplracnlm selhénim nebo podobnych stavech by neméli byt Iecem somatropinem. U déti s chromckym onemocnénim Iedvm by méla byt Iecba
somatropinem ukoncena v obdobf transplantace ledvin. Nezadouci Gcinky: Az u 10 % pacientli se miize projevit zarudnuti a svédeni v misté vpichu injekce, a to zvIasté pfi
subkutannim podani. Casté (21/100,<1/10): izolovana bolest hlavy, reakce v misté aplikace: lokalizovana lipoatrofie, retence tekutin, per\fernl otok, ztuhlost, artralgie, myalgie,
parestézie. Interakce: Soubéina lécha kortikosteroidy méze snizit (icinek somatropinu. Davkovani a zplisob podani: Pipravek je urcen k opakovanému pouziti, Davkovani
Saizenu by mélo byt pro kazdého pacienta individudini, vypoctené na zaklade télesného povrchu nebo télesné vahy Injeke se podava subkutanné. Doporucuje se podavat pred
spamm detailni informace o davkovani naleznete v upInem souhrnu udaju 0 pripravku. Téhotenstvi a kojeni: V té vi neni uzivani somatropinu doporuceno, béhem kojeni
nutn opatrnost. Baleni: 1 zasobni viozka obsahujici 1,03 ml roztoku a/nebo 1,50 ml roztoku a/nebo 2,50 ml roztoku nebo 5 zésobnich vlozek obsahujicich 1,03 ml roztoku a/nebo
1,50 ml roztoku a/nebo 2,50 ml roztoku. Na trhu nemusi byt véechny velikosti balen. Driitel registraéniho rozhodnuti: Merck spol.sr.0, Praha, Ceska republika. Registracni
Cisla: 56/104/11-C, 56/105/11-C. Podminky uchovavani: Uchovavejte v chladnicce pfi teploté 2 °C - 8 °C. Po prvni injekc, zasobni viozka pripravku Saizen nebo autoinjektor
easypod s nasazenou zasobm vIozkou pr\pravku Saizen nebo alluetta injekéni pero obsahu]m zasobni vlozku Saizen, musi byt uchovavany v ch\admcce pfi teplote 2°C - 8°C
maxmalne 28 dni, z toho a7 7 dnli mohou byt uchovavany pfi teploté do 25°C. Pokud je uchovavana mimo chladmcku po dobu az 7 dndl, musi pak byt Saizen zasobm viozka
vracena do chladmcky a pouzwta do 28 dnii po prvni injekci. Datum poslednl revize textu: 14. 08. 2019. Vydej na lékar'sky predpis. Pred predepsamm Iéku si, prosim, prectete
Gplnou informaci o pripravku. PFipravek je hrazen z prostfedk( verejného pojisténi. Uplné informace o piipravku poskytneme na adrese spolecnosti: Merck spol. s r.o, Na Hrebenech
111718/10, 140 00 Praha 4 tel.: +420 272 084 211, www.merck.cz

Reference: 1. Graham S et al. Identifying potentially modifiable factors associated with treatment non-adherence in paediatric
growth hormone deficiency: A Systematic Review. Hormone Research in Paediatrics. 2018; 90(4): 221-227. doi:10.1159/000493211.
2. McNally M et al. Patients and caregivers perspectives on a mobile app that tracks adherence and outcomes in children with
growth disorders treated with recombinant human growth hormone (R-Hgh). European Society for Paediatric Endocrinology (ESPE);
2020:P1-158. Available at: https://abstracts.eurospe.org/hrp/0089/eposters/hrp0089P1-P158_eposter.pdf.
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ODBORNY PROGRAM
PATEK 28. 1.

13.00-14.00

Sympozium 1: Nové terapie v détské endokrinologii

Predsedajici: J. Lebl, Z. Sumnik

o Nové moznosti terapie kongenitalni adrendlni hyperplazie
Kolouskové S. (Praha)

¢ Imatinib u fibromyalgia ossificans progressiva
Sumnik Z. (Praha)

o Nase prvni zkusenosti s dlouhodobé pisobicim ristovym hormonem
Lebl]., Toni L., Kolouskovd S. (Praha)

14.00-15.30 Kazuistiky 1

Predsedajici: S. Kolouskovd, D. Zemkova

¢ Makrosomni plod a hypoglykémie
Kolouskové S., Plachy L., Petruzelkovd L., Zemkovd D., Prihovd S,
Balaséakové M. (Praha)

e Va Barakativ syndrom
Kutilek S., Prosek M., Skdlova S., Melek |., Senkefik M., Bayer M., Skutilova V,
Drsata J. (Klatovy, Pardubice, Hradec Krdlové, Praha)

o Co se skryvé za nemétitelnou hyperkalcémii...?
Neuman V., Adamovicové K., Kazeka D., Amaratunga S., Plachy L.,
Petruzelkovd L., Kolouskovd S., Prihova S., Vakrmannovd B., Srémkovd L.,
Sumnik Z. (Praha)

o P¥ibéh sleény s Cushingovym syndromem
Plachy L., Sumnik Z. (Praha)

o Kde se ztracelo Magi
Polo¢kovd K., Bosové L. (Karvind, Havifov)

o Nekoneény p¥ibé&h. Unikne Jakub nepiatelskym autoimunitnim klonim
a nepfiznivé genetické prognéze?
Vévra J., Vavrovad H. (Vsetin)
¢ Ordinace v rizové zahradé
Strnadel J., Gfegorovd A. (Ostrava)

15.30-16.00 Prestdvka na kavu
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Norditropin NordiFlex®

Pro pacienty na cestach

Zkracena informace o lé¢ivém piipravku

Norditropin NordiFlex® 5 mg/1,5 ml
Norditropin NordiFlex® 10 mg/1,5 ml
Norditropin NordiFlex® 15 mg/1,5 ml
injekéni roztok v predplnéném peru

Slozeni: Somatropinum 5 mg (1 ml roztoku obsahuje
somatropinum 3,3 mg), 10 mg (1 ml roztoku obsahuje
somatropinum 6,7 mg), 15 mg (1 ml roztoku obsahuje
somatropinum 10 mg) v 1,5 ml injekéniho roztoku.
1 mg somatropinu odpovidd 3 m.j. somatropinu.
Indikace: déti: poruchy rdstu zpasobené nedostatkem
rGstového hormonu, Turnerlv  syndrom, zpomaleni
rGstu u prepubertalnich déti zptsobené chronickym
onemocnénim ledvin, poruchy ristu u déti malého vzrastu
narozenych jako malé vzhledem ke gestatnimu véku,
poruchy réstu zpasobené syndromem Noonanové. Dospéli:
nedostate¢nost rlistového hormonu vznikla v détstvi,
nedostatecnost ristového hormonu vznikla v dospélosti
Davkovani: je individualni a musi byt vzdy upraveno
v souladu s individualni klinickou a biochemickou reakci
na terapii. Vice viz SPC. Zpuisob podani: je doporucovana
subkutanni aplikace vzdy vecer. Misto vpichu by mélo byt
ménéno, aby se predeslo lipoatrofii. Kontraindikace:
hypersensitivita na léc¢ivou latku nebo na kteroukoli
pomocnou latku. Somatropin se nesmi pouzivat v pfipadé
prokazani nadorové aktivity. Intrakranidlni nadory musi
byt inaktivni a pied zahajenim 1é¢by rastovym hormonem
musi byt protinddorova lé¢ba dokoncena. Lécba musi byt
prerusena v piipadé prikazného riistu nadoru. Somatropin
nemd byt uzivan pro podporu rdstu do vysky u déti
s uzavienymi epifyzarnimi $térbinami. Pacienti s akutnim
kritickym onemocnénim, trpici naslednymi komplikacemi
po oteviené operaci v krajiné srde¢ni nebo bii3ni,
vice¢etnym traumatem po nehodé, akutnim respira¢nim
selhanim nebo podobnymi stavy nemaji byt somatropinem
léceni. U déti s chronickym onemocnénim ledvin ma byt
lécba piipravkem Norditropin NordiFlex® prerusena pfi
transplantaci ledvin. Zvlastni upozornéni a opatieni:
déti lécené somatropinem maji byt pravidelné vy3etfeny
specialistou na détsky rist. Lé¢ba somatropinem méa byt
pouzivana pouze lékafi se specidlni znalosti nedostatku
rGstového hormonu a jeho lécby. Maximalni doporuc¢ena
denni davka nesmi byt prekrocena. Stimulaci ristu do vysky
lze u déti predpokladat pouze do uzavieni epifyzarnich
Stérbin. Skolidza: Je zndmo, Ze skoliéza se u nékterych
skupin pacientl lécenych somatropinem vyskytuje castéji,
napf. Turnerdv syndrom. Rychly rist u jakéhokoliv ditéte
miiZe navic zpisobit rozvoj skolidzy. Somatropin nevykazuje
2zvy3enou pravdépodobnost vzniku nebo zhor3eni skolidzy.
Pfiznaky skolidzy musi byt béhem lécby sledovany.
U déti s Turnerovym syndromem a u déti narozenych jako
malé vzhledem ke gestatnimu véku je doporuceno pred

Pfenosné, snadno pouzitelné aplikacni pero’
vhodné na prazdniny a pro aktivni Zivotni styl

“ Po prvnim otevieni uchovévat nejdéle 21 dni pfi teploté do 25 °C
nebo nejdéle 28 dni pfi teploté 2 °C az 8 °C. Pfed prvnim pouzitim
musi byt pfipravek uchovavan v chladni¢ce (2 °C az 8 °C).

zahéajenim lécby a poté kazdorocné zméfit nalacno hladinu
inzulinu a glukdzy a méfeni hladiny IGF-1 pred zahajenim
lécby a poté vzdy dvakrat do roka. Dale se upozornéni
tykd dospélych s nedostatkem rdstového hormonu
v dospélosti a obecné téchto stavi: nadory a malignity,
leukémie, benigni intrakranidlni hypertense, citlivost na
inzulin, tvorba protildtek. *Pankreatitida u dospélych
a deéti: ackoli je vzacnd, ma byt pankreatitida zvazovana
u pacientd lécenych somatropinem, u nichz se objevila
bolest bricha, a to zvlésté u déti. U viech pacientd ma
byt provadén monitoring funkce 3titné Zlazy. U pacientd s
hypopituitarismem musi byt standardni substitu¢ni terapie
peclivé monitorovéna, pokud je podavdn somatropin.
Akutni adrenalinovd nedostatecnost: nasazeni lécby
somatropinem mizZe mit za nasledek inhibici 11BHSD-1
a snizeni sérové koncentrace kortisolu. U pacientt lécenych
somatropinem muze byt odhalen dfive nediagnostikovany
centralni  (sekundérni)  hypoadrenalismus  vyZzadujici
substitu¢ni  1écbu  glukokortikoidy. ~ Navic  pacienti
léceni  substitu¢ni lécbou  glukokortikoidy pro  dfive
diagnostikovany hypoadrenalismus mohou vyzadovat po
zahédjeni lécby somatropinem zvy3eni jejich udrzovacich
nebo stresovych davek. Soucasné pouziti s perordini
lécbou estrogenem: pokud Zena pouzivajici somatropin
zahdji perorélni estrogenovou lécbu, mlze byt nutné
2zvysit davku somatropinu, aby se udrzela hladina sérového
IGF-1 v rozmezi normalnich hodnot odpovidajicich véku.
Naopak, pokud Zena léend somatropinem prestane
uzivat perorélni estrogenovou lécbu, mlze byt nutné
snizit davku somatropinu, aby se predeslo ptebytku
rGstového hormonu a/nebo neZadoucim dcinkam. Skluz
proximalni femoraini epifyzy: U pacientd s endokrinnimi
poruchami, vcetné nedostatku rastového hormonu, se
mize castéji nez v bézné populaci objevit skluz epifyzy
kycle. Pacient léceny somatropinem, u kterého se objevi
kulhani nebo si stézuje na bolest kycle nebo kolena, ma
byt vyseten Iékarfem. Norditropin NordiFlex® je pfedplnéné
pero, které je ur¢eno k pouziti s jednordzovymi jehlami
NovoFine® nebo NovoTwist® o délce aZz 8 mm. *Pomocné
latky: Norditropin® obsahuje méné nez 1 mmol (23
mg) sodiku v 1,5 ml, to znamend, Ze je v podstaté ,bez
sodiku”. Interakce: soucasnd terapie glukokortikoidy
inhibuje podplmy rastovy efekt piipravkd obsahujicich
somatropin. Utinek somatropinu na kone¢nou vysku
muze byt také ovlivnén soucasnou lé¢bou jinymi hormony,
napf. gonadotropinem, anabolickymi steroidy, estrogenem
a thyreoidnim hormonem. Po zahéjeni lé¢by somatropinem
muze byt tfeba upravit u pacientd lécenych inzulinem
déavku inzulinu. Studie kompatibility nejsou k dispozici,
a proto nesmi byt tento lécivy pfipravek misen s jinymi
lécivymi pripravky. Soucasna lécba glukokortikoidy snizuje
rist podporujici Ucinek pripravku Norditropin®. Pacientim
s deficitem ACTH méa byt nahradni lé¢ba glukokortikoidy
peclivé upravena, aby se predeslo inhibi¢nimu Ucinku

Logo Apis Bull je registrovanou obchodni znackou spole¢nosti Novo Nordisk A/S. Norditropin®, Norditropin®
SimpleXx® a Norditropin NordiFlex® jsou registrované obchodni znacky spole¢nosti Novo Nordisk Health Care AG.
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Grace, 10 let,
narodila se
se syndromem
Noonanové

na riast. RGstovy hormon snizuje pfeménu kortisonu na
kortisol a mlze odhalit dfive nediagnostikovany centralni
hypoadrenalismus nebo zptisobit netcinnost nizkych davek
substitu¢nich glukokortikoidd. U Zen uzivajicich peroralni
estrogenovou substituci mize byt k dosazeni cile lécby
nutnd vy3si davka rastového hormonu. Téhotenstvi
a kojeni: podavani se nedoporucuje v téhotenstvi a u
zen ve fertilnim véku, které neuzivaji antikoncepci. Neni
znadmo, zda se somatropin vylucuje do lidského matefského
mléka. Z tohoto dlvodu je nutno dbét opatrnosti, pokud
jsou ptipravky obsahujici somatropin podavany kojicim
Zzenam. Nezadouci uGcinky: mize se objevit retence
tekutin s perifernim edémem, zvlasté u dospélych
pacientd. Syndrom karpélniho tunelu je méné casty, ale
u dospélych mlize byt pozorovan. Mirna bolest kloubd,
svaltl a parestezie se mohou rovnéz objevit, ale obvykle
samy odezni. *Gynekomastie u dospélych a déti. Nezadouci
reakce u déti jsou méné casté nebo vzacné. Dalsi viz SPC.
Predavkovani: akutni pfedavkovani maze vést na pocatku
k nizkym hladindm glukézy a nasledné hyperglykemii.
Snizend hladina glukézy byla zjisténa biochemicky, ale
bez klinickych projevii hypoglykemie. Dlouhotrvajici
predavkovani se mlze projevit symptomy shodnymi se
zndmymi ucinky nadbytku lidského ristového hormonu.
Pouzitelnost: 2 roky, po prvnim otevieni uchovavat nejdéle
4 tydny v chladnicce 2 °C - 8 °C nebo nejdéle 3 tydny pri
teploté do 25 °C. Uchovavani: uchovévejte v chladnicce
2 °C - 8 °C v krabicce, aby byl pripravek chranén pred
svétlem. Chrarte pfed mrazem. Neuchovévejte v blizkosti
chladicich zafizeni. Po prvnim otevieni uchovavat nejdéle
4 tydny pri teploté 2 °C — 8 °C nebo nejdéle 3 tydny pfi
teploté do 25 °C. Baleni: 1 jednorazové predplnéné pero
pro viceddvkové pouziti. Datum prvni registrace: 21. 8.
2019. Datum revize textu: 15. 5. 2021. Zpusob vydeje
a hrazeni: pripravek je vazan na |ékarsky predpis. Pripravek
je castetné hrazen z vefejného zdravotniho pojisténi.
Drzitel rozhodnuti o registraci: Novo Nordisk A/S,
Novo Allé, 2880-Bagsvaerd, Dansko. Registracni ¢islo:
56/457/18-C (5 mg), 56/458/18-C (10 mg), 56/459/18-
C (15 mg). Dalsi informaci ziskate z SPC, pfibalové
informace nebo na adrese firmy Novo Nordisk: Novo
Nordisk s.r.0., Evropska 33c, 160 00 Praha 6.

* Vdimnéte si prosim zmény v informacich o lé¢ivém
pfipravku
Reference:

1. Norditropin NordiFlex® Pfibalové informace.
2. Norditropin NordiFlex® Souhrn tdajt o pfipravku.
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16.00-16.30

Vyhlaseni cen za nejlepsi publikace v détské endokrinologii za rok 2021

Predsedajici: D. Novotnd, J. Zapletalova

o Vystoupenilaureati - predstaveni odménénych praci

16.30-17.30

Sympozium 2: Détské obezita nejen v covidové ére

Predsedajici: R. Pomahacovd, B. Prochézka

o Aktudlni data o vyskytu obezity a nadvahy u déti v €R
Prochézka B. (Kutnd Hora)

ve

o Ne kazdé obezita musi byt prostd aneb kdy myslet na endokrinni pFi¢inu obezity?
Pomahacovd R. (Plzeri)

e Souéasné moznosti farmakoterapie détské obezity
Krenek Malikovaé J. (Praha)

17.30-18.30

Predsedajici: I. Réschlovd, J. Strnadel

e Vzdcnd prié¢ina obezity a hypotyreézy u kojence
Paterovéd P., Pomahacovd R., Nykodymova E., VEeldk J., Polendova D.
(Plzen, Praha)

e Obézni Matéj s hmatnou strumou
Réschlova I. (Frydek-Mistek), Siricek P. (Ostrava)

o Divka s nulovymi hodnotami tyreotropinu
Havrdnkovd E. (Praha, Ri¢any u Prahy)

e Co se skryvalo za zdstavou rustu
Milové A. (Praha)

o Diagnéza Klinefelterova syndromu v 18 letech. Véas nebo pozdé?
Vesely O. (Svitavy, Olomouc)

o Stanoveni biologického véku a predikce findlni vysky dle volumu testes
Krdsni¢anové H. (Praha)
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Predsedajici: . Cernd, O. Magnovd

e Porucha vyvoje radidlniho paprsku, dystopie ledviny a deficit ristového
hormonu: Fenotyp SALL4 ve étyfgeneraéni rodiné
Kodytkovd A., Amaratunga S.A., Zemkové D., Maratové K., Dusdatkova P.,
Plachy L., Kolouskové S., Lebl J. (Praha)

o Velky Richard a jeho malé p¥iéina
Adamovi¢ové K., Prihovd S. (Praha)

e SGA s postnatalnim opozdénim ristu: Pfibéh Adama s patogenni variantou
genu PTCH1, kterd vedla k izolovanému deficitu rustového hormonu
Toni L., Amaratunga S.A., Plachy L., Dusdtkovd P., Prihové S., Lebl J. (Praha)

¢ SGA s postnatalnim opozdénim ristu: Pf¥ib&h Pavliny s patogenni variantou
genu PROKR2, opozdénou pubertou a nedostatkem ristového hormonu
Amaratunga S.A., Toni L., Dudétkovd P., Plachy L, Prihovd $., Lebl J. (Praha)

o Endokrinni porucha nebo kostni dysplazie?
Zemkovad D., Kolouskové S., Malikové M., Krulisova V., Mafrik I. (Praha)

e Mozné celozivotni nasledky patych narozenin Aniéky
Aldhoon Hainerova I. (Praha)

o Rezistence na tyreoidalni hormony
Magnova O. (Brno)

o Neprospivajici novorozenec
Novotné D., Jimramovsky T., Drébové K. (Brno)

o Deaphlympics
Vdvrovd H., Vavra J. (Vsetin)

10.00-10.15 Udéleni ceny doc. A. Kopeckého za celozivotni pFinos détské

endokrinologii

Predsedajici: B. Kalvachovd, H. Véavrova

o Vystoupenilauredata

10.00-10.15 Prestdvka na kavu

12

10.30-12.00 Sympozium 3: Aktuality transgenderové mediciny

Predsedajici: M. Snajderovd, D. Neumann

e Porucha rodové identity u pediatrické populace z pohledu sexuologa
Fifkovd H. (Praha)

o Porucha rodové identity u pediatrické populace z pohledu psychologa
Weiss P. (Praha)

o Péée o transgender dospivajici 2011-2022: ,Z ost¥i noze na $piéku jehly”
Neumann D. (Hradec Krdlové)

o Navrh endokrinologické péée u éeské pediatrické populace s poruchou rodové
identity
Snajderovd M. (Praha)

o Kontroverze u poruch rodové identity z pohledu détského endokrinologa
Zapletalova J. (Olomouc)

12.00-13.00 Sympozium 4: Détsky rust: p¥ili§ mnoho nebo pfkilis malo?

Predsedajici: S. Priihovd, O. Sou&ek

o P¥iginy a komplikace vysokého vzristu
Prahovd S., Plachy L., Lebl ). (Praha)

o Novd lééba pacientl s achondroplézii
Soucek O. (Praha)

o Nazory lékaih na diagnostiku a |é¢bu déti se syndromem Noonanové
Lebl]. (Praha)

13.00 Obéd
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LAUREATI SOUTEZE PRACOVNI SKUPINY
DETSKE ENDOKRINOLOGIE 0 NEJLEPSI
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ZA ROK 2005

Bez rozdilu véku:

Votava F, Torok D, Kovacs J, Moslinger D, Baumgartner-Parzer SM, Solyom J, Pribilincova
Z, Battelino T, Lebl J, Frisch H, Waldhauser F: Estimation of the false negative rate in
newborn screening for congenital adrenal hyperplasia. Eur | Endocrinol, 2005; 152: 869-
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Vék do 35 let:

Sumnik Z, Kolougkovd S, Malcovd H, Vaviinec J, Venhd&céovd J, Lebl J, Cinek O: High
prevalence of coeliac disease in siblings of children with type 1 diabetes. Eur | Pediatr,
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ZA ROK 2006

Bez rozdilu véku:

Sumnik Z, Cinek O, Bratanic N, et al: Risk of celiac disease in children with type 1 diabetes
is modified by positivity for HLA-DQB1*02-DQA1*05 and TNF-308A. Diabetes Care, 2006;
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Vék do 35 let:
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Bez rozdilu véku:
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ABSTRAKTA

Abstrakta jsou Fazena podle pFijmeni prvniho autora a neprosla odbornou korekturou.

VELKY RICHARD A JEHO MALA PRICINA

Adamovi&ové K., Prihova S.
Pediatrické klinika 2. LF UK a FN Motol, Praha

Richard je sledovany v endokrinologické ambulanci pro vysoky vzrist. Narodil se ve
40. tydnu téhotenstvi v terminu s délkou 53 cm a porodni hmotnosti 4 200 g, porod byl
komplikovany pro makrosomii plodu. V 1 mésici véku si rodi¢e na vdnocnich fotkdch
vimli bélavého odlesku v Richardovych ocich. Vysetfeni na Oéni klinice FN Motol vedlo
k podezieni na retinoblastom. Diagndéza byla potvrzena genetickym vysetfenim, kde byla
nalezena patogenni varianta v Rb genu (c. 1654C<T, p. Arg552*). Ve 4 mésicich véku byla
na levém oku provedena enukleace a na pravém oku kryoterapie. Od té doby je Richard
dispenzarizovdn na détské onkologii FN Motol.

V 7 letech byl Richard posldn k vysetfeni na endokrinologickou ambulanci pro ndpadné
zrychleni rdstu zachycené pfi sledovdni na onkologii. V 7 letech méfil 141,9 cm (+2,79SD),
vézil 29,9 kg, BMI 14,8, byl zcela prepubertdlni. Richardova matka (175 cm) je zdravd,
Richardiv otec (185 cm) md myopii (5D). Richardova mlads$i sestra je zdravd a roste
normdalné. Pfi prvnim vysetteni mél Richard vyssi IGF-1(335 ug/|, IGF-1SD 4,36) pfi nativni
k supresi a byla potvrzena nadprodukce GH. Na magnetické rezonanci mozku byl popsdn
mikroadenom (3x3 mm). Po peclivém zvdzZeni terapeutickych moznosti a diskuzi s rodinou
a onkologem byla zvolena konzervativni [é¢ba Sandostatin Lar & 4 tydny v ddvce 30 mg,
na kterou zareagoval velmi dobre poklesem IGF-I (74 ug/l, IGF1 SD 1,28), zastavenim
rastu a zmensenim loZiska na 2 mm. Po roce |éEby se intervaly aplikaci prodluzuji s cilem
obnovit rlst ditéte a zdroven drzet mikroadenom pod kontrolou. Aktudlné roste Richard
na + 2,11 SD s rGstovou rychlosti 4 cm/rok.

Nadprodukce rlstového hormonu z mikroadenomu je vzdcnou pFi¢inou rdstové
akcelerace u déti. MGze byt spojena s mutaci v genech AIP, GNAS, PRKARIA nebo
projevem FIPA syndromu. FIPA syndrom je definovany jako pfitomnost pituitdrniho
adenomu jakéhokoli typu u alespof dvou ¢lend rodiny a zdroven absence klinického
& genetického prakazu jinych syndromickych onemocnéni. FIPA syndrom se dé&di
autozomdliné dominantné s variabilni penetranci. Nejc¢astéjsim typem adenomu hypofyzy
je prolaktinom, ndsledovany somatotropinomem. Dosud nebyl Rb gen spojovdn se
vznikem mikroadenomu, mlze vSak prispivat k celkové vétsimu onkologickému riziku
ditéte. VySetienidalsich genliu Richarda probihd. Mikroadenomy hypofyzy s nadprodukci
rastového hormonu jsou vétsinou pfednostné |é¢eny chirurgickym odstranénim s rizikem
vzniku hypopituitarismu pfipadné i jinych komplikaci, kterych se rodic¢e Richarda velmi
obdvaji. Lé€ba Sandostatinem Lar patfi spis do druhé linie |é¢by.

Podporeno grantem AZV NU21-07-00335.
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MOZNE CELOZIVOTNi NASLEDKY PATYCH NAROZENIN ANICKY

Aldhoon Hainerova |I.
Klinika déti a dorostu FNKV a 3. LF UK, Praha

Ani¢ka byla v necelych 7,5 letech posldna praktickou lékafkou pro déti a dorost
k endokrinologickému vysetieni pro susp. predéasnou pubertu. Jiz béhem 7leté preventivni
prohlidky byl zaznamendn rozvoj prsou a bylo doporuc¢eno endokrinologické vysetteni.
K odbornému vysetiteni nedoslo a mezitim Anicka méla dva pravidelné menstruaéni cykly
s typickymi premenstruaénimi bolestmi bricha.

Podle matky rdst prsou zadal v 6,5 letech a ndsledoval rozvoj axildrniho a pubického
ochlupeni spole¢né s adultnim télesnym odérem. Matka nepozorovala rastovy spurt ani
zmény ndlad, nicméné si u dcery byla védoma rozvoje Zenského tvaru téla. U Anicky byl
zaznamendn vahovy nérast. Divka pldsobi celkové mentdlné vyspélejsi a od traumatické
uddlosti v den svych patych narozenin si neustdle hraje na |ékatku. Nebyly zaznamendny
z4&dné centrdlini neurologické ptiznaky.

Anicka je z prvniho fyziologického téhotenstvi. Podle matky byl plod pfi sonografickych
kontroldch mensi. Pro nepostupujici porod byla provedena sekce ve 41. tydnl téhotenstvi.
Porodni parametry splhovaly dg. IUGR. Novorozenec strdvil tfi dny v inkubdtoru a do
dvou let véku méla divka znaéné problémy s krmenim, pro které byla vysetfovdna i béhem
hospitalizace. Dalsi vyvoj byl bez ndpadnosti a Ani¢ka byla minimdIné nemocné.

Rodice Anicky jsou pfimérené vysky. Matka trpi Uzkostnymi stavy po ndhlém amrti otce.
Ani¢ka ma 4letou zdravou sestru.

PFivySetfenive véku 7 let a 4 mésicd mé Anicka rdstovou rychlost nad 97. percentil, télesnd
vyska je mezi 50. -75. percentilem (v rdmci rodi¢ovské predikce vysky) a index télesné
hmotnosti je t&sné pod 97. percentilem. PFi fyzikdlnim vysetieni je pubertdini vyvoj Anicky
dle Tannera hodnocen jako A2, PH3, B4 s hyperpigmentovanymi bradavkami. Ostatni
ndlez je bez ndpadnosti. V rdmci hodnoceni télesné vysky je patrné, Zze u Ani¢ky nedoslo
k Fddnému catch-up rdstu a ze jeji vyska byla do véku 5 let na 10. percentilu oproti 7. roku,
kdy télesnd vyska byla na 50. percentilu.

Provedend laboratorni a zobrazovaci vysetfeni potvrdila centrdlni pfedcasnou pubertu
s normdlnim MRI mozku, urychlenym kostnim vékem o 4 roky a sonograficky prokdzanou
adultni délohou a vajeéniky. U divky byla zahdjena |é¢ba agonisty gonadoliberind.

V prezentaci budou diskutovdny mozné kauzdlni momenty Aniclina predcasného
pubertdlniho dospivdni s nepfiznivou prognézou adultni télesné vysky.

DiVKA S NULOVYMI HODNOTAMI TYREOTROPINU

Havrédnkovd E.

Pediatrickd klinika 1. LF UK a IPVZ, Thomayerova nemocnice, Praha Détské Olivova
lé&ebna, o.p.s., Ri¢any u Prahy

Kazuistika predstavuje pfipad 15leté divky vySetfované u praktického |ékafe pro
hmotnostni Gbytek 5 kg za 6 mésich a sekunddrni amenoreu v poslednich 5 mésicich.
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Pfichdzi do endokrinologické ambulance s nulovou hodnotou TSH a normdlnimi
hodnotami FT3 (4,26 pmol/l) a FT4 (15,34 pmol/l). Kontrolni odbér za 3 tydny prokdézal
pokles hodnot FT3 (3,20 pmol/l) a FT4 (11,20 pmol/l). Vylouéili jsme patologii v ostatnich
hypotalamo-hypofyzdrnich hormonech, véetné osy adrendlini, hladina gonadotropind
byla v normé, téZ koncentrace estradiolu byla v normé. Magnetickd rezonance s projekei
na hypofyzu prokdzala normdlni ndlez. Divka v pfedchorobi uddvala snahu zdravé jist
a hodné sportovala, béhala dlouhé traté az 13 km. Pro suspekci na mentdlni anorexii
byla odesldna k psychologovi, ktery diagnostikoval atypickou poruchu pfijmu potravy.
Po véasné intervenci psychologa divka navysila kaloricky pfijem a postupné pribrala 3
kg. Tyreoiddlini funkce se spontdnné upravila, aniz bychom tyreoiddlni osu substituovali.
Pfipad jsme uzavreli jaoko ,Euthyroid sick syndrom” (ESS), se kterym se setkdvdme
u akutnich stavi &i u pacientl s mentdlni anorexii. Je charakterizovdn snizenim TSH, FT3,
FT4 u jinak klinicky eutyreoidnich pacientd a ostatni hormony byvaji v normé&. Nemocni
s ESS nevyzaduji substituéni terapii levothyroxinem. Stav se spontdnné upravuje po
odeznéni primarni ptic¢iny (napt.stres, hladovéni, uraz, ...).

Na zavér budou diskutovany dalsi mozné endokrinopatie u pacientek s mentdini anorexii.

PORUCHA VO?VOJE RADIALNIHO PAPRSKU, DYSTOPIE LEDVINY
A DEFICIT RUSTOVEHO HORMONU: FENOTYP SALL4 VE
CTYRGENERACNI RODINE

Kodytkové A., Amaratunga S.A., Zemkova D., Maratova K., Dusatkova P., Plachy L.,
Kolouskové S., Lebl J.

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

Cil:

V kazuistice je prezentovdna ¢tyfgeneraéni rodina s radidlni hypopldazii, dystopii ledviny
a malym vzristem v disledku deficitu rlstového hormonu (GHD) u probanda. Jejim cilem
je objasnit pFic¢inu tohoto fenotypu.

Kazuistika:

Proband se narodil small-for-gestational-age (SGA; porodni vaha 2550 g, -2,2 SD; délka
47 cm, -2 SD), mél dystopickou ledvinu a oboustrannou malformaci radidlniho paprsku
sklddajici se z radidlni hypopldzie, ulndrni flexe a apldzie palce. Ve véku 3,9 let byl
vy$etien na endokrinologii pro maly vzrist, IGF-1 68 ug/| (-1 SD) a rdstovy hormon (GH)
v testu 6,2 ug/I. Hladiny ostatnich pituitdrnich hormond byly v normé.

Matka méri152,3 cm (-2,4 SD), otec (177,8 cm, -0,4 SD) mé malformace predlokti mirngjsi.
Paterndlini dédecek (164 cm, -2,3 SD) md radidlini defekt s chybéjici opozici palce. Fenotyp
radidini dyspldzie byl také u dédeckovy matky.

Celoexomové sekvenovdni odhalilo patogenni variantu v genu SALL4 c.1717C> T
(p-Arg573Ter) u probanda, jeho ofce a paterndiniho dédecka (matka dédecka nebyla
testovdna).

Terapie GH byla zahdjena ve véku 6,5 roku pfi vysce 109 cm (-2,8 SD). Mezi 6,5 a 11 lety
doslo k o¢ekdvanému catch-up ristu, v 11 letech dosdhl svého predikéniho pdsma (-0,6
SD) a puberta zacala spontdnné ve 12,5 letech. Ve 13 letech méfil 158,7 cm (-0,2 SD).
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Zavér:

Klinicky pfipad poukazuje na souvislost defektu radidlniho paprsku horni koncetiny na
podkladé patogenni varianty genu SALL4 a izolovaného deficitu ristového hormonu,
ktery je Gspésné Iééen GH. Gen SALL4 kéduje transkripéni faktor, ktery hraje unikatni roli
v embryondlni diferenciaci bunék epiblastu a primitivniho endodermu. Prostfednictvim
interakce s genem TBX5 je zodpovédny za vyvoj srdce a horni konéetiny (zejména palce),
zatimco prostiednictvim interakce s genem GLI3 vstupuje do signdlni kaskady SHH
a ovliviiuje tak vyvoj dorzoventrdiniho uspoifdddni nervové trubice a stredovych struktur
CNS. Proto md SALL4 potencidl rozsitit spektrum kandidatnich gend, které jsou kauzdini
pro monogenni GHD doprovézeny specifickymi extrapituitdrnimi dysmorfickymi rysy.

MAKROSOMNi PLOD A HYPOGLYKEMIE

Kolouskovd S.', Plachy L., Petruzelkova L.', Zemkovéd D.!, Prihovd 8., Balaséakové M.?

'Pediatrickd klinika 2. LF UK a FN Motol, Praha
2(stav biologie a lékafské genetiky 2. LF UK a FN Motol, Praha

Téhotenstvi bylo sledovédno pro makrosomii plodu a polyhydramnion. Bylo ukonéeno
sekci v 36+2 tydnu, vdzila 4620 g, mérila 50 cm, AS 7/8/9. Josefina mél na cele rozsahlé
lividni lozisko ostie ohrani¢ené s prechodem na nos a filtrum, zivé cervené zabarveni
prechdzejici na horni i dolni ret, na pravou tvdr, na koncetindch i trupu retikularni lividni
kresba pfipominajici cutis marmorata. Méla syndaktylii Il. a Ill. prstu PDK, &&steénou
syndaktylii Il, I, IV. prstu LDK, vyrastky na maliku LHK a PDK. Po porodu byla na ventilaénfi
podpore 19 dni.

| pfi dostatecné perordlnim pfijmu hypoglykémie pretrvavaly, proto byla zahdjena kapaci
infaze glukdzy, do stravy byl pfiddn Fantomalt. Pro nelepsici se stav byla pfelozena na
endokrinologické oddéleni FN Motol. Kriticky vzorek, p¥i glykémii 2,2 mmol/l ukdzal
nizky C-peptid 426 pmol/l i inzulin 0,05 mIUl/I, kortizol 632 nmol/I, HGH/STH 8,3 ug/|,
s dostateénou odpovédi, ketoldtky nebyly pfitomny (0,3 mmol/l). Pro vySe uvedené
ndlezy (klinika a laboratore) bylo vysloveno podezieni na megalencephaly-capillary-
malformation syndrom (MCAP). Genetické vysetieni potvrdilo patogenni mutaci c.2176G
A v genu pro PIK3CA. Jednd se o somatickou postzygotickou mutaci v mozaice, kterd vede
k aktivaci postreceptorové signdini drdhy PI3K-AKT-mTOR. Aktivovanou mTORCI signdlini
drdhu selektivné inhibuje Rapamycin (sirolimus), proto jsme zahdjili jeho poddvani.
Glykémie se velmi rychle upravily a po roce |écby jsme ukondili monitorovani glykémif
pomoci senzoru, glykohemoglobin se trvale pohyboval kolem 33-34 mmol/mol. Zaroven
doslo k vyblednuti mnohocetnych koznich zmén. Bohuzel pro progredujici hydrocefalus
byl v 5 mésicich zaveden shunt, v roce véku byla zahdjena |é¢ba antiepileptiky. V souéasné
dobé je Josefiné 19 mésicl, psychomotoricky vyvoj je nerovnomérny, odpovidd Ill. - IV.
trimenomu, je trvale Ié¢ena Sirolimem a antiepileptiky.

Zavér: PIK3CA mutace patfi k vzdecnym syndromim, které jsou spojovény s nadmérnym
vzrastem zndmym jako PIK3CA - related overgrowth spectrum (PROS). Zahrnuje Sirokou
$kdlu projevl. Postizeny jsou koncetiny, trup a obli¢ej, vSéechny obvykle v asymetrickém
rozlozeni. Cévni malformace postihuji zejména kapildrni a vendzni fecisté, casté jsou
rovnéz lymfatické malformace, které mohou byt na riznych mistech (vnitfni a/nebo
vnéjsi). Mezi oblasti postizeni patii také mozek, castd je ventrikulomegalie. Stupen
intelektudlniho postizeni vétsinou souvisi s pfitomnosti a zdvaznosti zachvat, kortikéini
dysplazii a hydrocefalem. Endokrinni problémy jsou pomérné raritni.
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STANOVENIi BIOLOGICKEHO VEKU A PREDIKCE FINALNi VYSKY
DLE VOLUMU TESTES

Krésniéanovd H.
Pediatrickd klinika 2. LF UK a FN Motol, Praha

Diagnéza konstituéni opozdéni ristu a puberty (KORP), vyznamné &astéjsi u chlapct
oproti divkdm, mnohdy generuje znaény psychosocidlni distress. KORP v kombinaci
s hereditou pro maly vzrist pak do endokrinologickych ordinaci pfivédi ve véku arbitrdrni
puberty chlapce predevsim.

Eutroficky chlapec (CA = 14.0 let), fotbalista ndrodni dorostenecké ligy, byl vysetfovan
pro lag-down rist po 9. roce (TV v 9 letech 130 cm = 15.percentil normy dle CA). Kostni
vék (BA) dle TW3/RUS = 12.0 let, TV 145 cm = -2.6 SD dle CA, TV dle BA = -1.1 SD (15.
percentil), volum testes 5/5 ml = -1.4 SD (8.percentil) normy dle CA. Volum testes 5 ml je
50. percentilem souéasnych evropskych chlapcid ve véku 11.7 let.

Vysledky analyzy auxologickych dat kalenddiné étrndctiletého chlapce s KORP (minus 2
roky) jsou ,didaktickou propagaci” orchidometrie a upozornénim na recentni evropskou
normu ristu testes (Goede 2011). Analyza dat chlapce, jehoZ otec md télesnou vysku 173
cm (= 15. percentil) a matka pozdni menarché (15 let), je zdroven pripomenutim v praxi
casto opomijené znalosti vysoké korelace sexudlini a skeletdIni maturace - viz vyse klinicka
shoda volumu testes a kostniho véku chlapce s opozdénim biologického zrdni o 2 roky.

Stanoveni biologického véku a predikce findIni vysky dle volumu testes poskytuje

voevs

kostniho véku ze skiagramu ruky.

BARAKATUV SYNDROM

Kutilek S."?3, Prosek M.?, Skdlova S.3, Melek J.3, Senkefik M.2, Bayer M.>4, Skutilova V3,
Drsata J.6

'Détské oddéleni Klatovské nemocnice a.s.

2Détské oddéleni Pardubické nemocnice a.s.

3Détska klinika FN a LF UK Hradec Krélové

*Détskd klinika FNKV a lll. LF UK, Praha

°Oddéleni lékarské genetiky, FN a LF UK Hradec Krdlové

¢Klinika otorinolaryngologie a chirurgie hlavy a krku, FN a LF UK Hradec Krélové

Uvod

Barakattv (HDR) syndrom (OMIM 146255) je kombinaci hypoparatyreozy, sensorineurdlni
hluchoty a postizeni ledvin (rendlIni dysplazie). PFic¢inou je haploinsuficience genu GATA3
na chromozomu 10pl4.haploinsufficiency of the GATA3 gene (131320) on chromosome
10p14.haploinsufficiency of the GATA3 gene (131320) on chromosome 10p14.

Kasuistika
Prezentujeme dvé divky s Barakatovym syndromem.

Pacientka ¢&. 1: Jednd se o 6letou divku s potvrzenym Barakatovym syndromem, ktery
byl diagnostikovdn jiz v kojeneckém véku. Jiz tehdy byla zahdjena substituce kalciem
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a alfakalcidolem, doporuceno sledovdni v osteologické, nefrologické, neurologické
poradné a ORL kontroly. Ve véku ditéte 3-4 let prestala rodina spolupracovat, dochdézi
k absenci kontrol ve specializovanych poradndch, ztrdté naslouchadla, nepoddavani
medikace. Dité je poté oznaceno za autistku s psychomotorickou retardaci. Ve véku 6
let je pfijata na spddové détské oddéleni a poté détskou kliniku pro Gdajny epilepticky
status, kdy se jednalo o kiece pfi tézké hypokalcémi (S-Ca?* 0.44 mmol/L). Po celkové
kompenzaci ditéte je matce zdlraznéna nutnost pravidelnych kontrol a dasledného
dodrzovdni medikace. Vzhledem k podezieni na zanedbdvdni péce o dité bylo zahdjeno
socidlni Setfeni. Toto ,nezjistilo zdsadni problémy v domdcnosti ani v péci o dité
a navrzeno ponechdni ditéte v rodiné”. Rodina je pod zvySenym dohledem (PLDD,
OSPOD) a téz v pédi charity. PFi propusténi ditéte byl matce zopakovdn rozpis dalsiho
ambulantniho sledovdani a véechna velmi zdvaznd rizika pfi jeho nedodrzeni. Ke kontrole
v osteologické poradné se ovéem rodina nedostavila, tdajné pro nedostatek penéz na
cestu. Laboratorni hodnoty (S-Ca 2.28, S-Ca?* 0.98 mmol/L p¥i dennim poddavani kalcia
a alfakalcidolu) byly kontrolovény cestou PLDD. Ochota rodiny ke spoluprdci zlstala
naddle spornd, nicméné prislusné orgdny zatim doporucuji ponechat dité v péci matky.
V dal$im prdbéhu rodiée dité naopak preddvkovali vitaminem D a kalciem, vzhledem
k rezultujici pfechodné hyperkalcémii byla nutnd hospitalizace na JIP v Hradci Krélové
a Pardubicich.

Pacientka €. 2: 12-ti letd divka s bezvyznamnou perinatdlni anamnézous, levostrannou
refluxni nefropatii, lehkou percepéni hypakuzi oboustranné, ndhodné zjisténou
asymptomatickou hypokalcémii (S-Ca 1.68 mmol/l), normofosfatémii (1,7 mmol/l)
a nizkou hodnotou PTH (< 1,6 pmol/l; norma 1,6 - 7,2 pmol/l). Na zdkladé typické triddy
bylo uvaZzovdno Barakatové syndromu, genetické vysSetteni potvrdilo heterozygotni
mutaci genu GATA3 (mutace de novo). Divka je suplementovdna vitaminem D a kalciem,
sledovdna v nefrologické poradné, klinicky prabéh je zatim pfiznivy.

Zavér

Uvedené kasuistiky dokazuji, Ze i v pfipadech vzdcnych onemocnéni existuje moznost
relativné jednoduché Ié¢by a pochopitelné dobrd vile a maximdlni snaha zdravotnikd
postizenému ditéti pomoci. Bohuzel nespoluprdce a tizivd socidlni situace nékterych
rodin a spornd vyjadreni pfislusnych stdtnich orgdni ohroZzuji zdravi i Zivot nemocného
ditéte, a to i v bohaté zemi s vyspélym zdravotnictvim a rozvinutou socidlni pédi.

REZISTENCE NA TYREOIDALNi HORMONY
Magnova O.

Fakultni nemocnice Brno

Uvod

Rezistence na tyreoiddIni hormony (RTH) patfik k nejcastéji se vyskytujicim stavim
spojenych se snizenou citlivosti tkdni na hormony stitné Zldzy. Naprostou vétsinu z nich
zpUsobuje mutace genu pro tyreoiddlni receptor (TR) a nejé¢astéji se jednd o mutaci genu
pro tyreoiddlinireceptor B (RTHB) V laboratornim vysetienije typicky ndlez zvy$ené hladiny
fT3 a fT4 a normdlini nebo lehce vy3si hladiny TSH. Klinicky se pfi RTHB muize jednat
o stavy zcela asymptomatické nebo s mirné vyjadienymi priznaky lehce hypertyreoidnimi
ve tkdnich s expresi receptoru a (kost, srdce) nebo hypotyreoidnimi pfi expresi receptoru
(jétra, ledviny, plice). Nositelé stejné mutace mohou vykazovat rozdilny fenotyp v zavislosti
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na individudlini citlivosti. Mutace v genu pro TRa jsou velmi vzécné a zpdsobuji nositedm
psychomotorickou retardaci, dysmorfie v obliceji a bradykardie,

Kasuistika

Prdce prezentuje dospivajiciho chlapce, ktery byl endokrinologicky vySetfen v 16 letech
pro opakované zvysené hladiny fT4 29 pmol/I pfi normalini hladiné TSH 0,9 mU/ bez
zvy$eni protildtek proti §titné 2ldze a bez strumy. Prvni z4chyt téchto ndlezl byl ve 14
letech pfi diagnose akutni lymfoblastické leukémie. V prdbéhu intenzivni onkologické
|éEby pro vysoce rizikové onemocnéni doslo k poklesu hladiny fT4 15,3 pmo/l a TSH 0,7
mU/l, nicméné po skonéeni této fdze 1éEby laboratorni parametry stouply postupné
k pdvodni vysoké hladiné fT4 30,8 pmol/l a TSH 0,8 mU/I. V rodiné se onemocnéni §titné
2l4zy dosud neobjevilo a chlapec v pfedchorobi ani v prabéhu 2leté onkologické 1é&by
nevykazoval zndmky nadbytku hormonu §titné Zl&zy. ProtoZe 1é¢ba leukémie vedla
nejprve k normalizaci hladiny fT4 v diferencidlni diagnose pfipadaly v Gvahu také stavy
spojené s abnorrmni hladinou tbg nebo dysalbuminémie (hypoproteinémie). Zvazovali
jsme také moznost, Ze floridni fdze leukémie nebo jeji 1é¢ba (chemoterapie, krevni
derivaty, imatinib) mohli inteferovat s metodikou vysetieni fT4 a proto jsme stejny vzorek
séra vysetfili v 3 akreditovanych laboratofich s prekvapivé rozdilnymi ndlezy. Diagnosu
rezistence na tyreoiddini hormony potvrdilo genetické vysetfeni ndlezem patogenni
sekvenéni varianty v genu TRB ¢.1236G>C, kterd je spojena s autosomdlné dominantni
poruchou. Zpétnym rozborem anamnestickych dat byl pokles hladiny fT4 nejspise
zpusoben rozvojem euthyroid sick syndromu v pribéhu |é¢by (kachexie, perforace
zaludku, mykotickd peritonitida).

Zavér

Spravnd diagnosa RTH B mdzZe tak zabrdnit zbyteéné a poskozujici 1é€bé jako jsou
tyreostatika nebo odstranéni §titné zldzy a u nékterych osob vysvétlit mozné frustni
zndmky hyper &i hypotyreosy pfi zvySené hladiné fT4 a normalni hladiné TSH.

CO SE SKRYVALO ZA ZASTAVOU RUSTU

Milové Alice

Pediatrickad klinika, Fakultni Thomayerova nemocnice, Praha

Uvod:

Porucha ristu md mnoho pfi¢in. V kazuistice ukazujeme pFibéh chlapce, ktery se
do endokrinologické ambulance dostal pro zdstavu rlstu, kterd byla zpisobena
nedostateéné |écenou poruchou pfijmu potravy v nespolupracujici rodiné.

Kazuistika:

Chlapec byl prvné hospitalizovan ve véku 11let pro Gbytek hmotnosti, bolesti hlavy a bficha.
V anamnéze byl ndpadny Gdaj o poruse pFijmu potravy u starsi sestry a vybér ,zdravych
jidel”. Byl objektivizovan nizky perordlni pfijem (1200 kcal/den). Probéhld vysetteni byla
bez patologického ndlezu, chlapec odchdzi tfeti den po podpisu negativniho reverzu
rodici. V dal$im priabéhu byl chlapec sledovén v ambulanci pro poruchy pfijmu potravy
a na dvou détskych psychiatrickych oddélenich. Rodi¢e vSak opakované nespolupracuji
a podepisuji negativnireverz. Do ambulance détského endokrinologa se chlapec dostava
ve véku témér 13 let, kdy rist poklesl pod 3. percentil, 2 roky nulovd rustovd rychlost,
nedochdzi k rozvoji puberty.
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Z percentilovych grafi vyplyvd, Ze i kdyz k aktudlnimu poklesu hmotnosti doslo v 11
letech, tak zacdatek potizi se nejspisSe datuje jiz od 7 let véku. V té dobé rostl na 40.
percentilu a hmotnost byla na 99. percentilu. Rodi¢e pozaduji 1é&bu rlstovym hormonem.
Laboratorni hodnoty jsou typické pro mentdini anorexii. Hladina IGF-1 odpovidd
prepubertdlnimu stavu (242,6). Castymi kontrolami , navézénim kontaktu s rodinou resp.
s chlapcem a zlepsenim spoluprdce zadind chlapec Iépe jist, ¢imZ se upravuje i pozice
v rGstovém grafu a rozviji se puberta.

Zavér:

Nelééend nebo Spatné |é¢end mentdini anorexie v nespolupracujicich rodindch vznikla
v éasném véku maze vést k zdvazné poruse rastu. Narlst pripadl déti s mentdini anorexii
bude mit vliv i na pocet déti s endokrinologickymi poruchami v nasich ambulancich
zpUsobenymi touto nemoci.

CO SE SKRYVA ZA NEMERITELNOU HYPERKALCEMII...?

Neuman V.!, Adamovi¢ova K.', Kazeka D.!, Amaratunga S.', Plachy L.!, Petruzelkova L.,
Kolougkové S.!, Prihové 8., Vakrmannova B.2, Srdmkové L.2, Sumnik Z.'

'Pediatrické klinika 2. LF UK a FN v Motole, Praha
2Klinika détské hematologie a onkologie 2. LF UK a FN v Motole, Praha

Dvandctiletd pacientka s anamnézou tézkého stavu vyZadujiciho podporu vitdlnich
funkci uzaviraného jako PIMS-TS byla pfijata pro hyperkalcémii >5 mmol/I.

Dosud zdravé 12letd divka vietnamského plvodu byla pFijata v listopadu 2020 masivni
menses, febrilie a zvraceni. V pribéhu hospitalizace rozvoj ob&hové instability a akutniho
rendliniho poskozenisnutnostivolumové resuscitace, umélé plicniventilace a kombinované
obé&hové podpory. V odbérech byla patrnd elevace zanétlivych parametrd CRP 201 mg/I,
prokalcitonin 63,8 ng/ml, kardiomarkerd NT-proBNP 3603 pg/ml a troponinu T 1628
ng/l, rovnéz byla elevovan ferritin 3663 ug/|, laktdt dehydrogendza 13,6 ukat/l a kyselina
mocovd 389 mmol/l. V krevnim obraze dominovala leukocytéza 23 x10° s postupné se
rozvijeji anémii az 79 g/l a trombocytopenii 58 x10°. Provedena aspirace kostni diené
s normdlinim ndlezem. Stav i pfes negativitu proftildtek proti SARS-CoV-2 uzavirdn
jako PIMS-TS a pacientka po stabilizaci stavu propusténa k ambulantnimu sledovani.
Pro pfechodnou hypokalcémii nasazena terapie Calcichew 400 IU/d a Vigantol 4
kapky denné. K hospitalizaci ve FNM pacientka pfijata v 4noru 2021 s hyperkalcémii >5
mmol/Il, ionizovanym Ca 2,8 mmol/l, normdlnimi hladinami fosoforu, 250H-vitaminu
D a suprimovanym parathormonem. Zahdjena hyperhydratace, urgentné provddéna
hemodialyza, po které dochdzi k poklesu ionizovaného Ca na 1,65. Druhy den poté poddn
zoledrondt v ddvce 0,07 mg/kg, postupné dochdzi ke stabilizaci kalcémie. Vzhledem
k opétovné elevaci LD a KM a progredujici pancytopenii provedena aspirace kostni
dfené s ndlezem blastd a stav uzavirdn jako akutni lymfoblastickd leukémie. Pacientka
ndsledné prekldddna na hematoonkologii, kde zahdjena indukéni [é¢ba kortikosteroidy
a chemoterapie.

Zavér:
Vyraznd hyperkalcémie mlze byt jednim ze symptomd hematoonkologického

onemocnéni. V rdmci managementu hyperkalcémie je i u déti mozno podat bisfosfondaty
s dobrym efektem. Pro diagnézu PIMS-TS je nutné splnéni vSech diagnostickych kritérii.
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NEPROSPIiVA)iCi NOVOROZENEC

Novotna D.!, Jimramovsky T.!, Drabova K.?

'Pediatrické klinika FN Brno
2(stav lékaFské genetiky a genomiky LF MU a FN Brno

Donoseny 14ti denni novorozenec byl preloZen ze spddové nemocnice pro protrahovany
iktrus, neprospivdani a velmi nizkou hladinu volného tyroxinu. V rodinné anamnéze
jen matka je po parcidlni strumektomii pro cystu §titné zldzy, v gravidité byla dobre
substituovdna euthyroxem a uzivala také jodid. Otec se Ié&i pro hypertenzi. Gravidita
po IVF méla fyziologicky pribéh, porod byl indukovdan ve 41. t.g., protrahovany s dobrou
poporodni adaptaci, ale pro protrahovany ikterus byla nutnd fototerapie 80 hodin,
chlapec liné sdl a neprospival. Odebrané screeningy byly bez patologie, hypoglykémie
nebyla zachycena, ale z laboratornich odbérld byla zachycena ndpadné nizkd hladina
volného tyroxinu. Po pfijeti na nase novorozenecké oddéleni bylo nutno pokracovat ve
fototerapii pro nekonjugovanou hyperbilirubinémii, laboratof potvrdila tézkou centrdlni
hypotyredzu s nizkou hladinou prolaktinu, po substituci tyroxinem a prokineticich zacal
chlapecek tolerovat stravu a prospivat, odeznél ikterus. Vzhledem k centrélini hypotyredze
jsme doplnili glucagonovy test, ktery prokdzal tézky deficit rdstového hormonu, hladina
kortizolu bylavnormé, hladiny gonadotropinl a testosteronu byly také v normé. Doplnénd
NMR hypofyzy zachytila jen robustnéjsi stopku hypofyzy, ale pfi kontrolnim zobrazeni byla
popsdna lehkd dilatace postrannich komor, hypofyza drobnd, utlaéena ke spodiné selly
objemnéjsi supraselldrni cisternou. Dals$i zobrazeni s odstupem cestou neurochirurgie
neprokdzalo progresi vnitiniho hydrocefalu a dalsi kontroly zobrazeni jiz nebyly nutné.
| pres dostateény prijem stravy a spravnou substituci tyroxinem progredovala decelerace
rastu, proto ve véku 9 mésicl, po ukonleni monitorace intrakranidlnich pomérad, byla
zahdjena substituce malou ddvkou (0,01 mg/kg a den) rdstového hormonu, kterd
zpUsobila akceleraci rastu béhem prvnich 3mésich az na 29 cm/rok. Vzhledem k tézkému
kombinovanému deficitu pituitdrnich hormoni jsme doplnili molekuldrné genetické
vysetieni k vylouéeni deficitu transkripénich faktord, které prenatdéiné Fidi vyvoj hypofyzy.
Mutace v oblasti transkripénich faktorl nebyla nalezena, ale pouZity panel prokézal
patogenni variantu H63D v genu HFE, v homozygotnim stavu, kterd je pfic¢inou mirngjsi
formy hemochromatézy.

Zavérem chceme pfipomenout, Zze centrdini hypotyreézu nelze novorozeneckym
screeningem odhalit, a také prikaz nelekanych vrozenych onemocnéni, kterd lze
diagnostikovat pouzitim molekuldrné genetického vysetfeni formou panelu vzdcnych
onemocnéni.

VZACNA PRICINA OBEZITY A HYPOTYREOZY U KOJENCE

Paterova P.!,, Pomahaéova R.', Nykodymové E.', Véeldk J.?, Polendova D.?

'Détskd klinika FN a LF UK, Plzeri
2Endokrinologicky ustav, Praha
3Ustav lékaFské genetiky, FN a LF UK Plzeri

TFimé&siéni kojenec byl pfijat k vySetfeni pro vyrazné hmotnostni pfirdstky. Jednd se

o chlapce z rizikové gravidity, narozeného v terminu s porodni hmotnostni 4930 g, se
zndmkami diabetické fetopatie. U pIné kojeného ditéte byl vdhovy ptirtstek od narozeni
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do t¥i mésich véku 5640 g, rdst v normé. V klinickém ndlezu dominovala kromé obezity
dyspnoe s cyandézou a desaturacemi, éemuz odpovidaly i vysledky krevnich plynd
s elevaci laktatu. V endokrinologickém panelu vylouéen hyperkortikalismus, pfitomny
zndmky tézké nekompenzované primdrni hypotyredzy (TSH 60 mlU/I, fT4 6,2 pmol/I)
neautoimunitni etiologie. Screening kongenitdini hypotyredzy byl negativni.

Ve spoluprdci s Endokrinologickym Ustavem v Praze byly odesldny krevni vzorky ke
zjisténi mozné genetické pficiny obezity. VySetfenim byla zjisténa mutace genu GNAS
(exon7, c.565 568delGACT), kterd je pri¢inou pseudohypoparatyredzy. U chlapce se nyni
objevuji podkozni kalcifikace, metabolismus vdpniku véetné hladiny parathormonu je
zatim bez patologie, hormony §titné Zldzy na substituéni terapii jsou v mezich normy.
Diagnézu uzavirdme jako pseudohypoparatyredza typu la. PFi¢inou hypotyredzy je tedy
rezistence k TSH. V soucasné dobé probihd genetické vysetfeni v rodiné. V prezentaci
bude kazuistika s klinickou jednotkou vice pfiblizena.

PRIBEH SLECNY S CUSHINGOVYM SYNDROMEM
Plachy L., Sumnik Z.
Pediatrickd klinika 2. LF UK a FN Motol, Praha

Hani¢ka byla ve svych 12 letech ptijata k hospitalizaci k vySetieni obezity a poruchy ristu.
Analyza percentilovych grafd ukdzala, Ze zpomaleni ristové rychlosti a ndrdst hmotnosti
zalaly soubézné priblizné v 7 letech véku. PFi fyzikdlnim vysetfeni dominovala obezita,
cetné strie a vyraznéjsi akné v obli¢eji. Laboratorni vySetfeni vyloudilo hypotyredzu,
koncentrace sérového kortizolu byla 433 nmol/l (¢as odbéru 11 h). Kombinace vyse
uvedenych informaci vedla k podezieni na Cushingtiv syndrom. Diagnéza byla nédsledné
potvrzena absenci typického noéniho poklesu tvorby kortizolu (koncentrace sérového
kortizolu ve 24:00 622 nmol/l), vysokymi odpady volného kortizolu do moéi (1550 nmol/24
h) a nedostatec¢nou supresi kortizolu v rdmci nizko ddvkovaného dexametasonového
supresniho testu (hodnota ranniho kortizolu 317 nmol/l). Nesuprimovand koncentrace
ACTH (41,5 ng/l pfi koncentraci kortizolu 622 nmol/l) svéd&ila pro centrdlni etiologii
Cushingova syndromu. Na magnetické rezonanci mozku nebyl nalezen adenom
hypofyzy. Byla proto provedena katetrizace obou sinus petrosus inferior — vyrazné
vy$si koncentrace ACTH v pravém sinus petrosus inferior potvrdila pfitomnost adenomu
hypofyzy s nadmérnou sekreci ACTH. Byl proto indikovdn neurochirurgicky vykon
odstranéni adenomu transfenoiddinim pristupem. Vykon byl Uspésny. Po operaci se
u pacientky rozvinul centrdini hypokortikalismus, centrdlni diabetes insipidus a deficit
rastového hormonu. Nasledné pokracoval pubertdini vyvoj se spontdnnim menarché ve
13 letech véku. Na 1é¢bé ristovym hormonem doslo rovnéz k normalizaci télesné vysky.

KDE SE ZTRACELO MAGI

K. Poloékovd', L. Bosova?

1. Endokrinologické ambulance NsP, Karvind
2. Détské oddéleni NsP, Havifov

14lety Pavel byl pfijat pro 3 dny trvajici opakované zvraceni, prijem a nizky perordini
prijem. Kromé akutnich potizi maminka pozoruje u chlapce ndpadné zmény chovani. Nic
jej nebavi, je stdle unaveny, spi 9 h v noci i po ndvratu ze skoly. Zhorsil se mu prospéch,
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nesoustredi se, dokonce byl odesldn do PPP pro poruchy uceni. Nemd chuf” k jidlu,
svadiny nosi domU, neobédvd. Potize trvaji cca pul roku, OL je objektivizovdn hmotnosti
Ubytek 3,5 kg béhem 3 tydnd.

Pro podobné potize doprovdzené kolapsovym stavem jiz byl hospitalizovdn pired 4 mésici,
absolvoval o¢ni, kardiologické a psychologické vysetieni se zdvérem porucha emotivity
se somatizaci a vegetativni symptomatikou.

PFi prijeti chlapec spolupracuje, ale je roztékany, dominuje velkd Gnava, pfi vySetieni
usind. Klinicky ndlez je chudy, kize &istd, ale nazloutld, jsou pFitomny zndmky lehké
dehydratace. V laboratofi dominuje hyponatremie 128 mmol/|, hypochloremie 88mmaol/I,
hyperkalemie 5,8mmol/|, hladina krevniho cukru, jaterni, rendini parametry i hodnoty
ABR jsou v normé, zdnétlivé markry nizké. Ostatni vySetfeni — USG bticha, RTG plic,
EKG patologii neprokazuji, je vyloucena infekéni pFic¢ina potizi. Zahdjena parenterdlni
rehydratace s pozvolnym pfevodem na perordlni pfijem. Po prfechodném zlepseni
a normalizaci laboratornich parametrd dochézi k opétovnému zhorseni stavu. Chlapec
je nauseozni, opakované zvraci, odmitd stravu, je zcela bez ndlady, nespolupracuje,
nechce vstdvat z postele. Pro souasné bolesti hlavy a zpomaleni psychomotorického
tempa doplnéno neurologické vysetieni véetné EEG, CT i NMR mozku - v§e s normdlnimi
ndlezy. V laboratofi znovu dochdzi k iontovému rozvratu, ktery se nedafi normalizovat
i pfes poddvani 10 % NaCl.

V dals$im diagnostickém postupu je zvazovdna endokrinni ptic¢ina potizi. Thyreoiddlni
hormony se pohybuji ve fyziologickém rozmezi, pozitivita protildtek odpovidd USG
obrazu AIT. Hladina ranniho kortizolu 154 nmol/| vede k doplnéni kortizolového profilu,
ktery nespliuje fyziologicky cirkadidrni rytmus a spolecné s elevaci ACTH 1073 pmol/I
poukazuje na poskozeni nadledvin.

Pacient byl preloZzen na nase pracovisté, kde doplfiujeme Synactenovy test. Maximalni
stimulovand hodnota kortizolu 179 nmol/l potvrzuje primdrni hypokortikalismus. Normdalni
hladiny nadledvinovych androgen(, pokles aldosteronu s elevaci reninu a pozitivni
protildtky proti 21- hydroxylase (362 klU/I) svéd¢i pro autoimunitni etiologii.

Po stanoveni diagnosy byla zahdjena substitu¢ni terapie hydrocortizonem (15mg/m2/
den) a fludrocortizonem (0,1 mg 2x denné). Klinicky stav chlapce se velmi rychle zlepsil,
Pavel celkové rozkvetl, dokdze se soustiedit, neni unaveny, chutnd mu a doma uz nechybi
Magi.

OBEZNi MATE) S HMATNOU STRUMOU

Réschlové 1., Siragek P.2

'Détska endokrinologickd a diabetologickéd ambulance, Frydek — Mistek
2Fakultni nemocnice, Ostrava

16lety Matéj byl poprvé vysetien détskym endokrinologem v listopadu 2020. Za pil roku
v dobé nouzového stavu v koronavirové epidemii pfibral 12 kg. Maminka se obrdtila
na PLDD, kde byly provedeny laboratorni testy, TSH 9,27, fT4 10,5. Pro obezitu s velkym
ndrdstem hmotnosti a suspektni thyreopatii byl odeslén k endokrinologickému vysetteni.
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Zpocldtku pfi odebirdni podrobné anamnézy se Matéjiv pripad jevil jako desitky
podobnych v této dobé. Béhem koronavirové epidemie zménil Zivotosprdvu - vyuka on-
line, témér zddny pohyb, ve volném case PC nebo mobil, naruseny spdnkovy rezim, zcela
nepravidelny pfijem jidla, pfemira slazenych ndpojd, ...

Po palpaénim vysetteni krku a zejména po provedeni sonografického vysetieni oblasti
§titné 214zy se ale Matéjav pFibéh zadal odvijet ponékud jinym smérem. O tom podrobné
v lednu v Praze na DDE 2022.

SGA S POSTNATALNiIM OPOZDENiM RUSTU: PRIBEH PAVLINY
S PATOGENNi VARIANTOU GENU PROKR2, OPOZDENOU
PUBERTOU A NEDOSTATKEM RUSTOVEHO HORMONU
Amaratunga S.A., Toni L., Dusatkové P., Plachy L, Prihova §., Lebl J.

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

Uvod:

Prokineticinové receptory typu PROKR2 pattido rodiny receptord spojenych s G proteinem.
Patogenni varianty genu PROKR2 zpUsobuji hypogonadotropni hypogonadismus
(s anosomii nebo bez anosomie), protoze narusuji migraci GnRH neurond do hypotalamu
v embryondlni fazi vyvoje. Neddvno se objevily zpravy o patogennich variantdch PROKR2
také u déti s vice€etnym deficitem hypofyzdrnich hormond nebo s izolovanym deficitem
ristového hormonu. PROKR2 se zfejmé podili také na vyvoji hypofyzy.

Pacient:

Pavlinu jsme vysetfovali ve véku 13 let pro maly vzrist a opozdény néstup dospivani
(vys$ka -3,2 SD, kostni vék TW3 12,1 roku, P1B1, nendpadny fenotyp). Pavlina se narodila z 1.
téhotenstvi po IVF z vlastnich gamet ve 40. tydnu téhotenstvi. Byla mald na svij gestaéni
vék (Small for Gestational Age - SGA; 2350 g/48 cm). Prokdzali jsme nedostatek ristového
hormonu (IGF-168 ug/|, tj. - 2,9 SD; rdstovy hormon po stimulaci 4 ug/l). LHRH test ukézal
stimulovatelné FSH (max. 22 IU/I) a LH (max. 8,8 1U/I). Pfi MRI mozku byl nalezen drobny
cysticky Gtvar mezi adeno- a neurohypofyzou.

Lécba rustovym hormonem vedla k ristové akceleraci, Pavlina dosdhla dospélé vysky
161 cm. Spontdnné dospéla, menarché nastalo v 15 ¥ letech.

DNA Pavliny jsme vysettili pomoci sekvenovdni nové generace na 399 gent ovliviiujicich
rast. Genové varianty jsme posoudili dle standardd American College of Medical
Genetics a vybrané varianty jsme ovérili Sangerovym sekvenovdnim. U divky jsme nalezli
heterozygotni patogenni variantu v genu PROKR2 p.[(Arg85His)];[=] (c.[254G>A];[=]),
kterou zdédila od maminky. Maminka méfi 160 cm, v détstvi byla drobnd, ale nebyla
Ié¢ena. Menarché u ni nastalo ve 14 letech spontdnné, ale méla problémy poprvé
otéhotnét.

Zavér:

Heterozygotni patogenni varianty PROKR2 mohou byt vzdcnou pfic¢inou deficitu
ristového hormonu. Pf¥ibéh Pavliny s SGA, postnatdlnim opozdénim ristu a opozdénou
pubertou je dal$im ddkazem o vyvojovém a funkénim propojeni reprodukéni osy s osou
rastovy hormon-IGF-1.

Vyzkum genetické podminénosti ristu je podpofen grantem AZV NV18-07-00283.
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ORDINACE V RUZOVE ZAHRADE
Strnadel J.', Gfegofova A.?

'Klinika détského lékarstvi LF a FN Ostrava
20ddéleni klinické genetiky FN Ostrava

Ordinace v rtizové zahradg, &esky televizni seridl vysilany v Ceské republice na TV Nova
od roku 2005 se mGze pys$nit historicky vysokou sledovanosti, hlavnimi vysilacimi ¢asy, a to
vzdy v Gtery a &tvrtek, ale také Sirokym zdbérem, zasahujicim do mnoha medicinskych
obord. Primdf Mdzl, jeden z hlavnich protagonistd uvedeného seridlu v jednom z dild
odhaluje endokrinni pFic¢inu potizi seridlové pacientky. Tyden po odvysildni tohoto dilu,
pfichdzi spoleéné se svou maminkou do mé ordinace Viktorka.

Z anamnézy rodinné je podstatné, ze matka matky je z deviti dcer, u nékolika z nich
je primérni amenhorea. Ddle je dulezité zminit, Ze otec ditéte je pfenasel genu pro
kongenitdlni adrendlini hyperplasii. A sestra matky md stejnou poruchu jako dévcéatko
z nasi prezentace, manifestace u sestry matky byla velmi situaéné podobnd, jako ve vyse
uvedeném dile nekonecného a oblibeného seridlu.

Nd&mi prezentované dité je z 1. gravidity, rozené v 36. tydnu, s dobrou poporodni adaptaci,
pouze neonatdlnim ikterem bez fototerapie. Viktorka se rodi s fenotypem dévcete.

Poprvé prichdzi do nasi ambulance v péti mésicich véku jiz se zndmou a nasimi genetiky
definitivné uréenou diagndzou.

Hormondlni hladiny pfi nasem prvnim vysetfeni v 5mésicich véku jsou ndsledujici — FSH
1,0U/1, LH 1,8U/1, estradiol pod 73pmol/I, PRL 681mU/I, testosteron 5,03nmol/I. Klinicky
jsou patrné rezistence v obou labia majora. Divku jesté tedy odesildm k urologickému
vysetieni.

Nejen s vysledkem urologického vysetreni, ale zejména s vysledkem genetického vysetieni
vds sezndmim ve své prezentaci.

SGA S POSTNATALNiIM OPOZDENiIM RUSTU: PRIBEH ADAMA
S PATOGENNi VARIANTOU GENU PTCH1, KTERA VEDLA

K 1IZOLOVANEMU DEFICITU ROSTOVEHO HORMONU

Toni L., Amaratunga S.A., Plachy L., Dusatkova P., Priihové $., Lebl J.

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

Uvod:

Bilkovina Patched-1, kterou kéduje gen PTCH], je dlleZitou souédstihedgehog signalizaéni
drdhy. Md uUlohu receptoru, na ktery se vdzou signdini molekuly sonic hedgehog, indian
hedgehog a desert hedgehog. Tato signalizaéni drdha je vyznamnd pro embryondini
vyvoj a pro onkogenezi, protoze fidi proliferaci a diferenciaci bunék. Patogenni varianty
PTCH1 mohou byt mimo jiné pfic¢inou holoprosencefalie, zdvazné vyvojové poruchy
stfedoédrovych struktur mozku, ke které casto patii poruchy funkce hypotalamu
a hypofyzy. Neddvno bylo prokdzdno, Zze v ojedinélych ptipadech vedou patogenni
varianty PTCH1 k nesyndromickému hypopituitarismu nebo dokonce jen k izolovanému
deficitu ristového hormonu ¢&i k tzv. idiopatickému malému vzristu.
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Pacient a metody:

Adam byl indikovdn na endokrinologické vysetfeni ve tfech letech pro maly vzrist
navazujici na intrauterinni rlstovou restrikci. Narodil se ze tfeti spontdnni gravidity ve
30. gestaénim tydnu s hmotnosti 1120 g a délkou 36 cm. Splnil tedy kritéria pro SGA (small
for gestational age, maly na svdj gestaéni vék). PFi prvnim vySetfeni u nds ve trech letech
méril 83,1cm (-2,83 SD) a vdzil 8,9 kg (-2,2 SD). Zdkladnilaboratorni vysetieni neprokdzala
organickou etiologii malého vzristu. Podle koncentrace IGF-126 ug/| (-1,75 SD) a podle
stimulaéniho testu rdstového hormonu (maximum 1,81 ug/l po poddni pyridostigminu
a clonidinu) jsme prokdézali deficit ristového hormonu. MRl mozku ukézala jen drobnéjsi
hypofyzu. Zahdijili jsme substituci ristového hormonu, kterd vedla k vyznamnému
rastovému urychleni na 10 cm za prvni rok 1é¢by a 9,7 cm za druhy rok 1é¢by.

Adam byl souédsti kohorty pacientl s SGA s perzistujicim malym vzridstem, u kterych jsme
se pokusili objasnit genetickou pFi¢inu poruchy ristu pomoci sekvenovdni nové generace
s analyzou panelu 398 gend, které ovliviiuji rist.

Vysledky a zavéry:

DNA analyza prokdzala u Adama novou, heterozygotni, patogenni variantu v genu
PTCH1¢.3912G>T (p.Arg1304Ser). Varianta byla hodnocena dle ACMG (American College
of Medical Genetics) jako pravdépodobné patogenni.

V rdmci vyzkumného projektu jsme vysetfili metodami sekvenovdani nové generace 210
déti, které se narodily SGA a maly vzrist u nich pfetrvéval i v détstvi (SGA-SS). Genetickou
etiologii jsme objasnili u 90 z nich (43 %). U 15 z nich jsme prokdzali patologické varianty
v genech regulujici osu GH-IGF-1, u 13 jsme potvrdili syndrom Silvera-Russella, 32 z nich
mélo patologické varianty v genech ovliviujici rdstovou ploténku a chrupavéitou matrix,
u10 jsme diagnostikovali defekt v SHOX genu, 15 déti mélo patologickou variantu v genech
dulezitych pro intraceluldrni regulaci a 5 déti chromozomdlni aberace zasahujici do
gend regulujicich rast.

Vysledky nasi studie ukazuji, ze stav oznadovany jako SGA-SS je geneticky podminény ve
vyznamném procentu pripadd. Adam se stal prvnim ditétem, u kterého byl stav SGA-SS
zpusoben patogenni variantou genu PTCH1.

Vyzkum genetické etiologie SGA-SS je podporen grantem AZV &. NV18-07-00283..

NEKONECNY PRIBEH. UNIKNE JAKUB NEPRATELSKYM
AUTOIMUNITNIM KLONUM A NEPRIZNIVE GENETICKE
PROGNOZE?

Vévra )., Vavrova H.

Ordinace détské endokrinologie, Vsetin

Cil: 3

Autoimunitni polyglanduldrni syndrom mize zadit jiz v ¢asném détstvi. Rada klinickych

pfiznakd, které mohou varovat pred fatdinimi didsledky onemocnéni muze uniknout
pozornosti. Jejich véasnd diagndza je vsak ,essential for life”.
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Jakubiv pfib&h pfipomind zndmy détsky film Nekoneény pfFibéh, kde chlapec Bastian
unikne svym neptdtelim do svéta fantazie. Jakub takovou $anci nemd, Zije v realité.

Jakubtv nekoneény pfibéh zadal ve 2 letech, kdy se objevilo vitiligo, ddle pak pozitivni
protildtky proti parietdlnim bunkdm zaludku, nésledovala Hashimotova autoimunitni
tyreoditis s hypotyreézou. Ndasledoval metabolicky rozvrat pfi skryté probihajici
Addisonové nemoci a soucasné diky hypokorticismu i Diabetes mellitus typ |. P¥i vysetieni
protildtek proti steroidnim hormonim, byly zjistény pozitivni protildtky proti testes,
signalizujici budouci infertilitu. Postupné se objevily pfiznaky hypoparatyredzy, ddle
pak autoimunitni trombocytopenie, anemie z nedostatku vit B12 (pfi pozitivité protilatek
proti parietdlnim bufkdm), keratoconiuctivitis. M& Jakub APS | nebo APS 11? Které dalsi
autoimunitni onemocnéni ho jesté cekd?

Zavér:

Ztrdta imunologické tolerance vinou mutace autoimunitniho reguldtoru je v soucasnosti
nenapravitelnd genetickd chyba a pravidelné sledovdni pacienta je celozivotnim
imperativem.

DEAPHLYMPICS

Véavrova H., Vavra J.

Ordinace détské endokrinologie, Vsetin

Cil:
Muze dité s dyshormonogenezi uniknout screeningu kongenitdlni hypotyredzy?

Paralympijské hry v Soci 2015 - vicemistryni v alpském lyZzovdni se stdvd 18letd neslysici
divka Veronika G. Jeji olympijsky triumf byl vSak vykoupen sloZitou osobni anamnézou.

Veronika: z 1.fyziolog. gravidity. Matka v dobé téhotenstvi netrpéla a ani nebyla Ié¢ena
pro tyreopatii ¢i jiné akutni ¢i chronické onemocnéni. Veronika se narodila v terminu.p.h.
3000g9/50 cm v 39 tydnu gestace, Apgar score 9 9 10. Poporodni adaptace probihala
normdlné. Screening kong. hypotyredzy byl negativni. 4. den po narozeni se objevilo
zarudnuti pupku - omphalitis acuta, provédzené hyperbilirubinemii, proseddvdnim,
hypotonii, tachykardii a celkovou alteraci ditéte. Stav progredoval a vzhledem
k septickému onemocnéni u novorozence, byla zahdjena parenterdini antibiotickd
|éCba. Stér z pupku potvrdil ndlez zlatého stafylokoka a E. coli. Vzhledem k citlivosti na
ATB byla nasazena kombinace Ampicilin + Gentamycin. Terapie byla protrahovand,
proto zména na Neomycin. Teprve po 2 tydnech |é¢by doslo k Gpravé klinického stavu.
Dité bylo propusténo do domdciho oSetfovdni 3 tydny po narozeni. Screening sluchu
proveden nebyl. Jiz v pribéhu prvnich Sesti mésicd rodi¢e pozorovali sluchovou poruchu.
Vysetfenim pomoci otoakustickych emisi audio Bera byla potvrzena tézkd sensorineurdlni
porucha sluchu. Pfi¢ina byla shleddna v otfotoxicité aminoglykosidovych antibiotik
(Gentamycin, Neomycin). Ve 2 letech si PLDD v§im| mékkého zdureni na krku a odeslal dité
k endokrinologickému vysSetfeni. PMV i rdst pfes sluchovy handicap byl normdini.
Sonografické vysetiteni krku potvrdilo zvétsenou stitnou Z2l&zu nizké echogenity bez uzlG.
Prilehlé uzliny zvétsené nebyly. TSH bylo na horni hranici normy dané laboratofi (4,6 Ul/I),
T4fvnormé Vzhledem ke kombinaci percepénihluchoty a strumy bylo vysloveno podezieni
na Pendreddv sy, ktery byl potvrzen molekuldrné genetickym vysetfenim. Zahotklost
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rodicd, ktefi zprvu ddvali vinu za hluchotu nesprdvné vedené 1é¢bé sice vymizela, ale
sluchovd porucha u Veroniky byla trvald. Vzhledem k normdlnimu mentdinimu vyvoji
byla zafazena do specidlni MS a ddéle pak do $koly, pro sluchové postizené déti. Pouziva
znakovou red. Jeji rdst a mentdlni vyvoj zlstal normdini.

Vzhledem k subklinické hypotyredze je lé¢ena L-tyroxinem. Sportovni naddni a tvrdy
trénink zdrodila Veronika na nékolika vyznamnych soutézich pro sluchové postizené.

Zavér:

Screening kong.hypotyredzy, ktery u nds zavedla v roce 1985 pani profesorka Olga
Hnikovd vyznamné zlepsil progndzu déti jak s dysgenezi tak s dyshormonogenezi §titné
zl4dzy a umoznil postizenym détem zcela fyziologicky rdst a vyvoj. Presto existuji déti,
které zddrné prosly screeningem a u kterych se porucha manifestuje pozdéji a jinak.

DIAGNOZA KLINEFELTEROVA SYNDROMU V 18 LETECH. VCAS
NEBO POZDE?
Vesely O."2

'Détské endokrinologické ambulance, Svitavskd nemocnice, NPK a.s., Svitavy
2Détska klinika, FN Olomouc, Olomouc

17,5lety mladik (r.2003) byl odesldn do nasi ambulance na doporuéeniurologa k posouzeni
puberty s ndlezem malych varlat. Na urologii byl sledovén od mali¢ka, protoze se narodil
s penoskrotdlni hypospadii a v r.2006 podstoupil uretroplastiku s chordektomii. Testes
po narozeni ziejmé sestoupld byla, nicméné v r.2007 a v r.2008 provedena orchiopexe
vlevo resp. vpravo pro ziejmé skluzné varle &i suprascrotdlni retenci varlat. Vstupné
somaticky: dobte virilizovdn az na slabsi rist vousl, Tanner G4, PH4, testes ++, volum
4-5ml. Laboratorné: FSH 57,3 1U/1 (1,4-18,1), LH 22,4 1U/I (1,5-9,3), TST 10,88 nmol/I (5,5-
30), tedy obraz hypergonadotropniho hypogonadismu. Ndsledné vysetieni karyotypu
47, XXY potvrdilo diagndzu Klinefelterova sy (KFS). Pacient je v 1/2022 je objedndn na
vySetteni klinickym genetikem a odbér spermiogramu s ndslednou konzultaci v centru
asistované reprodukce. Neni pochyb o tom, Ze by hosi s vyssim stupném hypospadie a po
orchiopexi méli byt vySetfeni a v pribéhu puberty sledovéni détskym endokrinologem.
Méné jasné jsou odpovédi na otdzky: Kdy u muzd s KFS zahajovat substituci testosteronu?
V jakém véku odeslat pacienta k invazivnim technikdm odbéru spermii z testes s ohledem
na budouci reprodukéni funkce? Je diagnéza KFS stanovend v 18 letech véku véas nebo
pozdé? Pohledem do literatury se autor kazuistiky pokusi tyto otdzky alespon z &dsti
zodpovédét na nasem spole¢ném setkdni v lednu 2022 v Praze.
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ENDOKRINNi PORUCHA NEBO KOSTNi DYSPLAZIE?

Zemkovad D.', Kolouskova S.', Malikova M.2, KruliSova V.3, Marik 1.4

'Pediatrickd klinika, Praha

2(stav biologie a Iékafské genetiky FN Motol a 2. LF UK, Praha
3GHC Genetics, Praha

“Ambulantni centrum pro vady pohybového apardtu, Praha

Do antropologické ambulance pfisel 6lety chlapec sledovany na endokrinologii v misté
bydlisté pro maly vzrist a autoimunitni tyreoiditis (AlT). Porod byl 38.tyden, 2670/45 (SGA),
v 6 letech mé&fil 104,5 cm (-3,1 SD), bez disproporci mezi trupem a kon&etinami. Rustové
kfivka vykazovala mirny catch-up rdst v prvnich mésicich zivota, na ktery navdzala
postupnd rastovd retardace. Otec (172 cm) je 1é¢en pro AIT. Matka (163 cm), od 15 let méla
obtize s kycelnimi klouby, od 37 let md totdalni endoprotézu (TEP). Jeji otec (162 cm) mél
TEP ve 40 a 60 letech, jeho otec také trpél koxartrézou. Vzhledem k malému vzristu byl
posldn na endokrinologické vysetieni do FN Motol a pro podezfeni na mutaci v kolagenu
Il. byl odesldn po dohodé s antropologem na genetické vysetieni. V 6,9 letech byla
zahdjena lé¢ba ristovym hormonem z indikace SGA/IUGR s pfiznivym efektem (rychlost
rastu v prvém roce |é¢by 8,7 cm/r). Postupné se vSak zhorsilo drZenf téla, zvyraznila se
bederni lordéza a valgozita v kolennich kloubech. Nasledné ortopedické vysetieni bylo
v souladu s mozZnou diagnézou MED, chlapec je v souasné dobé Iééen pro valgozitu
kolen ortézami.

Molekuldrné genetické vysetteni gend spojenych s onemocnénim kosti (Brno, doc. Dr.
Fajkusovd) prokdzalo pfitomnost pravdépodobné patogenni sekvenéni varianty v genu
MATN3 NM_002381.4 c437T-C p.(Leul46Pro), spojované s mnohocletnou epifyzdrni
dyspldzii (MED) 5.typu (AD). Hlavnimi klinickymi pfiznaky MED jsou bolesti kloubd,
predéasnd osteoartréza, kolébavd chize, kontraktury, lumbdlini hyperlordéza a maly
vzrust. Radiologické znaky zahrnuji opozdénou irreguldrni mineralizaci karpdlnich
atarsdlnich kostia epifyzdrnich osifikaénich center celého skeletu. Epifyzy byvaji oplostélé.
MED se v souc¢asné dobé se rozdéluji podle genetické ptFic¢iny. Autosomdliné dominantni
formy jsou zpUsobeny patogenni zménou v genech COMP, COL9A2, COL9A3, MATN3
a COL9AI (typy 1-3, 5 a 6), autozomdlné recesivni v genu SLC26A2 (typ 4). VSechny tyto
geny kéduji proteiny, které rliznym zptsobem ovliviiuji strukturu a integritu extracelularni
matrix chrupavky. Mutace pak narusuji jak strukturu a funkci kloubni chrupavky, tak do
uréité miry i proces enchondrdlni osifikace. Klinické a radiologické znaky se lisi jen velmi
mdlo.

U pacientl malého vzristu je nutné sledovat drzeni téla (kontraktury, hyperlordéza) a osy
dolnich konéetin a zajistit véasnou ortopedickou 1é¢bu. Diagndéza mnohodetné epifyzarni
dysplazie neni pfekdzkou v 1éEbé ristovym hormonem, naopak nase dosavadni vysledky
jsou slibné.
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