UVODNI SLOVO

Vdzeni pratelé, kolegyné a kolegové,
vitejte na 23. dnech détské endokrinologie v Plzni.

Leto$ni Dny détské endokrinologie jsou cesko-ukrajinské. Brzy uplyne rok od chvile,
kdy agresivni Rusko napadlo Ukrajinu - a nastala nové éra evropskych déjin, kterd se
promitla i do nasi |ékarské profese. V dobé, kdy ukrajinskd armdéda i s nasi pomoci bojuje
za zdkladni principy svobody a spravedlivého mezindrodniho fddu a civilni obyvatelstvo
Ukrajiny trpi kazdodennimi barbarskymi dtoky raket a drond, pfijali jsme nékolik stovek
tisic ukrajinskych Zen a déti. Ti se stali nasimi spoluob&any a poskytujeme jim mimo jiné
kvalitni pediatrickou primdrni, nemocni¢ni i specializovanou pééi, zcela srovnatelnou
s péci o déti s ceskym oblanstvim. Nékolik zajimavych kazuistik ukrajinskych détilécenych
u nds bude souldsti téchto Dnd détské endokrinologie.

Ve vdlce potfebuji o to vice péci détskych Iékarl déti, které ddle Ziji na Ukrajiné. Tentokrét
mdme vzdcnou prilezitost setkat se s 1ékarkami, které v této obtizné dobé na Ukrajiné
plisobi a které odmitly nabizenou mozZnost prdce v zahraniéi, protoze jejich pacienti
je pottebuji. Musely vykonat ndro¢nou cestu vlakem, aby se k nasemu setkdni mohly
pripojit. Pro nds, lékaie z Ceské republiky, je to vzdcné setkdni; pro nade ukrajinské
kolegyné po dlouhém cestovdni alesponn krdatké vydechnuti, kdy uréité nebudou
uprostied noci probuzeny leteckym poplachem a nestrdvi zbytek noci v temném sklepé
svého panelového domu, osvétleného jen zdblesky mobill. Snad dokdzi s nasi pomoci
zvlddnout i ¢ast traumatické stresové poruchy, kterd je pro dnesni zivot na Ukrajiné stejné
pfiznaénd jako kazdodenni boj se zimou, tmou a ekonomickou nouzi.

Ukrajina bude pottebovat pomoc pfi povdleéné obnové. Vnimejme leto$ni lednové
setkdni jako prvni krok k budouci spolupréci, pfi které budeme sdilet nase zkusenosti
a znalosti s ukrajinskymi ptdteli a budeme tak prispivat k integraci Ukrajiny do rodiny
vyspélych evropskych ndrodd.

Pfijemné a pouéné dva dny s détskou endokrinologii Vdm preji

Renata Pomahacové a 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 podporovana Ceskou endokrinologickou spoleénosti CLS JEP)
2002 Praha (pofadatel ). Lebl)

2003 Olomouc (poiadatelka ). Zapletalova) 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 Chodovad Plana (pofadatelka R. Pomahacovd) 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 (potadatel ). Skvor) 2022 Dr. Dana Zemkovd (Praha)

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

2020 Ostravice (pofadatelé |. Réschlovd, J. Strnadel)
2021 virtualni setkani ,Détska endokrinologie v dobé covidové”
2022 Praha (pofadatel J. Lebl)

2023 Plzef (pofadatelka R. Pomahaéova)
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Norditropin® je schvalen
pro lécbu poruch rustu
u déti se syndromem

Noonanoveé'

Ashton, 10 let,

narodil se se syndromem

Noonanové

Zkrécend informace o lé¢ivém pripravku
Norditropin NordiFlex® 5 mg/1,5 ml,

10 mg/1,5 ml, 15 mg/1,5 ml

injekéni roztok v predplnéném peru

Slozeni: Somatropinum 5 mg (1 ml roztoku obsahuje soma-
tropinum 3,3 mg), 10 mg (1 ml roztoku obsahuje somatropinum
6,7 mg), 15mg (1 ml roztoku obsahuje somatropinum 10mg)v 1,5 ml
injekéniho roztoku. 1 mg somatropinu odpovida 3 m.j. soma-
tropinu. Indikace: déti: poruchy ristu zplsobené nedostatkem
ristového hormonu, Turnertv syndrom, zpomaleni rlistu u pre-
pubertalnich déti zpsobené chronickym onemocnénim ledvin,
poruchy rastu u déti malého vzristu narozenych jako malé vzhledem
ke gestacnimu véku, poruchy ristu zplsobené syndromem
Noonanové. Dospéli: nedostate¢nost ristového hormonu vznikla
v détstvi, nedostate¢nost ristového hormonu vznikla v dospélosti.
Davkovani: je individualni a musi byt vzdy upraveno v souladu
sindividudni klinickou a biochemickou reakci na terapii. Vice viz SPC.
Zpusob podani: je doporucovana subkutanni aplikace vzdy vecer.
Misto vpichu by mélo byt ménéno, aby se predeslo lipoatrofii. Kon-
traindikace: hypersensitivita na écivou latku nebo na kteroukoli
pomocnou latku. Somatropin se nesmi pouzivat v pfipadé prokazani
nadorové aktivity. Intrakranidlni nadory musi byt inaktivni a pred
zahajenim lécby rastovym hormonem musi byt protinddorova lécha
dokoncena. Lé¢ba musi byt prerusena v pfipadé prakazného rastu
né&doru. Somatropin nemé byt uzivén pro podporu rdistu do vysky
u déti s uzavfenymi epifyzarnimi $térbinami. Pacienti s akutnim kri-
tickym onemocnénim, trpici naslednymi komplikacemi po oteviené
operaci v krajiné srdecni nebo bfidni, vicecetnym traumatem po
nehodg, akutnim respiranim selhanim nebo podobnymi stavy
nemaji byt somatropinem léceni. U déti s chronickym onemocnénim
ledvin mé4 byt lécba pripravkem Norditropin Nordiflex® prerusena
pii transplantaci ledvin. Zvlastni upozornéni a opatieni: déti
|é¢ené somatropinem maji byt pravidelné vy3etfeny specialistou na
détsky rast. Lécba somatropinem ma byt pouzivana pouze lékafi
se specialni znalosti nedostatku rastového hormonu a jeho lécby.
Maximélni doporucena denni dévka nesmi byt prekrocena. Stimulaci
ristu do vy3ky Ize u déti predpokladat pouze do uzavieni epifyzar-
nich stérbin. Skolidza: Je znamo, Ze skoliéza se u nékterych skupin
pacientt lécenych somatropinem vyskytuje Castéji, napf. Turneriv
syndrom. Rychly rdst u jakéhokoliv ditéte méize navic zpGisobit rozvoj
skoliozy. Somatropin nevykazuje zvy3enou pravdépodobnost vzniku
nebo zhoreni skolidzy. Priznaky skoliozy musi byt béhem lécby
sledovény. U déti s Turnerovym syndromem a u déti narozenych
jako malé vzhledem ke gestacnimu véku je doporuceno pred zaha-
jenim 1é¢by a poté kazdorotné zméfit nalacno hladinu inzulinu
a glukozy a méfeni hladiny IGF-1 pred zahajenim lécby a poté vzdy
dvakrét do roka. Dale se upozornéni tyka dospélych s nedostatkem

rastového hormonu v dospélosti a obecné téchto stavi: nadory
a malignity, leukémie, benigni intrakranialni hypertense, citlivost na
inzulin, tvorba protilatek. Pankreatitida u dospélych a déti: ackoli
je vzacna, mé byt pankreatitida zvaZovana u pacientt lécenych
somatropinem, u nichZ se objevila bolest bficha, a to zvIasté u déti
U v3ech pacientt mé byt provadén monitoring funkce stitné Zlazy.
U pacientd s hypopituitarismem musi byt standardni substitucni ter-
apie peclivé monitorovéana, pokud je podavan somatropin. Akutni
adrenalinova nedostatecnost: nasazeni lécby somatropinem mtize
mit za nasledek inhibici 11 HSD-1 a sniZeni sérové koncentrace
kortisolu. U pacientt lécenych somatropinem mdZze byt odhalen
dfive nediagnostikovany centralni (sekundarni) hypoadrenalismus
vyZadujici substitucni 1écbu glukokortikoidy. Navic pacienti léceni
substituéni 1écbou glukokortikoidy pro dfive diagnostikovany hy-
poadrenalismus mohou vyZadovat po zahdjeni lé¢by somatropinem
2vy3eni jejich udrZovacich nebo stresovych davek. Soucasné pouZiti
s perorélni lécbou estrogenem: pokud Zena pouZivajici somatropin
zahdji peroréini estrogenovou lécbu, maze byt nutné zvysit davku
somatropinu, aby se udrZela hladina sérového IGF-1 v rozmezi
normélnich hodnot odpovidajicich véku. Naopak, pokud Zena
|é¢ena somatropinem prestane uzivat peroralni estrogenovou lécbu,
maze byt nutné snizit davku somatropinu, aby se predeslo prebytku
ristového hormonu a/nebo nezadoucim ucinktim. Skluz proximalni
femoraini epifyzy: U pacientt s endokrinnimi poruchami, véetné ne-
dostatku riistového hormonu, se muze castéji nez v bézné populaci
objevit skluz epifyzy kycle. Pacient lé¢eny somatropinem, u kterého
se objevi kulhani nebo si stéZuje na bolest kycle nebo kolena, mé
byt vysetfen lékaem. Norditropin NordiFlex® je predplnéné pero,
které je urceno k pouziti s jednorazovymi jehlami NovoFine® nebo
NovoTwist® o délce az 8 mm. Pomocné ltky: Norditropin® obsa-
huje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v 1,5 ml, to znamena, Ze je
v podstaté ,bez sodiku”. Interakce: soucasna terapie glukokor-
tikoidy inhibuje podpurny ristovy efekt pfipravkd obsahujicich
somatropin. U¢inek somatropinu na kone¢nou vysku maze byt
také ovlivnén soucasnou lé¢bou jingmi hormony, napf. gonado-
tropinem, anabolickymi steroidy, estrogenem a thyreoidnim hor-
monem. Po zahdjeni Iécby somatropinem maze byt tfeba upravit
u pacientt lécenych inzulinem dévku inzulinu. Studie kompat-
ibility nejsou k dispozici, a proto nesmi byt tento lécivy pripravek
misen s jinymi lécivymi pripravky. Soucasna lécba glukokortikoidy
snizuje rast podporujici tcinek pfipravku Norditropin®. Pacienttm
s deficitem ACTH ma byt nahradni lé¢ba glukokortikoidy peclivé
upravena, aby se predeslo inhibi¢nimu Ucinku na rist. RUstovy
hormon snizuje pfeménu kortisonu na kortisol a mtze odhalit
drive nediagnostikovany centralni hypoadrenalismus nebo zpiiso-
bit netcinnost nizkych davek substitu¢nich glukokortikoidd. U Zen
uzivajicich perorélni estrogenovou substituci méize byt k dosazeni
cile lécby nutna vyssi davka rstového hormonu. Téhotenstvi

Logo Apis Bull je registrovanou obchodni znackou spole¢nosti Novo Nordisk A/S. Norditropin NordiFlex®
je registrovana obchodni znacka spole¢nosti Novo Nordisk Health Care AG.

a kojeni: podavani se nedoporucuje v téhotenstvi a u Zen ve fer-
tilnim véku, které neuzivaji antikoncepci. Neni znamo, zda se so-
matropin vyluuje do lidského matefského mléka. Z tohoto divodu
je nutno dbat opatrosti, pokud jsou piipravky obsahujici somatro-
pin podévany kojicim Zenam. Nezadouci tcinky: mazZe se objevit
retence tekutin s perifernim edémem, zvlasté u dospélych pacientd.
Syndrom karpalniho tunelu je méné casty, ale u dospélych maze
byt pozorovan. Mirné bolest kloubd, svalii a parestezie se mohou
rovnéZ objevit, ale obvykle samy odezni. Gynekomastie u dospélych
a déti. Nezadouci reakce u déti jsou méné Casté nebo vzacné. Vice
viz SPC. Predavkovani: akutni predévkovani miize vést na pocatku
k nizkym hladinam glukézy a nasledné hyperglykemii. Snizena hla-
dina glukézy byla zjisténa biochemicky, ale bez klinickych projevi
hypoglykemie. Dlouhotrvajici predavkovani se méize projevit symp-
tomy shodnymi se zndmymi tcinky nadbytku lidského ristového
hormonu. Pouzitelnost: 2 roky, po prvnim otevieni uchovévat
nejdéle 4 tydny v chladni¢ce 2 °C - 8 °C nebo nejdéle 3 tydny pfi
teploté do 25 °C. Uchovavani: uchovévejte v chladnicce 2 °C - 8 °C
v krabicce, aby byl pfipravek chranén pred svétlem. Chrarite pred
mrazem. Neuchovévejte v blizkosti chladicich zafizeni. Po prvnim
otevfeni uchovévat nejdéle 4 tydny pri teploté 2 °C - 8 °C nebo nej-
déle 3 tydny pfi teploté do 25 °C. Baleni: 1 jednorazové predplnéné
pero pro vicedavkové pouziti. Datum prvni registrace: 21. 8
2019. Datum revize textu: 15. 5. 2021. Zpusob vydeje a hrazeni:
pripravek je vézan na lékai'sky predpis. Pripravek je castecné hrazen
z vefejného zdravotniho pojisténi. DrZitel rozhodnuti o registraci:
Novo Nordisk A/S, Novo Allé, 2880-Bagsvaerd, Dansko. Registracni
Cislo: 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.o.,
Mississippi House, Karolinskd 706/3, 186 00, Praha 8 - Karlin.

Reference:
1. Norditropin NordiFlex® Souhrn tdajti o pfipravku.
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ODBORNY PROGRAM PANEK 20. 1.

o Vitejte v Plzni!
J. Sykora, R. Pomahacovd, J. Lebl (Plzeri, Praha)

o Diseases of the endocrine system in the children’s population of Ukraine
N. Zelinska (Kyiv, Ukraine)

13.30-14.50 Symposium 1: TFi pohledy na stithou zlazu

Predsedajici: E. El-Lababidi, M. Dvoréakova

Zvyseni TSH — nejen endokrinologicky ,evergreen”
E. El-Lababidi (Praha)

o Ultrazvukovaé stratifikace rizika malignity tyreoiddalnich uzla
J. Jiskra (Praha)

¢ Syndromy mnohoéetné endokrinni neoplazie
R. Pomahacovd, P. Paterovd, E. Nykodymovad (Plzen)

o Souéasné moznosti lééby tyreotoxikézy
L. Petruzelkovd, B. Obermannovd, L. Plachy (Praha)

15.00-16.00 Kazuistiky 1: Stitna 2laza, vépnik a kost

Predsedajici: J. Skvor, Z. Sumnik

o Neprospivajici novorozenec
P. Paterovd, R. Pomahacovd, E. Sladkovd, E. Nykodymovd (Plzeri)

o Zahadnd hypertyreéza
D. Novotnd, K. Héjkova (Brno)

e Mnoho tvaFi hypofosfatazie
S. Kutilek, M. Lukasovd, T. Honzik (Klatovy, Pardubice, Praha)

vew

o Irenka, kterou bolely nozi¢ky
K. Malaska, L. Plachy, A. Santovd, S.A. Amaratunga, L. Petruzelkovd,
S. Prihovd, O. Souéek (Praha)

¢ Muize za to §titnd 2ldza?
B. Navrdtilovd, M. Prochézka (Usti nad Orlici)

16.00-16.20 State-of-the-art lecture

Predsedajici: 8. Kutilek

o Vyvoj kostni denzity u déti s chronickou nebakterialni osteomyelitidou |ééenych
zoledrondtem
O. Souéek, D. Cebecauerovd, H. Malcovd, Z. Sumnik (Praha)



16.20-16.50 Prestdvka na kavu

o Krest knihy Heleny Vavrové ,Diagnostika a lééba poruch stitné zlazy u déti”

16.50-17.10 Vyhlaseni cen za nejlepsi publikace v détské endokrinologii za rok 2022 8.00-9.00 Symposium 3: Beta-buiika a inzulin - pFili§ mnoho nebo pFilis malo

Predsedajici: . Priihovd, F. Votava

Predsedajici: D. Novotnd, J. Zapletalovéa

e Hyperinsulinism in Ukraine
E. Globa (Kyiv, Ukraine)

o Vystoupenilaureath - predstaveni odménénych praci

17.10-18.00 Symposium 2: Kam smétuji pacienti s poruchami pohlavniho vyvoje ? « Vysledky l6&by d&ti s tézkou formou vrozeného hyperinzulinismu

Predsedajici: |. Zapletalovéa, D. Neumann S. Prihovd (Praha)

o Health services for children with diabetes mellitus in Dnipro

o Poruchy sexudlni diferenciace (DSD) - Gvod
V. Yenhovatova (Dnipro, Ukraine)

D. Neumann, M. Snajderovd, J. Zapletalové (Hradec Krdlové, Trutnov, Praha,

Olomouc)

9.00-10.00 Symposium 4: Diagnostika a terapie u déti s malym vzrastem

o Poruchy sexualni diferenciace: Soué¢asnd doba pFinasi kontroverze . L e
Predsedajici: I. Plasilovd, J. Lebl

J. Zapletalovd, M. Snajderovd, D. Neumann (Olomouc, Praha, Hradec Krélové,

Trutnov) o Souéasny pohled na diagnostiku deficitu ristového hormonu
o Poruchy pohlavniho vyvoje: Uloha novych infomaé&nich materiald ve svété L. Plachy (Praha)
dezinformuci o . ) ) o TFidrovné regulace rustu: Co nds nauidily déti malé na svij gestaéni vék (SGA)
J. Kfrenek Malikovd, M. Snajderovad, J. Lebl, J. Zapletalovéd (Praha, Olomouc) s nizkou vy&kou v détstvi (SGA-SS)
L. Toni, L. Plachy, P. Dusdatkovd, S.A. Amaratunga, L. Elblova, Z.Sumnik,

18.00-18.30 Plze#, jak ji nezname S. Kolouskovd, M. Svnajderovd, B. Obermannovd, S. Prihovd, J. Lebl (Praha)

Predsedajici: R. Pomahacovd

e Compliance a adherence v détské endokrinologii

o Adolf Loos - designér plzefiskych interiért J. Lebl (Praha)

M. Cerna (projekt Adolf Loos Plzeri) 10.00-10.20 Prestavk ké
.00-10. testavka na kavu

10.20-10.50 PRO A KONTRA
Mdame u déti s malym vzristem vysetfovat kostni vék?

Moderuje: J. Strnadel

e PRO: K. Maratové (Praha)
o KONTRA: Z. Sumnik (Praha)

10.50-12.00 Kazuistiky 2: Hypofyza a rust

Predsedajici: J. Cernd, B. Obermannovd

o Dvé déti z Ukrajiny, dvé rizné symptomatologie, jedna diagnéza
O. Vesely, J. Zapletalovd (Olomouc, Svitavy)

o Primordialni nanismus: Pfibéh Scarlettky
S.A. Amaratunga, P. Dusétkovd, J. Strnadel, D. Greémalovd, L. Toni,
S. Priihovd, J. Lebl (Praha, Ostrava)

10 11



o Didaktické ,SGA pacientka” v '
H. Kosek Krasni¢anovd (Praha)
e Syndrom Pradera-Williho: Milniky pubertdalniho vyvoje

A. Kodytkovd, P. Dusdtkovd, S.A. Amaratunga, S. Kolouskovd,
B. Obermannovd, R. Pomahaéovd, S. Priihovd, M. Svnajderové, Z. Sumnik,
J. Zapletalovd, J. Lebl (Praha, Plzeri, Olomouc)

o o
o Beckwith-Wiedemanniv syndrom: kazuistika s pfekvapenim
B. Obermannové (Praha)

vrve

K. Adamoviéovd, P. Dudtkovd, L. Plachy, K. Maratovd, S. Prihovd (Praha)

A b e

Predsedajici: B. Kalvachovd, H. Véavrové
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Abstrakty jsou Fazeny podle pfijmeni prvniho autora.

JE TREBA PATRAT PO PRICINE VYSOKEHO VZRUSTU U PACIENTA
S PREDCASNOU PUBERTOU?

K. Adamovi¢ové, P. Dusatkovd, L. Plachy, K. Maratovd, $. Prahova
Pediatrické klinika 2. LF UK a FN Motol, Praha

Kristidn je sledovany v endokrinologické ambulanci pro pfedéasnou pubertu a vysoky
vzrist. Narodil se z fyziologického téhotenstvi v terminu s porodni délkou a vdhou 54
cm/3650 g. Rostl od narozeni nad 92. percentilem. Od 2,5 let m& endoskopicky i biopticky
diagnostikovanou ulcerézni kolitidu ndsledné s dobrou reakci na terapii, kterd vedla
k Gplné remisi bez nutnosti terapie. Je sledovdn také na ortopedii pro pedes plani a ma
atopicky ekzém. Kristidnova matka (162 cm) je zdrdva, Kristidnlv otec (198 cm) mdé
skolidzu. Kristidn mé mladsi sestru s atopickym ekzémem.

Ve 4 letech byl praktikem odesldn na vysetfeni pro vysoky vzrist. Pfi prvnim vysetfeni
v endokrinologické ambulanci ve 4 letech a 4 mésicich méfil 118,4 cm (+ 2,6 SD), vazil 29,1
kg (véha k vysce + 2,94 SD), BMI 20, objem testes mél 4/4 ml, kostni vék urychlen o 1,5
roku. Vstupné mél Kristidn IGF-1: 153 ug/|, IGF-1 SD: -0,22, LH: 0,29 1U/|, FSH: 0,44 1U/I,
TSH 2,77 mlU/I, fT4 15 pmol/l. LH-RH testem byla potvrzena aktivace gonadotropinové
osy a diagndza predcasné centrdini puberty. MR mozku byla v pofddku. Puberta byly
blokovdna pomoci Decapeptylu do 9 let. Po celou dobu rostl na 99.-100. percentilu (SD
2,4-3,14). Po ukonéeni blokace puberty se rdst naddle zrychlil. V 10 letech roste na 100.
percentilu s SD vys$ky 3,49 a s ristovou rychlosti 9,9 cm/rok.

Centrdini pfed¢asnd puberta vznikd v disledku aktivace osy hypotalamus - hypofyza
- gonddy. Tato aktivace osy mlze byt zplsobena idiopaticky &i patologicky jako napf:
tumor CNS, arachnoiddlinicysta nebo se pfedéasnd puberta mize rozvinout jako nédsledek
probéhlé chemoterapie ¢&i radioterapie. Pfestoze pfedéasnd puberta patfi mezi jednu
z endokrinnich pfi¢in vysokého vzristu, u chlapce pokracoval rdst nad 97. percentilem
s velkou rdstovou rychlosti i b&éhem |é&by. Kristidn byl proto geneticky vy$etfen na mozné
genetické priciny vysokého vzristu.

Genetické vysetteni prokdzalo patogenni variantu c. 7939 C> T v genu NSDT vedouci
k diagnéze Sotosova syndromu, ktery patfi mezi syndromy spojené s nadmérnym
vzrastem v détstvi, rdznym stupném poruchy uéeni, makrocefalii a typickymi rysy jako
jsou dolichocefalie, vysoké &elo a $pic¢atd brada. Pacienti se Sotosovym syndromem
mohou mit vys$si riziko rozvoje onkologického onemocnéni jiz v détském véku. Néktefi
pacienti mohou byt fenotypicky méné ndpadni.

Podporeno grantem AZV NU21-07-00335.
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MIKROPENIS: VYSETROVACiI ALGORITMUS A LECBA U 13
MESIENIHO CHLAPCE

I. Aldhoon Hainerova

Klinika déti a dorostu Fakultni nemocnice Krdlovské Vinohrady a 3. LF UK, Praha
Pediatrickd klinika Fakultni Thomayerova nemocnice, Praha

Uvod. Mikropenis je definovén délkou natazeného penisu pod 2,5 smérodatné odchylky
délky pro danou vékovou skupinu. Je vysledkem hormondlni poruchy po 12. gestaénim
tydnu. PFi¢iny je mozné rozdélit na hypogonadotropni hypogonadismus (porucha
hypofyzy ¢&i hypotalamu), hypergonadotropni hypogonadismus (primdrni testikuldrni
selhdni) ¢&i idiopatické. Mikropenis mlze byt projevem komplexni diagnézy, a proto
podrobné laboratorni vy$etienije nezbytné. Existuje nékolik Ié&ebnych protokold vétsinou
zalozenych na exogennim doddnim testosteronu tak, aby doslo k zvétseni délky penisu.

Metodika. Bude prezentovdn pripad 13 mési¢niho chlapce s mikropenisem a télesnou
délkouahmotnostipod 3. percentilem. Vzhledem ktomu, Ze chlapec byl pti prvnikonzultaci
jiz mimo obdobi minipuberty bylo nezbytné provést Fadu vysetteni vé. dynamickych testl
k ovéreni funkce gonadotropni osy, dalSich hypofyzdrnich hormond a funkce varlat.

Vysledky. Komplexni laboratorni vysetfeni nejen bazdlnich koncentraci hormont, ale
i po stimulaénich testd (LHRH a hCG testy) vylouéily poruchu hypofyzdarnich os a byla
prokdzdna normdlini funkce varlat. Chlapec prokdzal normdlini koncentrace testosteronu
a dihydrotestosteronu, v&. jejich poméru. U chlapce byl po dobu 3 tydnd aplikovén
testosteronovy krém s velmi dobrym efektem.Laboratorni vysetieni tésné po aplikaci
potvrdilo systémovy efekt lokdlni 1é¢by, nicméné s pfechodnym efektem.

Zavér. Na kazuistice budou diskutovény nejen nezbytné vysetfovaci metody, ale i mozné
terapeutické moznosti u pfipadd chlapcd s mikropenisem.

Podporeno institucionélni podporou Programu Cooperatio 3. LF UK.

PRIPADY Z HEPATOLOGICKE PORADNY
D. Aleksijevié, V. Smolka
Détskd klinika LF UP a FN Olomouc

PFedstavujeme kazusitiky dvou chlapcg, ktefi byli odeslénik endokrinologickému vySetieni
z hepatologické ambulance, kde byli sledovdni pro autoimunitni hepatitidu potvrzenou
jaterni biopsii. Oba chlapci méli imunosupresni terapii kortikoidy.

Prvni z chlapcd byl odesldn hepatologem k vySetfeni do endokrinologické poradny pro
zpomaleni rastové rychlosti. V pfiloZzené ristové k¥ivce bylo patrno zpomaleni a propad
o 3 percentilovd pdsma. Bylo vysloveno podezieni na nezddouci i&inek kortikoidd.

Druhy z pacientl se dostdvé k vysetieni pro nizkou hladinu vépniku a snizujici se hladinu
parathormonu, ktery se stdvd zcela deficitni.

V rdmci vysetfeni pro odlisené klinické potize se ukazuje jako spoleény jmenovatel
potizi u chlapcl stejnd genovd mutace, kterd mdé v rdmci své exprese zcela jinou
symptomatologii.
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PRIMORDIALNi NANISMUS: PRIBEH SCARLETTKY

S. A. Amaratunga', P. Du$atkovd', J. Strnadel?, D. Greémalové?, L. Toni', 8. Prihovd’,
J. Lebl'

'Pediatrické klinika 2. Iékarské fakulty UK a Fakultni nemocnice v Motole, Praha
2Klinika détského lékarstvi LF a Fakultni nemocnice Ostrava
30ddéleni Iékarské genetiky, Fakultni nemocnice Ostrava

Uvod: Primordidlni nanismus (dwarfismus) je skupina genetickych poruch zahrnujici
i Silver-Russelldv syndrom a Meier-GorlinGv syndrom, kterd je charakterizovdna
intrauterinni ristovou restrikci (SGA/IUGR) a postnatdlnirdstovou poruchou. Je disledkem
genomickych zmén v embryondinim vyvojovém stadiu, proto predstavuje jedinecnou
oblast pro studium rdstovych a vyvojovych abnormalit.

Kazuistika: Scarlett se narodila z 2. fyziologické gravidity v 36 g.t. s porodnimi
parametry, které spliuji kritéria SGA/IUGR (39 ¢cm,1460 g) a s ndpadnou stigmatizaci
v obli¢eji. Od narozeni byla opakované hospitalizovdna pro obtizné krmeni, tézkou
hypogamaglobulinémii a trombocytopénii s nutnosti poddvani IVIG a trombocytarnich
koncentrdtl a pro respiraéni infekty. Méla opakované neméfitelné nizkou hodnotu IGF-
1.V roce véku méfila 56 cm (-6,2 SD), vazila 4,04 kg (-9,3 SD) a obvod hlavy byl 39,7 cm
(-4,4 SD). Byl zaveden PEG ke zlep$eni moznosti vyzivy a byla zahdjena terapie ristovym
hormonem, kterd méla ¢dasteény efekt (ristovd rychlost stoupla na 7,3 cm/rok). V 3 letech
zivota méla vysku 75,4 cm (-5,5 SD), hmotnost 6,39 kg (-8,6 SD) a obvod hlavy 43,7 cm
(-3,8 SD). Denzitometrie ukdzala osteopordzu (Z skére -2,7 SD). Ultrazvuk bficha pfinesl
ndlez difuznich drobnych hyperechogennich loZisek jater a splenomegalie, rentgen
srdce a plic a rentgen patefe byly s normdinim ndlezem. V 6 letech véku byla Scarlett
hospitalizovdna pro tézkou dehydrataci pfi pneumonii vpravo. Rozvinula se stafylokokové
sepse a ndsledné katetrovd kandidovd sepse, byla nutnd ventilaéni podpora s nutnosti
intfubace. | pres veskerou snahu Scarlett po tfech mésicich hospitalizace zemfrela.

DNA jsme vyseffili celoexomovym sekvenovanim. Genové varianty jsme posoudili
dle standardd American College of Medical Genetics a vybrané varianty jsme ovéfili
Sangerovym sekvenovdnim. U divky jsme nalezli homozygotni variantu v genu PRIMI
c.[638+36C>G];[638+36C>GC]), kterou zdédila od obou rodiéud. Varianta bylajiz publikovdna
jako kauzdlni pro autosomdlné recesivné dédiény primordidlni nanismus. Prokdzali jsme
pfibuzensky vztah mezi rodiéi (koeficient inbreedingu 0,031).

Zavér: PRIMI1 gen kéduje podjednotku DNA primdzy, kterd vyrazné ovliviiuje Géinnost
replikace DNA. Dosud byli publikovdni pouze 4 pacienti s timto syndromem. Kromé
malého vzristu, mikrocefalie, hypotonie a typickych obli¢ejovych rysd maiji tito pacienti
casto hypotyredézu a imunitni defekt s tézkymi respiraénimi infekty, které spolu s dal$im
postizenim vedly u vSech téchto déti k predc¢asnému amrti v détském véku. Pro genetické
poradenstvi je dilezité védét o existenci téchto pfi¢in extrémni poruchy rdstu i v éeské
populaci.

Vyzkum genetické podminénosti ristu je podpofen grantem Ministerstva zdravotnictvi
Ceské republiky NU22/-07-00014

16

ZVYSENI TSH - NEJEN ENDOKRINOLOGICKY ,EVERGREEN”
E. El-Lababidi
Klinika déti a dorostu 3. LF UK a FNKV, Praha

Stanoveni parametrl funkce §titné zlazy je v pediatrické praxi iroce dostupné a hojné
vyuzivané, v fadé pripadl i bez konkrétni klinické indikace. Zejména v téchto situacich
je ¢astym ndhodnym ndlezem mirné zvyseni TSH. PfestoZe tento ndlez neni nutné resit
urgentné a v prvé fadé je vhodnd kontrola za plného zdravi s ¢asovym odstupem, i mirnd
subklinickd hypotyreéza (TSH 5-10 mlU/I, normdini fT4) se velmi ¢asto stdvd ddvodem
vy$etieni ditéte v endokrinologické ambulanci. Zvy$eni TSH u déti a dospivajicich mize
byt disledkem Fady tranzientnich a vétsinou fyziologickych procest. Nejéastéjsi pfi¢inou
zvy$eného TSH v dasledku skuteéné tyreopatie je subklinickd hypotyreéza u chronické
lymfocytarni tyreoiditidy. Pokud neni soucasné pfitomnd struma, stav sledujeme.
U negativity protilatek a p¥i normdinim ultrazvukovém ndlezu na §titné Zldze se obvykle
jednd o neautoimunitni subklinickou hypotyredzu. Etiologie neautoimunitni subklinické
hypotyredzy je heterogenni, zahrnuje pfiiny vrozené (napf. mirnd morfologickd
abnormita §titné zldzy, mirnd forma dyshormonogeneze, parcidini rezistence na TSH,
Downliv syndrom, pseudohypoparatyreéza) i ziskané (napt. obezita, postiradiaéni,
sidiopatickd”). Postoje k |é¢bé neautoimunitni subklinické hypotyredzy jsou jesté
zdrzenlivéjsi nez u |é€by subklinické hypotyredzy pfi chronické lymfocytdrni tyreoiditidé.
K 1é¢bé se pristupuje u déti do 3 let véku a vzdy po probéhlé iradiaci. Mirné zvyseni TSH
(s normdlnim fT4 a negativnimi autoprotildtkami) je ¢astym ndlezem u obéznich déti.
Elevace TSH je v téchto pfipadech disledkem, nikoli pFi¢inou obezity a pokles télesné
hmotnosti po zméné Zivotniho stylu vede k poklesu a normalizaci TSH. Vyzvou pro nés
viechny naddle zdstdvd odlieni hranié¢nich ndlez( bez klinického koreldtu a variant
normy, tedy stavd, které nevyzaduji dal$i podrobné vysetfeni nebo dokonce 1é&bu, od
skuteénych tyreopatii.

HYPERINSULINISM IN UKRAINE
E. Globa

Ukrainian Scientific and Practical Center of Endocrine Surgery, Transplantation of
Endocrine Organs and Tissues of the Ministry of Health of Ukraine, Kyiv, Ukraine

Background: Hyperinsulinism (HI) is a rare heterogeneous disease. Genetic testing is
crucial as identifying the underlying aetiology can guide clinical management.

Objective and hypotheses: We investigated the clinical characteristics and genetics in 30
Ukrainian patients with congenital hyperinsulinism (CHI) and in 12 HI patients (aged 6-62
y.0.), with presentation of Hl up to 18 y.o. in 6 of them.

Methods: Routine clinical and laboratory investigations were performed in 42
patients with hypoglycemia and unsuppressed C-peptide and p-insulin, diagnostic
for hyperinsulinism. Targeted next generation (tNGS) of all the known CHI genes was
undertaken for 30 patients with CHI. In one case features of Beckwith-Wiedemann
Syndrome prompted methylation and dosage analysis of chromosome 11p15.5. ®*F-DOPA
PET-CT scanning was performed in case of persistent CHI.
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In HI group we used Sanger sequencing, tNGS CHI panel and WES. For imaging MRI/CT
and ®F-DOPA/68Ga PET-CT were used in this group.

Results: In CHI group genetic diagnosis was possible for 18/30 (60%) patients (ABCC8
n=13, KCN/11n=2, KMT2D n=1, INSR n=1, pUPD 11p15.5 n=1). The pick-up rate was higher for
those with persistent versus transient CHI (14/17 (82%) vs 4/13 (31%), p<0.05)).

Of the 15 CHI patients who underwent ®F-DOPA PET-CT, 10 cases with a paternally
inherited KATP channel mutation had a focal lesion, whilst diffuse disease was observed
in 2 cases (with a compound heterozygous ABCC8 variant and one case with a dominant
ABCCS8 variant). Three patients without a mutation had atypical histology.

In HI group genetic diagnosis was possible for 3/7 (42%) patients (MENT p.E477Gly fsX54,
MAFA p.Ser64Phe and INS p.(Arg46GIn). MRI/CT visualized insulinoma in 8/12 patients
(67%).

Conclusion: Genetic testing should be performed in all individuals with CHI/HI to ensure
optimal treatment. Further studies (including pancreatic tissue) are needed to elucidate
the mechanism of hyperinsulinism in patients without a pathogenic variant.

VICE TVARIi SYNDROMU APS 1

E. Havrdankovd', L. Plachy?, L Petruzelkovd?,$. Prihové?, K. Malaska?, A. Santové?,
M. Bloomfield?, O. Fabian®, V. Smolka?®, ). Bronsky?, Z. Sumnik?

'Olivova détskd lééebna o.p.s, Ri¢any u Prahy

2Pediatrickd klinika FN Motol, Praha

3Ustav Imunologie 2. LF UK a FN Motol, Praha

“IKEM, Pracovisteé klinické a transplantaéni patologie, Praha

*Hepatologickd ambulance Fakultni nemocnice Olomouc

Uvod: Autoimunitni polyglandularni syndrom 1 typu (APS1) je typicky charakterizovan
kombinaci Addisonovy choroby, mukokutdnni kandidézy a hypoparatyredzy. Jednda
se o autosomdlné recesivné dédi¢né onemocnéni zplsobené mutaci genu AIRE, ktery
kéduje transkripéni faktor dalezZity k navozeni imunologické tolerance v thymu.

Kaziustika: Matyds je 12lety chlapec, ktery od 5 let trpél profusnimi prdjmy
a steatorrheou. Od 8 let se pfidaly parestezie kolem Ust a opakované laryngospasmy
v disledku hypoparatyreézy (hladina celkového kalcia az 1,02 mmol/l v kombinaci
s neméfitelné nizkym PTH). Soucasné byla pfitomna hypomagnezémie (0,6 mmol/I)
Ddle byla zachycena elevace transamindz a na zdkladé jaterni biopsie diagnostikovéna
autoimunitni hepatitida. V 10 letech doslo k rozvoji autoimunitni thyroiditidy a projeva
mukokutdnni kandidosy (onychomykosa, tinea pedis). Na podkladé vsech klinickych
projevu byla zvazovéna diagnéza APS 1, kterd byla geneticky potvrzena ndlezem mutace
v genu AIRE (p.Arg257Tir v homozygotni formé).

Hlavni terapeutickou vyzvou byla refrakterni hypokalcemie nereagujici na intenzivni
substituéni terapii kalciem, magnéziem a vitaminem D. Pacientovi byl proto nasazen
subkutdnné poddvany analog parathormonu teriparatid v ddvce 40 ug/denné. Ani
tato terapie viak nevedla ke zlepseni biochemickych parametrd a dlevé subjetivnich
zndmek hypokalcemie. V kontrolni laboratofi byla patrnéd pretrvavajici hypokalcemie (Ca
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1,75mmol/l), s hyperfosfatémii (P 2,73mmol/l). Ddle pfetrvdvaly objemné stolice svédcici
pro malabsorbci a vyraznd onychodystrofie a mykoza plosek.

Diferencidlné diagnosticky jsme zvazovali, zda za malabsorpci stoji chronickd mykotickd
infekce gastrointestindiniho traktu nebo autoimunitni enteritida v rdmci zdkladniho
onemocnéni. Z l|ézi v dutiné Ustni byla kultivaéné potvrzena Candida albicans.
Proto byla zahdjena terapie Fluconazolem a pro potvrzeni infekce byla provedena
gastroduodenoskopie. Byla provedena stfevni biopsie pro vylouéeni autoimunutni
enteritidy, kterd zachytila normdlni vzhled sliznice bez atrofie a pouze minimdlniinfiltraci
lymfocytdrnimi bufikami, nicméné vyznamné snizeni poctu neuroendokrinnich bunék
v duodenu. Tento nélez je charakteristicky pro autoimunitni enteritidu u pacientt s APS 1.
Histologicky ndlez byl bez pfitomnosti PAS + mikroorganisma.

Na podkladé zjisténych ndlezl jsme k antimykotické terapii pridali imunosupresni [é¢bu
azathioprinem v kombinaci s kortikoidy. Klinicky stav se rapidné zlepsil do nékolika dnd.
Poprvé po nékolika letech se objevily formované stolice. Ddle bylo mozné postupné
snizit substituci kalciem a magnéziem a upravit [é¢bu hypoparatyredzy na monoterapii
calcitriolem ve standardnim dévkovani.

Zavér: Obraz APS1 muze zahrnovat i méné Ccasté autoimunitni choroby, véetné
autoimunitni enteritidy. S ni spojend malabsorbce s jistym podilem stfevni kandidézy
muze kromé jinych priznakd komplikovat terapii hypoparatyredzy. Kombinované terapie
imunosupresivni a antimykotickd je v téchto pripadech plné indikovdna.

FAMILIARNI VYSKYT PREPUBERTALNi GYNEKOMASTIE

Kristina Holotovd', Josef Srovnal,?? Jifina Zapletalova'

'Détské klinika LF UP a FN Olomouc
2(stav lékaFské genetiky, LF UP a FN Olomouc
3Ustav molekuldrni a translaéni mediciny, LF UP a FN Olomouc

Chlapec se narodil z 1. nekomplikované gravidity nepfibuznym rodi¢dim (po IVF-gamety
rodic¢d). Od 6 let véku pozorovali u chlapce postupné zvétsovdani prsnich zlaz. Pfi vstupnim
vy$etienizjidténo urychlenitélesného rastu s poédtkem mezi 3. a 5. rokem véku. Jeho kostni
vék byl o 5 let urychlen oproti véku kalenddfnimu. Az na gynekomastii nemél chlapec
z4dné zndmky predéasného dospivdni. Hormondlini profil mél v mezich normy, pouze
zvys$ené hladiny estradiolu na 82 pmol/I (norma < 37 pmol/Il). Otec chlapce a jeho otec
méli v détstvi stejné problémy (gynekomastii od skolniho véku, urychleni télesného rastu
a jeho zdstavu mezi 13. a 14 rokem. Oba dosdhli vysky kolem 165 cm. Tatinek byl |é¢en
anabolickym steroidem turinabolem, gynekomastii mél operovdnu v 18 letech, jeho otec
ve 22 letech. Po zhodnoceni klinického nélezu, rodinné anamnézy a laboratornich nélezl
bylo indikovdno genetické vysetfeni pro familidrni vyskyt prepubertdini gynekomastie.
DNA analyza prokdzala patogennivariantu CYPI9ATa tim potvrdila diagnézu ,Aromatase
excess syndrome (AEXS)”. Pfi tomto autozomdlné dominantné dédi¢ném onemocnéni
dochdzi u neléenych pacientl k excesu estrogenl a tim ke klinicky zdvazné hypertrofii
prsnich 214z v raném véku, k urychlenim biologického zréni s €asnou zdéstavou ristu.
Bé&hem puberty je inhibovdn rist varlat zpétné vazebnym dtlumem hypofyzo-gonaddini
osy. Tento parcidlni ,indukovany hypogonadotropni hypogonadismus” mdze byt pfi¢inou
infertility. Indikovdna je |é¢ba blokdtory aromatdzy (anastrozolem), ktery snizuje hladinu
estradiolu a vyrazné mirni klinické projevy AEXS.
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Stejny typ patogennivarianty byl prokdzdan i u tatinka a bratra pacienta. Ten je v sou¢asné
dobé 4lety a pochdzi z dvojvajeénych dvojéat (po IVF). M& ve srovndni s bratrem-
dvojéetem urychleny rdst a kostni vék (+ 1 rok). Gynekomastii nemd& a hormondlni profil
md odpovidajici véku. Jirka podstoupil operacni odstranéni prsnich zldz plastickym
chirurgem a je 9 mésicl |é¢en anastrazolem s dobrym efektem. Lé¢ba je indikovdna
i u jeho mladsiho bratra jako prevence vzniku gynekomastie a urychleni kostniho zrani
s negativnim dopadem na dospélou vysku

ULTRAZVUKOVA STRATIFIKACE RIZIKA MALIGNITY
TYREOIDALNICH UZLU

). Jiskra

3. interni klinika 1. LF UK a VFN, Praha

Drobné cystoidy §titné Zldzy, prokazatelné ultrazvukem, mohou byt u déti a adolescentd
stejné &asté jako u dospélych (20-57 %). Prevalence solidnich uzld je viak oproti dospélym
u déti a adolescentl nizsi (1,0-1,7 %) a riziko malignity vy§si (19,0-26,4 % vs. 5 %). U dospélé
populace lze z ultrazvukového ndlezu za podminky dostateéné zkusenosti vySettujiciho
a kvalitniho pfFistroje pomérné dobfe odhadnout riziko malignity a urdit, u kterych
uzld md byt provedena punkce tenkou jehlou (FNAB) a ndsledné cytologické vysetteni.
K tomuto Géelu byly u dospélé populace vypracovdny rtzné stratifikaéni systémy, napft.
podle American College of Radiology (ACR-TIRADS), podle American Thyroid Association
(ATA), ¢i podle European Thyroid Association (EU-TIRADS), jejichz podstata je ale stejnd:
na zdkladé pritomnosti urcitych ultrazvukovych charakteristik (kompozice, echogenita,
orientace, tvar a okraj, ohraniceni, echogenniloziska a extratyreoiddlni propagace pfimo
nebo v podobé patologickych lymfatickych uzlin) je uzel zafazen do jedné z péti kategorii
od témérF nulového (<1 %, kategorie 1) aZ po vysoké riziko malignity (50-70 %, kategorie
5). S rostouci kategorii a s pfihlédnutim k véku a klinickym rizikovym faktorim se snizuje
cut-off pro velikost, od které md byt provedena FNAB. U dospélych vyuziti nékterého
z téchto stratifikaénich systéma zvysuje diagnostickou pfesnost, snizuje pocet zbyteénych
FNAB, a naopak snizuje riziko prehlédnuti karcinomu v pfipadé falesné negativni FNAB.
Tyto systémy vSak dosud nebyly validovdny u déti a adolescentl a nékteré recentni prace
dokonce ukdzaly, ze by pfi jejich bezvyhradné aplikaci az 1/5 karcinomd mohla uniknout
diagndze. Rozhodnuti o FNAB je u déti adolescentl vice individudini nez u dospélych a je
zalozené na multidisciplindrni diskuzi (endokrinolog, radiolog, event. chirurg) po zvazeni
vSech ultrazvukovych a klinickych rizikovych faktord. | pfes uvedené limitace zlstdvé
kvalitni ultrazvuk se zhodnocenim typickych znakd malignity v tomto rozhodovacim
procesu kli¢ovym ndstrojem.

SYNDROM PRADERA-WILLIHO: MILNiKY PUBERTALNIHO VYVOJE

A. Kodytkova', P. Dusatkovd', S.A. Amaratunga’, S. Kolouskovd', B. Obermannovd',

R. Pomahaéovd?, S. Prihovd’, M. §nojderové', Z. §umm’k‘,j. Zapletalové?, J. Lebl’
'Pediatrické klinika 2. Iékarské fakulty Univerzity Karlovy a Fakultni nemocnice v Motole,
Praha

2Détska klinika Lékarské fakulty Univerzity Karlovy a Fakultni nemocnice Plzer

3Détska klinika Lékarské fakulty Univerzity Palackého a Fakultni nemocnice Olomouc
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Uvod. Pfig¢inou syndromu Pradera-Williho (PWS) je abnormalita v oblasti 15g11-q13 -
mikrodelece &i uniparentdini disomie (UPD). Mezi obéma podtypy jsou popsdny urcité
fenotypové rozdily. Pro PWS déti je mimo jiné charakteristické nedostateéné a nedplné
pubertdlini zrdni, v nékterych pripadech Gplné chybéni pubertdlniho vyvoje. Naopak
u malé &dsti pacientl je pubertdini vyvoj predc¢asny a mé charakter centrdini pfedéasné
puberty (CPP). Gen MKRN3v oblasti15q11.2 je reguldtorem puberty a kandiddtnim genem
abnormit puberty u PWS.

Kazuistika. Divka se narodila ve 36. g.t. (2340 g/48 cm). Postnatdiné byla patrné hypotonie,
neprospivdni, potize s krmenim a opozdénd psychomotorika. V prvnim mésici véku byl
prokdzan PWS na podkladé UPD. Do 1,2 roku rostla pod rodi¢ovskou predikci (cilova
vyska 174+/-8,5 cm; +1,1 SDS), poté jsme pfi vySce 71 cm (-2,0 SDS) zahdjili terapii rdstovym
hormonem. Ndsledné doslo k ocekdvanému catch-up rastu. V souladu s charakterem
z4kladni diagndzy se po 2. roce rozvinula hyperfagie a zvySovala se télesnd hmotnost.
Prvni zndmky puberty (gonadarché/B2) byly zjistény ve véku 7,4 let, rozvoj pubického
ochlupeni (pubarché/PH2) v 7,7 letech. Kostni vék (BA) v ¢ase gonadarché byl 7,2 let. Pro
vyznamnou akceleraci sexudini maturace jsme po roce zahdjili blokaci CPP agonistou
gonadoliberinu.

Metodika. CPP nasi pacientky nds inspirovala k blizs§imu zkoumani pubertdlniho vyvoje
u PWS. Vysettili jsme 37 jedinctd (18 divek) ve véku 11,1 let (medidn; 5,4-18,8 let, 5.-95.
percentil). Pomoci MS-MLPA a Sangerovy piimé sekvenace jsme urcili genetické podtypy
PWS a davku/sekvenci genu MKRN3. Hodnotili jsme vék pti pubarché, pfi gonadarché
(B2/testes 4 ml) a BA v ¢ase gonadarché.

Vysledky. U 23 pacientl jsme zjistili mikrodeleci a u 14 jedincd UPD. Nehledé na geneticky
podtyp a davku/sekvenci MKRN3, pubarché nastupuje pfedéasné (p<0,0001). U divek je
primérny vék pubarché 7,4 let (-3,4+1,1; SDS+SD) a u chlapcl 9,4 let (-2,1£0,8). Gonadarché
nastupuje v obvyklém véku (-0,2+1,3 SDS) - u divek 10,3 let (0,3+1,0) a u chlapct 11,0
let (-0,7+1,0). BA pfi gonadarché md tendenci k urychleni, ale nekoreluje s vékem pfri
gonadarché. CPP jsme prokdzali u 2 divek. Dalsi postup puberty smérem k plné pohlavni
zralosti je insuficientni.

Zavér. U déti s PWS dochdzi k predéasné pubarché bez ohledu na geneticky podtyp
a ddavku/sekvenci MKRN3. Vék gonadarché odpovidd zdravé populaci, ale nésledny
pubertdlni vyvoj je nedostateény. BA neni spolehlivy prediktor gonadarché u PWS.

KAM AZ MUZE VEST NONCOMPLIANCE U PACIENTKY S CAH

S. Kolouskova
Pediatrickd klinika 2.LF UK a FN Motol. Praha

Irena se narodila v roce 2002. Vzhledem k malformaci genitdlu byla véas a sprdvné
stanovena diagndza kongenitalni adrendini hyperpldzie se solnou poruchou - deficit 21
hydroxyldzy. V pfedskolnim véku byla opakované hospitalizovdna pro zvraceni pfi infektu
az 8x ro¢né, ¢asem se pridaly pyelonefritidy. Jiz od mali¢ka méla nadvdhu, hmotnost
Uspé&8né stoupala. Laboratofe opakované svédéily pro nedostateénou supresi androgend,
ddvka Hydrocortizonu casto prekracovala doporuéeni podle ESPE. Pro hypertrofické
nadledviny a hyperandrogenni stav byl v 17 letech dokonce proveden Dexamethasonovy

21



supresni test, tehdy hodnota androstendionu dosdhla 52 nmol/l (horni hranice normy
9,1 nmol/Il). Nakonec bylo pfechodné pristoupeno k Ié¢bé Fortecortinem 2x 2 mg, spolu
s Fludrocortisonem 2x ' tbl ve snaze sniZit androgeny. Na této 1é¢bé béhem 3 mésicd
pribrala dalsich 20 kg, (119 kg, 160 cm) objevily se ¢etné strie, proto byla Ié¢ba zméné
zpét na Hydrocortison v ddvce 15 - 5 - 25 mg), to je 45 mg Hydrocortisonu na den, coz
pfesahuje doporuéeni 15/mg/m? (max. ddvka vzhledem k BMI 34 mg/m?). Vecerni ddvku
uzivala kolem 17 hodiny. Irena byla odesldna k revizi |é¢by do FNM. V tuto dobu si zac¢ala
uvédomovat nutnost pravidelného poddvdéni 1ékd, davka byla snizena, upraven &as
poddvani Hydrocortisonu - vecer na 22-23 hodinu, coz ma za cil vzhledem k polocasu
rozpadu Hydrocortisonu efektivné potladit vzestup ACTH v rannich hodindch. Androgeny
byly stdle vyssi, proto byla prevedena na Prednison v ddvce 2x 5 mg, Fludrocortison
2x 1tbl. Na této 1é&bé& doslo ke stabilizaci laboratornich parametrd a po téméF roce se
objevila spontdnni menstruace, hmotnost klesla na 112 kg.

Zavér: Irenin pribéh dokumentuje svizelnost |é¢by pacientd s CAH, je kombinaci
noncompliance a preddvkovdni pacientky ve snaze zlepsit kompenzaci.

DIDAKTICKA “SGA PACIENTKA”

H. Kosek Krdsnié¢anova
Pediatrickd klinika 2.LF UK a FN Motol, Praha

K auxologickému vysetteni odesldna z mimoprazské endokrinologické ambulance témér
osmiletd divka s Zddosti o “posouzeni, zda by byla mozZnym kandidéatem na léébu ristovym
hormonem”. Ptilozend zprdva obsahuje vysledky laboratornich odbérd, viechny hodnoty
jsou v normé, véetné IGF1 (143.9 pg/l). Ve véku 6.6 let pacientky prokdzdno opozdéni
kostniho véku o 1rok. V zavéru lékaiské zprdavy je pacientka zhodnocena jako “IUGR bez
catch-up ristu, s vyskou pod 3. percentilem a BMI 12.4".

Divka se narodila ve 36. tydnu fyziologické gravidity s hmotnosti 2230 g a délkou 43 cm,
perinatalné nihil. Poskytnutd rodinnd anamnéza je bez jakychkoliv numerickych dat,
osobni anamnéza poukazuje na minimdlni nemocnost divky, normdlni somaticky ndlez
(“drobné”) a homeopatii (“kapky do usi na stimulaci mozku pro rist”).

Pfi vySetfeni u nds zjisfujeme, Ze zdravd matka pacientky méfi 156 cm (4.P/-1.8 SD), je
eutrofickd (BMI 21.4 kg/m?) a mikrocefalni (FOO 495 mm/-3.6 SD), Uvadi véak vyznamnou
podvdhu v celém obdobi détstvi a adolescence (“vZdy hrozné hubend”) a menarché ve
14 letech. Otec pacientky (178 cm/40.P) i rodi¢e matky (oba 50.P) jsou primérné télesné
vysky.

Pacientka (7.8 roku) pfi vysetfeni u nds méri 115 cm (1.P/-2.4 SD), jeji vyskovy vék je 5.5 roku
a je ve shodé s matkou mikrocefalni (FOO 477 mm/-2.9 SD). Divka vézi 16.7 kg, BMI 12.6
kg/m?je 6.percentil (-1.6 SD) normy dle véku. Dle analyzy télesného sloZeni se na podvdaze
pacientky vyznamnéji uplatiuje podvdha svaloviny oproti tuku.

Analyza anamnézy tii zadkladnich auxologickych dat (s vyuzitim software AUXO 2018)
prokazuje jejich fyziologické vyvojové tempo v celém postnatalnim obdobi (v prfedndsce
dokumentovdno vizualizaci dynamiky SDS pod ridstovymi kfivkami télesné vysky, BMI
a frontookcipitdIniho obvodu).
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Vystupem kasuistiky je diskuze o definicich IUGR, SGA a tzv. vyvojového tempaq,
o interpretaci BMI, resp “neprospivani” (Failure to Thrive) i gestaénim véku p¥i narozeni.
V kontextu téchto pediatrickych termind a adekvatnich praktickych pfistupd k nim je
uvedenou kasuistikou priblizen dosud u nds spise nezndmy pojem “Faltering Growth”.

PORUCHY POHLAVNIHO VYVOJE: ULOHA NOVYCH
INFOMACNICH MATERIALU VE SVETE DEZINFORMACI

J. Kirenek Malikové', M. Snajderovd, J. Lebl', ). Zapletalové?

'Pediatrickd klinika 2. LF UK a FN Motol, Praha
2Détské klinika LF UP a FN Olomouc

V poslednich letech doslo k celé Fadé zmén na poli poruch pohlavniho vyvoje.

PFi posuzovdni poruch pohlavniho vyvoje (DSD) se vychdzi z mezindrodni klasifikace
z roku 2006 (Hughes |A et al., 20086). V klinickém vysetteni atypického zevniho genitdlu je
Praderova klasifikace od roku 2000 nahrazovdna skorem EMS (External Masculinization
Score, Ahmed SF et al, 2000), které hodnoti vzhled genitdlu bodovym systémem. Ale
i EMS mad urdité nedostatky, které prekondvd hodnoceni pomoci EGS skére (External
diagnostiky, a to zejména s prichodem sekvenovdni nové generace a novymi moznostmi
interpretace genetickych ndlezld. Z hlediska implementace novych lééebnych postupd
a dlouhodobého sledovdni se preferuje mezioborovy tym ve sloZzeni endokrinolog,
urolog, gynekolog, genetik. Velky diiraz je kladen také na psychologickou pééi. Ukolem
tymu je odborné a psychologické vedeni pacienta a jeho rodiny.

Ministerstvo zdravotnictvi iniciovalo schlzku odbornikd pro DSD a jejim vystupem
budou nové informaéni materidly pro neonatology, praktické détské |ékare, ale také
endokrinology, ktefi se s témito détmi a jejich rodici setkdvaji. Materidly uréené pro lékare
prvniho zdchytu budou obsahovat aktudlni terminologii, algoritmy vysetfeni a zakladni
ndstin budouci 1é¢by, tak aby mohly byt rodi¢e informovdni odpovidajici formou. Dalsi
materidly uréené pro laickou vefejnost a zejména pacienty/rodi¢e maji za cil podat
z4kladni informaci o poruchdch pohlavniho vyvoje, o ndsledném postupu pfi vysetreni,
Ié¢bé a pfijeti diagndzy.

Nasisnahouje nazdkladé odborné diskuse pripravit materidly, které prispéjik jednotnému
postupu na vSech pracovistich v CR, navodi dGvéru mezi pacienty/rodiéi a |éka¥i a vyvézi
riziko dezinformaci. Uvitdme Vase ndméty a diskusi nad ndvrhy.

’ v 2 ’

MNOHO TVARI HYPOFOSFATAZIE
$. Kutilek'?, M. Lukasové?, T. Honzik?,

'Détské oddéleni Klatovské nemocnice
2Détské oddéleni Pardubické nemocnice
3Klinika pediatrie a dédi¢nych poruch metabolismu 1. LF UK a VFN, Praha

Uvod: Hypofosfatdzie (HPP) je vzdcné, geneticky podmin&né onemocnéni skeletu
charakterizované snizenou mineralizaci kostni tkéné, poruchou metabolismu kalcia
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a fosforu, kostnimi deformitami, ztratou chrupu, opakovanymi frakturami, opozdénim
rastu. HPP je zplsobend mutaci (mutacemi) genu kédujiciho tkdrnové nespecifickou
alkalickou fosfatdzu (TNSALP), lokalizovaného na chromozému 1, lokus 1p36.12. Je
popsdno pfes 340 mutaci uvedeného genu. Mutace vede ke ztrdté funkce TNSALP a tim
k nedostateéné mineralizaci kostni tkdné. RozliSujeme formu perinatdini a infantilni, které
bez |é¢by maji infaustni progndzu, a ddle formy juvenilni, adultni a odontohypofosfatazii
s prFiznivéjdim prib&hem. Dé&diénost je u tézkych forem HPP autozomdlné recesivni,
u lehkych forem autozomdlné dominantni. Existuji téZ mutace de novo. Klinické projevy
mutace genu TNSALP jsou velmi variabilni, od tézkych Zivot ohroZujicich stavi pres
skeletdlni deformity, mnohodetné fraktury &i bolesti konéetin, vzdcné muaze byt i HPP
asymptomatickd.

Kasuistika: 3-letd divka s nevyznamnou rodinnou anamnézou. Ve véku 3 mésicd
patrnd hypotonie, postupné rozvoj psychomotorické retardace (v 12 mésicich na drovni
3.trimenonu; ultrazvukové vysetfeni mozku v kojeneckém véku opakované v normé).
Samostatné chlize byla schopna od dvou let véku, patrna vyraznd hypermobilita
kloubni, svalové hypotonie, kraniofacidlni stigmatizace (hlava az turicefalického tvaru,
sedlovity nos, antimongoloidni postaveni ocnich $térbin) a pectus excavatum. Fraktury
neutrpéla. Ve véku 13 mésicl zjisténa nizsi S-ALP (1.5-1.8 pkat/L; norma 2.36-7.68) pfi
jinak normdlnich laboratornich ndlezech. Rentgenogram zdpésti byl bez zndmek kfivice,
nebylo opozdéni kostniho véku. Chrup pfiméreny, dosud bez zndmek kazu. V rdmci
metabolického vysetfeni bylo zjisténo zvysené vylu¢ovdni fosfoethanolaminu, coz vedlo
k podezieni na hypofosfatdzii, pro niz by mohl svéddit klinicky obraz. Otec ditéte ma
podobnou fyziognomii a rovnéz lehce snizenou hodnotu sérové ALP (0,79 pkat/L; dospéla
norma 0,83-2,27). Vysetieni genu TNSALP (hypofosfatdzie, MIM *171760) svéddilo pro
pfitomnost heterozygotni patogenni mutace c.571G>A v genu TNSALPve vys$etfované DNA
divky. Divka je heterozygotem pro mutaci v genu TNSALP. U otce zjis§téna stejnd mutace,
u matky toto vySetifeni negativni. Dalsi vysetieni S-ALP (2,3-2,66 pkat/L) ve véku 3 a 4 let
bylo u divky v rozmezi normdlnich hodnot (2,13-5,89 pkat/L). Ani v tomto véku nedoslo
k frakturdm. U prezentované pacientky se jednd o asymptomatickou heterozygotku HPP.

Zavér: Pri ndlezu nizké hodnoty ALP je nutné uvazovat o hypofosfatazii. U HPP neexistuje
pfimd souvislost mezi genotypem a fenotypem, i jedinci s potvrzenou mutaci TNSALP
mohou byt asymptomaticti.

COMPLIANCE A ADHERENCE V DETSKE ENDOKRINOLOGII
J. Lebl
Pediatrickd klinika 2. LF UK a FN v Motole, Praha

+Léky, které lidé neuzivaji, prosté nefunguji.” Tato jednoduchd pravda vyjadfuje ¢astou
podstatu selhdni nebo nedostateéného Géinku predepsané [éCby.

Détskd endokrinologie je v tomto sméru rizikovym pracovis§tém, protoze endokrinni
poruchy maiji zpravidla chronicky charakter; maji vét$inou subakutni pfiznaky, coz vede
k ¢asové prodlevé mezi vynechdnim |é€by a ndslednymi obtizemi; vyZzaduji dlouhodobou
medikaci, v nékterych pfipadech injekéni, coz vede k Unavé z IéCby; postihuji casto
rizikové vékové skupiny, mezi které patti predevsim adolescence; a u Fady téchto poruch
(diabetes, obezita) jsou kromé medikace nutnéa také stravovaci a rezimovd opatieni, coz
ptfedstavuje vyrazny zdsah do Zivota.
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Adherenci lze zjisfovat (1) pomoci dotaznikd, denikd, strukturovanych rozhovort - to
je mdlo spolehlivé, (2) pomoci monitorovéni hladin G&inné latky, jejich metabolitd ¢&i
biologickych markerl (nap¥. TSH, 17-OHP, IGF-1) - to je spolehlivé, ale jen v okamziku
odbéru, (3) pomocifyziologickych Géinkl 1é¢by — mize byt obtizné odlisit vliv interferujicich
faktord, (4) sledovdnim spotieby léku podle pfedepsanych ¢&i vyzvednutych baleni,
pfipadné vrdcenych oball - v praxi je tento postup ndroény a nemusi uréit mnozstvi
skuteéné uzitého léku ¢i (5) pomoci elektronickych zafizeni s registraci podanych davek -
takovd zarizeni jsou k dispozici v nékterych pripadech parenterdini aplikace.

Ke zvySeni adherence pfispiva identifikace pacienta s cili 1é¢by (kterd ale v adolescenci
vzhledem k vyvoji osobnosti neni nikdy definitivni) na zakladé kvalitni edukace a prabézné
re-edukace, otevieny vztah mezi pacientem a lékafem a dalsi podpurné psychologické
faktory. K adherenci pfispivé i pokrok v 1é&bé: Jeden z injektord pro aplikaci ristového
hormonu elektronicky zaznamendvd podané a vynechané ddvky - to pfispé&jé nejen
k evidenci pfipadnych vynechanych ddavek, ale ve svém dlsledku i ke zlepseni adherence.
O¢&ekdvd se, ze ke zvySeni adherence povede také vyvoj pFipravki s dlouhodobym
Ucinkem, které se aplikuji jednou za tyden namisto kazdodenniho poddni. Prvni takovy
pfipravek s prodlouzenym G&inkem je pro 1é&bu déti s deficitem ristového hormonu ve
véku 3-18 let u nds k dispozici od podzimu roku 2022.

Snaha o kontrolu a posileni compliance a adherence je (nejen v détské endokrinologii)
logickou soucdsti kazdé ambulantni ndvstévy pacienta v ordinaci Iékate; a kazdy |ékar si
je logicky védom, Ze mezi moznymi pricinami nedspéchu |é¢by zaujimd non-compliance
jedno z pfednich mist.

PUBERTALNi GYNEKOMASTIE - TROCHU JINAK

O. Magnova
Pediatrické klinika FN Brno

Uvod: Gynekomasti e je zvétseni prsni zldzy u muzd, palpaéné viak nékdy lze stav jen tézce
odlisit od zmnoZzené tukové tkdné - pseudogynekomastie. Obyéejné je oboustrannd a jeji
rychly ndstup je spojen s bolestivosti prsou a zvy$enou citlivosti bradavek. Gynekomastie
se objevuje v situaci, kdy aktivita estrogent je relativné vy3si ve srovndni s androgeny
a je spojena bud’s vysokou hladinou estrogent nebo s nizkou hladinou androgend, kterd
za fyziologického stavu brzdi vyvoj prsni zldzy. Galaktorhea vyZzaduje vysokou hladinu
prolaktinu a progesteronu, takZze u muzid s gynekomastii je vzdcnd. Mezi fyziologické
pfi¢iny gynekomastie fadime neonatdlni a pubertdini gynekomastii, které jsou svou
povahou transientni.

Kasuistika: 17lety chlapec (170 cm /69 kg) byl odesldn z preventivni prohlidky pro
gynekomastii. Prsy byly vyvinuty do Zenského tvaru Tanner 3-4, genitdl byl chlapecky
s velikosti varlat 4 ml, penis délky do 5 cm a relativné bohaté bylo pubické ochlupeni
PH3. Anamnesticky matka udévé Aspergerdv syndrom, nikde v8ak neni pravidelné
sledovdan, medikaci popird. Laboratorni vySetfeni ukdzala suprimované hladiny LH
a FSH, nizkou hladinu testosteronu, lehce zvyseny prolaktin a vysokou hladinu estradiolu.
V Gvahu ptipadajici nddor s hormondini (estrogenni) aktivitou jsme vylouéili po dlvérném
rozhovoru s chlapcem. PFi¢inou gynekomastie byl estrogenni exces zpUsobeny
nékolikaletou aplikaci injekénich estrogend z dlivodu gender dysforie male to female.
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Zavér: Az 70 % chlapch mé v praibéhu puberty pfechodné zvét§enou prsni zldzu vice nez
0,5 cm v priméru, ndlez mize byt i jednostranny. Stav je pfechodny s trvanim 1-2 let.
Lécba tamoxifenem (10-20 mg denné) je Gcinnd ve fazi spojené s bolestivosti a citlivosti
tkdné, naopak po vice nez 1 roce trvéni dochdzi k fibrotizaci tkdné, stav Ize fesit pouze
chirurgicky.

IRENKA, KTEROU BOLELY NOZICKY

K. Malaska, L. Plachy, A. Santovd, S. A. Amaratunga, L. Petruzelkové, $S. Prahova,
0. Souéek

Pediatrickd klinika 2. Iékarské fakulty UK a Fakultni nemocnice v Motole, Praha

Uvod: Hyperkalcémie znamend zvyseni hladiny celkového vapniku v séru nad 2,6 mmol/I.
Pfi¢inou hyperkalcémie u déti mGze byt hyperparathyreéza (zplsobend adenomem
pristitného téliska nebo inaktivaéni mutaci calcium sensing receptoru), zvysend resorpce
kalcia stfevem a/nebo ledvinami (v dusledku deficitu fosfétl, intoxikace vitaminem
D a A, sarkoiddzy) nebo zvySend resorpce kalcia z kosti (pfi tyreotoxikéze, imobilizaci,
malignitdch, kostnich metastdzdach &i paraneoplastické produkci parathormonu).

Kazuistika: Irenka byla do 2,5 let véku zcela zdravd divka, nez u ni ndhle zadali bolesti
nozi¢ek, postupné zacala kulhat a vyhybat se chlzi, bolesti ji budily i v noci. Pro tyto
obtize trvajici dva tydny vyhledali rodice |ékafskou pomoc. Irenku hospitalizovali na
jiném pracovisti, kde byla naméfena hyperkalcémie (3,44 mmol/l), nizkd hodnota PTH
(pod 0,6 pmol/l) a zvySené zdnétlivé parametry (CRP 41 mg/I, FW 36/64, ferritin 520 ug/l)
s postupnym vzestupem béhem hospitalizace, v krevnim obraze anémie (Hb 96 g/I).
Bylo provedeno EKG, ultrazvuk ky¢li, rentgenovy snimek plic i ultrazvuk bficha, véechna
vysetfeni byla bez patologického ndlezu. Pouze na RTG obou femurl byly popsdany
jemné pruhové sklerotizace v distdlnich metafyzéch. Byla zahdjena infuzni terapie a pro
vyraznou bolest byla poddvdna analgetika po tfech hodindch.

Ndésledné byla divenka prelozena na nasi kliniku, kde byly vstupni hodnoty celkové kalcia
3,06 mmol/Il, vysoké zdnétlivé parametry (CRP 145,3mg/l) anémie (Hb 95 g/l), zvysend
laktatdehydrogendza (14,28 ukat/l) a kyselina moéovd (424 umol/l). Divka byla bledd,
plaétivd, klinicky vSak bez jinych ndpadnosti. Byla provedena aspirace KD s ndlezem 78 %
atypickych blastd a stanovena diagnéza euploidni akutni lymfoblastickd leukemie (ALL),
ihned byla zahdjena hematoonkologickd 1é¢ba.

Zavér: Hyperkalcémie je vzdcny projev onkologickych onemocnéni u déti, projevujici se
priblizné u 1% pacient, z nichz je viak ALL nejéastéjsi pFic¢inou.

MUZE ZA TO STITNA ZLAZA?
B. Navrétilovd, M. Prochazka

Dé&tské oddéleni, NPK - Orlickotsteckd nemocnice, Usti nad Orlici

Adam byl praktickym |ékafem odesldn k endokrinologickému vysetieni ve véku
11,5 roku pro rustovy propad z 25. percentilu v 9 letech na 10. percentil v 11 letech
a laboratorné potvrzenou hypotyreézu (TSH 8,291 mIU/I, fT4 10,60 pmol/l, protilatky

vevs v

negativni, sonograficky pouze ndlez drobnéjsi stitné zldzy o objemu 2,5 ml). Pfi prvnim
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vysetieni u nds chlapec bez ndpadnosti v klinickém obraze, zndmky incipientni puberty
(testes & 5ml). Zahdjena substituéni terapie levothyroxinem. Kostni vék odpovida
kalenddinimu. V kontrolnich odbérech normalizace parametrd funkce $§titné Zzldzy.
Zjisténa ale hypokalcemie (Ca celkovy s minimem 1,76 mmol/l, Ca ionizovany 0,80
mmol/l), hyperfosfatemie (2,61 mmol/l), mirnd hypomagnezémie (0,73 mmol/l), ALP
v normé (3,37 ukat/l). Proto doplnény dalsi parametry kostniho metabolismus s ndlezem
vyrazné elevace PTH (97,40 pmol/l), 25-hydroxyvitamin D v normé (85,0 nmol/l). Na
zékladé vysledkl byla stanovena diagnéza pseudohypoparatyreézy a zahdjena terapie
kalcitriolem (Rocaltrol v Gvodni ddvce 0,25 ug/den, postupné zvysena na 0,75 ug/den)
za soucasné suplementace vapniku. Ve 13letech nastoupil hezky pubertdlni ristovy spurt.
Aktudlné je chlapci 15,5 let, ristové tempo zpomaluje, ale jiz nyni je absolutni vyska
v pdsmu rodi¢ovské predikce. Pfi posledni kontrole Ca 2,5 mmol/I, Ca ionizovany 1,10
mmol/l, P 0,94 mmol/Il, PTH 13,85 pmol/I (horni hranice normy 9,33 pmol/l). Neddvno byla
rovnéz potvrzena ocekdvand mutace v genu GNAS.

Pfi pseudohypoparatyredze jsou cilové tkdné necitlivé k parathormonu. PTH je tedy
v disledku snahy rezistenci cilovych tkéni ptekonat zvyseny, ostatni laboratorni
ndlezy jsou vSak shodné s hypoparatyreézou. Mutace v GNAS genu jsou spojeny
s diagndézou pseudohypoparatyredzy, Albrightovy hereditdrni osteodystrofie,
pseudopseudohypoparatyreézy, McCune-Albrightova syndromu, progresivni kostni
heteropldzie, polyostotické fibrézni dyspldzie a nékterych pituitdrnich tumord.

PORUCHY SEXUALNi DIFERENCIACE (DSD) - UVOD

D. Neumann', M. §najderové’,j. Zapletalové®

'Détskd klinika LF UK a FN Hradec Krélové
2Pediatrickd klinika 2. LF UK a FN Motol, Praha
3Détska klinika LF UP a FN Olomouc

Uvod: Poruchy sexudlni diferenciace (DSD) jsou socidlné a medicinsky zdvazné stavy. Na
diagnostice a 1é¢bé se podili mezioborovy tym, orientovany v problematice DSD, vedeny
détskym endokrinologem. Autoti predklddaji aktudlni déleni DSD a hodnoceni klinického
ndlezu.

Metody: Chicagskd klasifikace DSD1 déli poruchy na 1) DSD spojené s pohlavnim
chromozomem (Turnerdv syndrom a varianty, Klinefelterdv syndrom a varianty, smisend
gonaddlni dysgeneze - MGD, a ovotesktikularni DSD), 2) 46,XY DSD a 3) 46,XX DSD.
U novorozencl a déti do dvou let je Praderova morfologickd $kéla nové nahrazena
External genitalia score (EGS)2. EGS posuzuje ano-genitdIni vzddlenosti, labioskrotdalni
fazi (anatomii labioskrotdlnich vald), délku tuberkula (dfive membrum, fallus), pozici
vyUsténi uretry a pozici gondd na obou strandch. Jeji vyhodou jsou normativni data pro
novorozence narozené v terminu i pro skupiny pfedéasné narozenych novorozenc.

Vysledky: Pficiny DSD jsou genetické (v&é. hormondlnich), chromozomalni, gonaddlni
nebo anatomické. Manifestuji se pfi narozeni atypickym vzhledem genitalu (1:300
zivé narozenych déti, ale jen u 1:1200 z nich je potfeba multidisciplindrni diagnostika),
nebo v dalsim véku (obvykle v puberté) jako divky s primdrni amenoreou (bez nebo
s vyvojem prsu), divky, které virilizuji, nebo chlapci s opozdénim dospivdni)3. Péée ma byt
poskytovdna tymem specialistd.
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Diskuse. Chicagskd klasifikace umoznila definovat postup u jednotlivych skupin déti
s DSD. V nékterych oblastech je nepresnd (MGD). EGS score pro déti mladsi 2 let autofi
definuji jako anatomicky neutrdlni, nebindrni. Problematika DSD ma zcela jinou podstatu
nez transsexualita a genderovd non-konformita.

Zavér: Klasifikace DSD a EGS skére standardizuji schémata vysetieni déti s DSD. Détsky
endokrinolog obvykle koordinuje tym specialistd v pééi o tyto déti.

Vybrand literatura dostupnd v plnych textech:

1. Hughes IA, Houk C, Ahmed SF, Lee PA; LWPES Consensus Group; ESPE Consensus
Group. Consensus statement on management of intersex disorders. Arch Dis Child 2006;
91: 554-63

2. Straaten S, Springer A, Zecic A et al. The External Genitalia Score (EGS): A European
Multicenter Validation Study. | Clin Endocrinol Metab, 2020, 105(3): e222-e230

3. Lucas-Herald AK, Scougall K, Ahmed F. Delivery of multidisciplinary care in the field of
differences and disorders of sex development (DSD). Exp Rev Endocrinol Metab 2022, 17
(3): 225-234.

ZAHADNA HYPERTYREOZA

D. Novotna, K. Hajkova
Pediatrickd klinika FN Brno a LF MU, Brno

Uvod: Popisujeme p¥ipad $estndctiletého chlapce s diabetes mellitus I. typu, u kterého
v pribéhu sledovdni doslo k rozvoji neobvyklého typu hraniéni tyreopatie.

Rodinnd anamnéza byla bez pozoruhodnosti. Narodil se jako zdravy novorozenec
z 2. nekomplikované gravidity, poporodni adaptace byla fyziologickd, nebyl zdvazné
nemocen. Ve 12,5 letech u néj doslo ke k manifestaci diabetes mellitus I. typu s obrazem
diabetické ketoaciddzy. Po nastaveni terapie byl sledovdn ve spddové diabetologické
poradné, ale po ukonceni jeji ¢innosti presel ve 14 letech do péce nasi diabetologické
ambulance. Kompenzace diabetu byla dobrd - HBAlc mél po celou dobu kolem 52 mmol/
mmol, hladiny fT4, TSH byly v normé, protilatky proti strukturdm $tiné ZI4zy byly negativni.
V 16,6 letech musel podstoupit ortopedickou operaci levého kolene pro M. Osgood-
Schlatter. Operace probéhla Uspésné, ale po 3 mésicich byla pfi pravidelnych kontrolnich
odbérech zachycena vyssi hladina volného tyroxinu pfi sou¢asné normdlni hladiné TSH.
Klinicky v8ak nejevil zndmky hyperfunkce §titné zldzy. Proto jsme s odstupem 1 mésice
provedli kontrolni odbéry - pribéh hormondlinich hladin viz tabulka.

Vstupni | 6.2022 7.2022 8.2022 9.2022 norma
TSH mU/I 2,24 3,5 7,7 1,62 1,74 0,27-4,2
fT4 pmol/I 24,8 31,2 30,3 28,2 22,8 12-22
fT3 pmol/I 5,92 3-6,8
aTg ku/I 14,2 0-115
aTPO kU/I 1,2 0-34
TRAK U/I 1,1 0-1,53
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Zpocatku jsme zvazovali laboratorni chybu ¢&i mirnou formu rezistence k tyroiddinim
hormonim, proti které viak svéd&i normdini hormondini hladiny v Gvodu sledovdni.
Cervencové odbéry viak vzbudily podezieni na nadprodukci TSH. Pozvali jsme chlapce
k dosetieni, véetné provedeni NMR hypothalamu a hypofyzy, ale diky spoluprdci s rodinou
vy$la najevo Uplné jind pric¢ina laboratornich zmén a postupné dochdzi k normalizaci
hormondlnich hladin.

Zavér. Prekvapivé rozuzleni zdhady bude sdéleno az pfi prezentaci.

CO VSE SE MUZE SKRYVAT POD ROUSKOU

E. Nykodymovd, R. Pomahaéovd, P. Paterova

Fakultni nemocnice Plzer, Détskd Klinika, LF UK Plzer

Uvod: Cushingiiv syndrom (CS) je v détském véku vzdcné, obtizné diagnostikovatelné
a Casto |écebné slozité onemocnéni. Pfrevazujici pricinou CS u déti nad 5 let véku je ACTH
(adrenokortikotropni hormon) produkujici mikroadenom hypofyzy (Cushingova nemoc),
s vrcholem vyskytu v puberté a adolescenci.

Kazuistika: 13,5letd divka byla vysetfena v endokrinologické ordinaci pro zdstavu
rGstu a opozdénou pubertu. Klinicky ndlez s vyvojem mésicovitého oblic¢eje byl vysoce
suspektni z CS. Vysoky odpad kortizolu v moci/24hod., naruseny diurndlni rytmus
sekrece kortizolu a chybéjici supresibilita v dexamethasonovém supresnim testu
potvrdily endogenni hyperkortizolismus. Normdini hladina ACTH svéddila pro suspektni
centrdlini etiologii CS. Vzhledem k absenci adenomu na MR hypofyzy byl proveden CRH
( kortikoliberin) test a ndsledné i katetrizace petrosnich splavd s potvrzenim hypofyzdarni
etiologie CS. Pacientka podstoupila Uspésnou transsfenoiddlni resekci mikroadenomu
hypofyzy s prechodnym pooperaénim centrdinim diabetem insipidem a zatim trvajicim
hypokortikalismem. Postupné doslo k normalizaci klinického stavu, ristové akceleraci
a spontdnnimu ndstupu puberty.

Zavér: Pacienty s CS mGZeme zachytit ve f&zi pIné rozvinutého obrazu CS nebo i v inicidlni
fdzi onemocnéni s jeho nelplnym vyjadienim. Zpomaleni ristu a vyvoj mésicovitého
obli¢eje jsou prvnimi pfiznaky endogenniho hyperkortizolismu v détském véku.

BECKWITH-WIEDEMANNUV SYNDROM: KAZUISTIKA
S PREKVAPENIM

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

Uvod: Beckwith-Wiedemanndv syndrom (BWS)je komplexniporucharastus odhadovanym
vyskytem 1:13700 Zivé narozenych. Je zplsoben riznymi genetickymi nebo epigenetickymi
zménamive dvoudoméndch imprintovaného genu na chromozomu 11p15. Vétsina pripadd
BWS jsou ojedinélé (85%). PFiblizné 15 % pfipadd jsou formy familidrni. Pacienti s BWS se
obvykle prezentuji v kojeneckém véku triddou: omfalokéla, makroglosie a makrosomie.
Klinické pfiznaky BWS jsou viak rizné a zahrnuji visceromegdlii, novorozeneckou
hypoglykémii na podkladé hyperinzulinismu, hemihypertrofii, usni ryhy, adrenokortikalni
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cytomegdlii a vrozené vady ledvin a urotraktu. Z ddvodu visceromegdlie maji tito pacienti
zvy$ené riziko vyvoje embryondlnich naddord.

Kazuistika: predstavujeme chlapce narozeného 39+0 per S.C. pro makrosomii plodu,
PH 4970 g/PD 53 cm. Prvni den Zivota zachycena hypoglykemie 1,7 mmol/|, neketotickd.
Na neonatologii glykémie udrzovdny vysokym parenterdinim privodem glukdzy,
k tomu nasazen diazoxid 5,3 mg/kg/den. Ddle zjisténa nefromegalie vlevo se susp.
megalureterem vlevo, levostrannd hemihypertrofie, hypertrofickd kardiomegalie.
Od prvniho dne zZivota problematicky pfijem stravy, opakované zvraci, md vzedmuté
bficho, sondovdn, neonatalogy vysloveno podezieni na NEC, kterd |é¢ena konzervativné
antibiotiky. Vzhledem k fenotypovym projevim provedeno genetické vysetieni, které
potvrdilo unipaterndlni dizomii 11. chromozomu, tedy BWS.

Na nase oddéleniprelozen ve véku 4 tydni, zde postupnd snaha o vysazovani parenterdini
glukézy, k tomu navysovdna davka diazoxidu az na 11 mg/kg/den v kombinaci s diuretiky
(hydrochlorothiazid). Stav komplikuje opakované zvraceni, které se akcentuje jako
biliagrni zvraceni, dle zobrazovacich vysetteni zjistén sublileozni stav, pro ktery byl akutné
operovdn na sdle détské chirurgie s ndlezem striktury jejuna, histologicky s prekvapivym
ndlezem loziska ektopické tkdné pankreatu véetné zastizenych Langerhansovych
ostrivkd. Po operaci se obnovil plné perordini pfijem bez nutnosti parenterdlniho
privodu glukézy, glykémie se postupné normalizovaly na ddvce diazoxidu 8 mg/kg/den,
ktery se postupné vysazoval bez poklesu glykémii. Provedeny onkologicky skrinink véetné
hodnoty AFP byl ve véku 2 mésicl negativni.

Zavér: prezentujeme kazuistiku kojence s BWS s netypickou fenotypovou manifestaci
striktury jejuna s histologicky zachycenou ektopickou tkdni pankreatu s pfitomnosti
Langerhansovych ostrivkd. Fenotypové projevy u détis BWS mohou byt velmiheterogenni
a pfi netypickych klinickych projevech je tteba myslet a na vice vzdcné projevy BWS.

NEPROSPIVA)iCi NOVOROZENEC

P. Paterovéd, R. Pomahaéovd, E. Sladkové, E. Nykodymové
Détskd klinika FN a LF UK Plzen

Ve véku 3 tydnud byl pfijat na JIRP Détské kliniky téZce dystroficky novorozenec. Dité
bylo narozené spontdnné v tydnu 35+1, s porodni hmotnostni 1950 g a délkou 46 cm,
s fyziologickou poporodni adaptaci. Rlstovd restrikce byla ddna do souvislosti
s placentdrni insuficienci. Po propusténi z porodnice bylo dité kojeno a dokrmovdno
umélou mléénou formuli, neprospivalo, v dobé pfijeti mélo hmotnost 2300 g. V pocatku
hospitalizace byla nutnd infuzni terapie, zdkladni laboratorni odbéry, kultivaéni vysetieni
i zobrazovaci metody byly bez pozoruhodnosti. V rodinné anamnéze byl dilezitym
GUdajem stav po totdlini tyreoidektomii (TTE) matky pro Graves-Basedowovu chorobu
(GB choroba), bez kontroly anti-TSH protildtek v gravidité. Vysledky hormondlniho
vySetteni ditéte potvrdily tyreotoxikézu (suprimované TSH pod 0,1 mIU/I, fT4 48,3 pmol/I),
sonograficky verifikovdna struma s hypervaskularizaci. Zahdjena terapie thiamazolem
s priznivym klinickym a laboratornim efektem. Vysoké titry anti-TSH protildtek u matky
i ditéte potvrdily neonatdlni tyreotoxikézu zplsobenou transplacentdrné pfenesenymi
protildtkami od matky. Bé€hem dals$iho endokrinologického sledovdani doslo k poklesu
anti-TSH protildtek a terapii bylo mozno po 2 mésicich ukonéit. Kazuistikou chceme
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poukdzat na dileZitost vydetfeni anti-TSH protilatek u viech gravidnich Zen s anamnézou
GB choroby vcetné téch, které podstoupily TTE. Pozitivita protilatek predikuje vyvoj
neonatdlni tyreotoxikdzy.

SOUCASNE MOZNOSTI LECBY TYREOTOXIKOZY

L. Petruzelkovd, B. Obermannova, L. Plachy
Pediatrickd klinika FN Motol a 2. LF UK, Praha

Uvod: Hypertyreéza v détském a adolescentnim véku zptisobuje totozné symptomy jako
u dospélych pacientd, zdroven vak ovliviiuje jejich ristovou kfivku. Graves Basedovowa
choroba predstavuje vice nez 95 procent pfipadl hypertyredzy v této vékové skupiné.

Kazuistika: 12letd sle¢na byla sledovdna v nasi ambulanci pro diabetes mellitus 1. typu od
5 let. PFi pravidelné ambulantni kontrole v 9 letech zaznamendn rlstovy spurt, vyrazné
navyseni celkové denni ddvky inzulinu a zhorseni kontroly diabetu s elevaci HbAlc na
64 mmol/mol. Ve vyroénich ndbérech byla zachycena vyraznd periferni hypertyreéza
(fT4 55,98 pmol/l, TSH <0,008 mlU/I, TRAK: 18,340 |U/|, Anti-thyreoglobulin 203,7 kU/I,
Anti-TPO> 1300,0 kU/I). Ultrazvukovy ndlez popsal zvétSenou Stitnou zldzu v typické
lokalizaci s celkovym objemem 14,9 ml (norma pro vék 2,8-6,0 ml), nehomogennimi
s pratoky dopplerem difusné 17cm/s, lokdIné az 20cm/s, odpovidajici Graves Basedowové
tyreotoxikéze. Na zdkladé zjisténych vysledkd byla zahdjena terapie thiamazolem
v ddvce 0,5 mg/kg/den. Ke stabilizaci tachykardie byl do terapie pfechodné priddn
atenolol v ddvce Tmg/kg/den. Pro postupnou normalizaci hladiny thyroidélnich hormonad
(fT4 9,81 pmol/I, TSH: 2,032 mlU/I, TRAK: 5,33 |U/l) byl postupné redukovdn thiamazol
na ddvku 0,06mg/kg/den. Na udrZovaci dévce thiamazolu doslo béhem 24 mésici
sledovdni ke dvéma relapsdm onemocnéni (Ft4 18,5 pmol/I, TSH <0,008 mIU/I, TRAK: * 8
IU/1) doprovdzenych progresi strumy. Pacientka poté indikovdna k totdIni thyreidektomii.
TotdlIni thyroidektomie na ORL sdle probéhla bez komplikaci, ihned po vykonu byla
zahdjena substituéni terapie levotyroxinem. V den operace nastal rozvoj symptomatické
hypokalcémie (Ca-Celk: 1,74 mmol/l, Ca++: 0,96 mmol/l) jako ndsledek pooperaéni
hypoparatyredzy. Byla zahdjena 1é¢ba kalcitriolem (3 ug/den) a kalciem 2000 mg/den
(zpocdtku kombinace perordlni a intravendézniho poddni). Intravendzni poddni kalcia
bylo komplikovdno trombdzou povrchovych zil kubity vyzadujici Ié¢bu nizkomolekuldrnim
heparinem. Postupné doslo k rekanalizaci zilniho Fecisté a k Gpravé hladiny kalcia.

Zavér: Déti a dospivajici s tyreotoxikdzou lze G&inné 1é¢&it antityreoiddlini terapii nebo
chirurgickym zdkrokem (tyreoidektomie). Volba terapie je uréena individudlnim zvdzenim
rizik a pfinosd obou lé¢ebnych modalit a preferenci pacienta/rodiny.

SOUCASNY POHLED NA DIAGNOSTIKU DEFICITU RUSTOVEHO
HORMONU

L. Plachy

Pediatrickd klinika FN Motol a 2. LF UK, Praha

Neporusend produkce, sekrece a funkce rGstového hormonu (GH) je zdsadni pro
fyziologicky rist Elovéka. Sprdvnd diagnostika deficitu rdstového hormonu (GHD) je
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nezbytnd k véasnému zahdjeni substitu¢niho poddavdni GH s cilem zlepseni télesné vysky
a zabrdnéni hypoglykémii a dal$im pFiznakdm vyplyvajici z chybéjicich metabolickych
Géinkd GH. Nicméné diagnostika deficitu rdstového hormonu zatim stdle nardzi na
technické a interpretacni problémy. Stimulacni testy hodnotici sekreci GH, které jsou
povazovdny za zlaty standard diagnostiky GHD, jsou zndmy svou velmi nizkou specifitou,
a mohou proto ¢asto generovat falesné pozitivni vysledky. Dle sou¢asnych doporuéeni je
vramci diagnostiky GHD nezbytné vzdy komplexné zhodnotit anamnestické a auxologické
Udaje s vysledky biochemickych, radiologickych a genetickych vysetteni.

SYNDROMY MNOHOCETNE ENDOKRINNi NEOPLAZIE

R. Pomahaéova, P. Paterovd, E. Nykodymova
Détska klinika FN a LF UK v Plzni

Uvod. Syndromy mnohoéetné endokrinni neopldzie (MEN syndromy) jsou vzdcnd
autozomdlné dominantné dédiénd onemocnéni charakterizovand pfitomnosti nddord
dvou a vice endokrinnich zldz. MEN syndromy délime na MEN typu 1, 2A a 2B.

MEN syndromy. MEN 1(WermerGvsyndrom)je zpGsoben mutacitumorsupresorovéhogenu
lokalizovaném na 11. chromosomu (11913), kédujicim protein menin. Soucdasti MEN 1 jsou
nddory pristitnych télisek vedouci k primarni hyperparatyredze (95 %), Langerhansovych
ostrivkd (gastrinom 50 %, inzulinom 10-30 %) a adenohypofyzy (prolaktinom 60 %).

MEN 2 syndromy jsou zplsobeny mutaci RET proto-onkogenu lokalizovaném na 10.
chromosomu. Souéésti MEN 2A (SippleGv syndrom) je meduldrni karcinom §titné zlazy
(MTC) ve 100%, feochromocytom v 50 % a primdrni hyperparatyreéza v 10-35 %. Ve
srovndni s MEN 1 neni primdrni hyperparatyredza konstantni a vyskytuje se v pozdni fazi
onemocnéni. Souédsti MEN 2A mdze byt Hirschprungova choroba.

MEN 2B je charakterizovdn, na rozdil od MEN 2A, éasnym vyvojem vysoce agresivniho
MTC ve 100%, feochromocytomu v 50% a typickymi neendokrinnimi projevy zahrnujicimi
marfanoidni habitus a skeletdlni abnormality jako je pes cavus, pectus excavatum,
epifyzeolyza hlavice femuru, ddle slizni¢ni neurinomy postihujici jazyk, rty a malpozici
zubUl s centrdlni diastemou. Marfanoidni habitus a slizniéni neurinomy s typickymi silnymi
malinovitymi rty se v pribéhu détstvi teprve postupné vyviji, naopak alacrimie a stfevni
ganglioneuromatdza vedouci k zdcpé a/nebo prijmu patii mezi Easné pFiznaky MEN 2B
od novorozeneckého a kojeneckého véku. Prognéza pacientl s MEN 2B zdvisi na ¢asném
zdchytu MTC, kdy je nddor chirurgicky jesté plné kurabilni. Americkd tyreoidologickd
asociace (ATA) doporucuje u pacientd se zndmou mutaci v RET proto-onkogenu
profylaktickou totdlIni tyreoidektomiijiz dalsi kostni abnormality (skoliéza, lordéza, kyféza,
pes cavus, pectus excavatum, gotické patro s vysokym klenutim patra, sklouznuti epifyzy
hlavniho femuru), slizni¢ni neurinomie slizni¢ni neuromy postihujici jazyk, rty, bukdlni
mukosu, spojivku;other bone abnormalities (scoliosis, lordosis, kyphosis, dog cavus,
pectus excavatum, gothic floor with high arch of the floor, slippage of the pineal gland of
the main femur), mucosal neurinomy mucosal neuromas affecting the tongue, lips, buccal
mucosa, conjunctiva;dalsi kosterni abnormality (skolidza, lordéza, kyféza, pes cavus,
Vpdaceny hrudnik, gotické patro vysoce klenuté patro, vyklouzl stehenni kapitalu epifyzy),
slizniéni neurinomy zmucosal neuromy ovliviiuje jazyk, rty, Gstni sliznice, spojivky;other
skeletal abnormalities (scoliosis, lordosis, kyphosis, dog cavus, inverted chest, gothic
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floor high arched floor, slipped thigh capital of the pineal gland), mucosal neurinomas
zmucosal neuromas affecting the tongue, lips, oral mucosa, conjunctiva;v prvnich
mésicich zivota. 90 % pacientd s MEN 2B je vSak nositelem de novo mutace v RET proto-
onkogenu, s pozdni diagnézou v priméru ve 14 letech véku, kdy je MTC jiz metastaticky.

Zavér.Z MEN syndromd mé& MEN 2B, diky vysoce agresivnimu MTC a vysokému zastoupeni
projevd MEN 2B proto muze vést k Casnéjsi diagndze téchto jedinch pred rozvojem
pokrodilého maligniho onemocnéni. PFi klinickych symptomech suspektnich z MEN 2B
by méla byt stanovena hladina kalcitoninu v séru a pfipadné pak genetické vysetieni
RET proto-onkogenu. U pacientd s MEN syndromy je ddlezity pravidelny screening dosud
nemanifestovanych slozek onemocnéni a geneticky screening zndmé mutace u rodinnych
pfislugnika.

VYSLEDKY LECBY DETi S TEZKOU FORMOU VROZENEHO
HYPERINZULINISMU

8.Prihovd, P.Dusdatkovd, L. Plachy, B.Obermannovd, Z.Sumnik
Pediatrickd klinika, 2. LF UK a FN Motol, Praha

Vrozeny hyperinzulinismus (CHI) je geneticky podminéné onemocnéni spojené
s opakovanou tézkou hypoglykémii na podkladé nekontrolované sekrece inzulinu.
U transientni formy muizZe po nékolika dnech, tydnech nebo mésicich vyZzadujicich
Ié¢bu dojit ke spontdnnimu Ustupu hypoglykémii. Tézké formy vyZaduji trvalou |é¢bu
a monitoraci glykémie v prevenci tézké hypoglykémie a jejich ndsledka.

V sou¢asné dobé mdme v péd&i 6 déti s téZkou formou CHI zplsobenou patogenni mutaci
vgenu ABCC8. Namérené hypoglykémie vrozmezi0,2 - 1,5 mmol/l se u viech détiprojevila
v prvnich hodindch Zivota apnoickou pauzou, prosednutim nebo kfeéemi. V kritickém
vzorku byla potvrzena neadekvdétné vysokd hladina inzulinu. Pomoci PETCT s 18F-DOPA
jsme prokdzali, Ze tti déti z naseho souboru trpi fokdIni formou CHI. Divka s akumulaci
radiofarmaka kaudé pankreatu byla operovéna ve véku 5 mésicu, odstranéniloziska vedlo
k Gplné remisi nemoci. Chlapec s velkym loziskem v téle pankreatu je dlouhodobé lé¢en
pomoci kombinace depotniho octreotid acetdtu (prepardt Sandostatin LAR) a sirolimu.
Tteti divka s loZiskem v hlavé pankreatu podstoupila ve véku 2 mésicd odstranéni loZiska
s nasitim téla pankreatu na stfevni klicku formou Y-roux anastomozy. Operaci zvlddla
bez komplikaci a také u ni doslo ke kompletnimu vymizeni hypoglykémii. TFi déti s difuzni
formou CHI jsou nyni v nasi dlouhodobé péci. Divka s de-novo heterozygotni mutaci je ve
véku 8 mésicl stabilni na Ié¢bé octreotidem. Jeji [é€ba byla ale komplikovdna katetrovymi
sepsemi a torpidni kandidovou infekci. Dalsi divka s difuzni formou musela pro stabilizaci
glykémii podstoupit &asteénou pankreatektomii ve véku 7 mésicl, po které zlstavd
nutnost |é¢by octreotidem. Posledni chlapec s difuzni formou je aktudlné Gspésné lécen
kombinaci octreotidu a sirolimu. Lécba sirolimem byla ke stabilizaci glykémie pouzita
u 5/6 déti, ale u vétsiny z nich bylo nutné ji po nékolika dnech az mésicich ukonéit pro
nezddouci G&inky. VSechny déti s pretrvdvajici CHI maji trvale kontinudlni monitoraci
glykémie s obéasnou nutnosti frekventniho krmeni pro zachyceny pokles glykémie.
Psychomotoricky vyvoj vSech déti je aktudlné v Sir§i normé, jedna divka md dlouhodobé
[é¢bu antiepileptiky.
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Zavér: Lécba tézké formy vrozeného hyperinzulinismu vyzZzaduje komplexni pfistup
zahrnujici genetické vysSetreni, scintigrafické zobrazeni a ndslednou |é¢bu volenou na
miru kazdého ditéte. Diky sou¢asnym moznostem se dafi |épe nez dfive predchdzet
tézkym symptomatickym hypoglykémiim a snad i dlouhodobym nésledkim nemoci.

VYVO) KOSTNi DENZITY U DETi S CHRONICKOU NEBAKTERIALNi
OSTEOMYELITIDOU LECENYCH ZOLEDRONATEM

O. Souéek!, D. Cebecauerovda?, H. Malcové?, Z. Sumnik'’

'Pediatrické klinika 2. LF UK a Fakultni nemocnice Motol, Praha
20ddéleni revmatologie déti a dospélych, Fakultni nemocnice Motol, Praha

Uvod: Chronickd nebakteridini osteomyelitida (CNO) je sterilni zanétlivé onemocnéni
skeletu charakterizované bolesti a omezenou hybnosti. Pokud selze |é¢ba prvni volby,
kterou je poddvdni nesteroidnich antirevmatik, je doporu¢eno zahdjit 1é¢bu bisfosfonaty.
Zatim chybi randomizované kontrolované studie prokazujici efekt bisfosfondtd a také
nebyl dosud systematicky sledovan vliv na kostni denzitu.

Metody: Od roku 2020 se v nasem centru uplatiiuje standardizovany vysetfovaci
protokol. VSichni pacienti s CNO podstupuji celotélovou magnetickou rezonanci (WB
MR) a kostni denzitometrii pomoci dudlini rentgenové absorbometrie (DXA) a periferni
kvantitativni poéitacové tomografie (pQCT) pred a 1 rok po zahdjeni 1é¢by intravenéznim
zoledrondtem. Z této analyzy byly vyfazeni pacienti s dalsim onemocnénim ovliviiujicim
kosti.

Vysledky: Doposud u nds timto protokolem proslo 23 déti s CNO prdmérného véku 11,3 let
(v rozmezi 5-18 let), z toho u 15 jiz ubéhl alespon 1 rok od zahdjeni 1é¢by. Kontrolni kostni
denzitometrie byla dostupnd u 12/15 (DXA), resp. 10/15 (pQCT) déti. Pfi zahdjeni |é¢by
bylo primérné Z-skére trabekuldrni volumetrické kostni denzity (vBMD) i plo§né kostni
denzity (aBMD) bederni patefe klinicky nevyznamné snizeno (-0,5+1,0; p=0,031a -0,6+1,1;
p=0,034). Pouze druhy parametr se po roce |écby vyznamné zvysil (-0,6+1,1 vs. 0,8%1,4;
p=0.012).

Zavér: Lécba déti s CNO zoledrondtem i.v. vede k vyznamnému zvySeni BMD bederni
patere jiz po prvnich dvou aplikacich. Zatimco z revmatologického hlediska je pfi
|é¢bé bisfosfondtem zdsadni zména klinického stavu a vyvoj kostnich loZisek idedlné
hodnocenych pomoci WB MR, je tfeba myslet také na potencidlni nezddouci indukci
nadmérné kostni denzity a s tim spojeného zvySeného rizika zlomenin podobnych tém
vyskytujicim se u pacientd s osteopetrézou.

VERONIKA ZE ZNAMJANKY - BEPOHIKA 31 3HAM>AHKU

J. Strnadel’, J. Kytnarova?

'Klinika détského lékafstvi LF a FN Ostrava
?Klinika détského a dorostového lékarstvi 1. LF UK VFN, Praha

Veronika se do nasi ambulance pfichdzi v dubnu 2022 s jiz zndmou diagnosou.
Veronika pochdzi z vySe uvedeného méstecka Kirovohradské oblasti centrdini Ukrajiny,
kterd je mimochodem jednou z nejméné osidlenych oblasti Ukrajiny. Dvacetipétitisicové
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méstecko, v kterém pred invazi Veronika Zije, vzniklo v roce 1869 na zelezni¢ni trati
spojujici Charkov s Odésou.

Z anamnezy rodinné je podstatné, ze rodi¢e otce méli problém s nadledvinami, blizsi
informace ndm vsak chybi.

Z dokumentace prelozené z ukrajinstiny vime, Zze perinatdini anamneza je nerizikova.

Od 6 let véku progresivné narudstd jeji hmotnost. V dokumenatci z tohoto obdobi je Udaj
o strumé, je doporucen jodid.

V cervenci roku 2017, tedy ve 12 letech véku je vysSetfovdna v oblastni nemocnici pro
obezitu, BMI 44,7. P¥i této hospitalizaci je poprvé popsdna sonograficky zvétsend pravé
nadledvina.

Dalsi propoustéci zprdva je z Kirovohradské oblastni nemocnice ve spravnim mésté
oblasti, Kropyvnyskyj. Je konstatovdna alimentdrni obezita, sonograficky- struma II.
st., UZV nadledvin s fyziologickym ndlezem. Je provddén hormondini profil, ndlezy jsou
fyziologické a RTG ruky - popsdn kostni vék odpovidajici 9 letdm véku. Ddle méme
k dispozici pouze propoustéci zprdvu z ledna roku 2020, kdy v Kyjevé probihd levostranna
adrenalektomie. Histologicky noduldrni hyperplazie korové vrsty levé nadledviny.

Po ambulantnim vySetfeni nastupuje ke kratké hospitalizaci, provadime komplexni
diagnostiku. Noéni kortisolémie ve 24.00 hod je 642 nmol/l, ACTH ptfed zapocetim
Dexamthazonového testu (s 8 mg Dexamthazonu/den), je pod 5 pg/ml. Hladina kortisolu
po testu je 599 nmol/Il. Prokdzdn tedy ACTH indpendentni Cushingtv syndom.

Divka odesldna k potvrzeni diagnosy a napldnovani operaéniho feseni do VFN Praha.
Indikovdna k pravostranné adrenalektomii, kterd je provedena v cervenci 2022, bohuzel
komplikovdna infikovanym hematomem mezi Gerotovou fascii a pravym lalokem
jater, po adekvatni ATB |é¢bé zhojeno ad integrum. Divku ddle ambulantné sleduje
a substituujeme. Vzhledem k dlouhotrvajici expozice kortikosteroidim je u divky tézkd
osteoporosa, zahdjeno na nasem pracovisti v srpnu 2022 poddévdni bisfosfonati.

V listopadu vime vysledek molekuldrné-genetického vysetieni. Jednd se o mutaci v genu
PRKPAR1A, varianta c289 C> : p.Arg 29*% je soucdsti Carney komplexu. A vice se dozvite
na Dnech détské endokrinologie v Plzni.

Tl'zlo UROVNE REGULACE RUSTU: CO NAS NAUCILY DETI MALE NA
SVU) GESTACNI VEK (SGA) S NiZKOU VYSKOU V DETSTVi (SGA-SS)

L. Toni, L. Plachy, P. Dusatkovd, S. A. Amaratunga, L. Elblové, Z. Sumnik, S. Kolouskovd,
M. Snajderovd, B. Obermannovd, 8. Prihovd, J. Lebl

Pediatrickd klinika 2. [ékatské fakulty UK a Fakultni nemocnice v Motole, Praha
Uvod. Deset az patndct procent déti, které se narodily malé na svdj gestaéni vék (small
for gestational age, SGA), nemaji catch-up rdst a zdstanou malé béhem détstvi SGA-

short stature, SGA-SS). PFi¢iny prenatdlini a postnatdlini poruchy rdstu ztstdvaji ve vétsiné
pfipadd nezndmé.
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Cile studie. Zjistit genetickou pfic¢inu v rdmci velké kohorty déti SGA-SS s cilem objasnit
zé&kladni mechanismy kontroly rdstu.

Pacienti a metody. Z 820 pacientl |é€enych rdstovym hormonem (GH) na nasi klinice
bylo 256 klasifikovdno jako SGA-SS (porodni délka a/nebo porodni hmotnost <-2 SD
vzhledem ke gestaénimu véku, vyska v détstvi mensi nez -2,5 SD). U 176/256 téchto déti
byla k dispozici DNA ditéte i obou rodiéud (tzv. triplet). Tyto déti byly zahrnuty do studie.
P¥i klinickém podezfeni na uréitou genetickou pfFic¢inu bylo provedeno cilené genetické
vySetteni (karyotyp/FISH/MLPA/cilené Sangerovo sekvenovdni). K identifikaci déti se
Silver-Russellovym syndromem jsme provedli MS-MLPA. Déti s nezndmou genetickou
etiologii jsme ndsledné vysetfili pomoci celoexomového sekvenovdaninebo pomoci panelu
398 genl spojenych s rdstem. VSechny genetické varianty jsme klasifikovali pomoci
kritérii ACMG. DNA rodi¢d jsme ndsledné vysetfili Sangerovou sekvenaci a vyhodnotili
jsme segregaci genovych variant.

Vysledky. Genetickou etiologii jsme objasnili u 74/176 (42 %) déti. Z nich 12/74 (16 %)
mélo patogenni nebo pravdépodobné patogenni (P/LP) varianty gent ovliviiujici vyvoj
hypofyzy (LHX4, OTX2, PROKR2, PTCH1, POUI1F1) a/nebo osu GH-IGF-1¢&i osu IGF-2 (GHSR,
IGFALS, IGFIR [3], STAT3, HMGAZ2); 2/74 (3 %) mély P/LP varianty genu osy §titné Zl4zy
(TRHR, THRA), 17/74 (23 %) mélo P/LP varianty genl kédujicich slozky chrupavéité matrix
(ACAN [4], COLIAI, COLIA2, COL2A1 [4], COL9A1, COL9A2, COLTIAT [2], FLNB [2], MATN3)
a 7/74 (9 %) varianty gen pro parakrinni regulaci chondrocytd (FGFR3 [2], FGFR2 a NPR2
[4]). Ve 12/74 (16 %) jsme odhalili P/LP genové varianty ovliviujici zdkladni intracelularni
a intranukledrni procesy (CDC42, KMT2D, LMNA, NSD1, PTPN11[2], SRCAP, SON, SOST1[2],
SOX9, TLK2). Odchylky SHOX genu mélo 7/74 déti (9 %), Silver-Russellv syndrom 12/74
déti (16 %) — 11p15 [7] nebo UPD?7 [5] - a rtzné chromozomdlini aberace 5/74 (7 %) déti.

Zavér. Vysoké procento P/LP genovych variant nalezenych v nasi kohorté pomdhé
porozumét etiologii poruchy rdstu u déti SGA-SS a prispivé k obecnému porozuméni
rastové regulace. Rast Fidi hormondlni systémy (osa GH-IGF-1, IGF-2 a §titnd 2l4za),
centrdini dlohu md ristovd ploténka a klicové jsou také fundamentdlini nitrobunééné
procesy prenosu signdlu, replikace a exprese DNA.

DVE DETI Z UKRAJINY, DVE RUZNE SYMPTOMATOLOGIE, JEDNA

DIAGNOZA

O. Vesely'?, ). Zapletalovd'

'Détskd klinika, FN Olomouc
2Détskd endokrinologické ambulance, Svitavské nemocnice, NPK a.s.

Dvouleté dévéatko z fad uprchlikd z Ukrajiny odesldno v 3/2022 k vySetifeni pro
hypoglykemie 2-3 mmol/l provdzené mirnou symptomatologii symptomatickou (4nava,
spavost, hypotonie), které se poprvé objevily v 6 mésicich véku. asi od pul roku Zivota.
Divka je prvnim ditétem svych rodiéd, porod okolo terminu, z&dhlavim, 3200 g a 52 cm, po
narozeni problémy s krmenim pro rozstépovou vadu (rtu a Celisti). Vysetreni bylo zahdjeno
v rodné zemi: neurologie, endokrinologie. Vylou¢en byl hyperinzulinismus, tyreopatie,
v odbérech snizeny bazdlini kortiszol 4,35 mg/d| (6-18) a nizké IGF-1 pod 15 ng/ml. Na CD,
které maminka pfinesla z Ukrajiny, zdznam snimkd z magnetické rezonance (MRI) mozku,
popsdn nasimi radiology: nalezena hypoplazie corpus callosum, drobnd adenohypofyza
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s absenciinfundibulastopky hypofyzy, ektopickdou neurohypofyzaou a hypoplazie levého
optického nervu. Doplnén ACTH test s obrazem centrdlniho hypokorticismu (bazalni
kortiszol 89 nmol/l, po stimulaci ve 30 a 60.min 193 a 223 nmol/l, ACTH 8,7 ng/ml (5-
46)). Zahdjena od 4/2022 substituovdnace hydrokortizsonemu. V dal$im kroku proveden
stimulaéni test na rdstovy hormon (pyridostigmin-clonidinovy) s maximdalini hladinou 1,61
mlU/I. Délka ditéte pfi vstupnim vysetfeni na jafe 2022 byla na 25.percentilu, na podzim
rastové tempo minimdlni, od 10/2022 zahdjena 1é¢ba rdstovym hormonem.

V dobé prichodu rodiny do CR jednoroéni hoch. Rodi¢e zdrdvi, sourozence nemad.
Porod zdhlavim po indukci ve 42. tydnu, 4100 g, 55 cm, protrahovany kojenecky ikterus.
Pro opozdény psychomotoricky vyvoj, problémy se zdcpou a bloudivé pohyby odi
zahdjeno vysettovani na Ukrajiné. V 5/2022 pfi prvnim vySetfeni na nasem pracovisti
pro Upornou zdcpu zjisténo dle dostupné dokumentace, ze md ,hypopldzii stitné
zlazy” a ,adrenokortikdlIni insuficienci”. Na MRI mozku provedené ve 4 mésicich véku
v misté bydli§té popsdna dyspldzie zrakovych nervi. ageneze septum pellucidum
a dysgeneze corpus callosum. Pfechodné uzival hydrokortizon, jodid a potravni dopliky.
Byl indikovéan k urgentnimu vysetfeni pfi hospitalizaci. Ve vstupni laboratofi nebyly
poruchy mineralogramu, nezachycena hypoglykémie. Ranni hladinu kortizolu mél 60
nmol/l, ACTH 8,5 ng/ml, TSH 2,872 mIU/I, fT4 10,3 pmol/I, IGF-1 11,5 ug/I, IGF-BP3: 615
ug/l. Neuroradiolog naseho pracovisté popisuje na vyzddaném MRI z Ukrajiny: kromé
vy$e uvedenéhno ndlezu hypopldzii chiasma opticum, nebyla nalezena adenohypofyza
a chybél signdl neurohypofyzy. Obnovena substituce hydrokortizonem, zahdjeno
poddvani |-thyroxinu. O0bjektivizovdna bilance tekutin, diabetes inspidus zatim nemd.
Od konce 8/2022 zahdjeno poddvéni rlstového hormonu.

Jaké diagnéza spojuje oba pfipady a jaky byl dal$i osud nasich malych pacientd? Vice se
dozvite na nadchdzejicich dnech Détské endokrinologii v lednu 2023 v Plzni.

HEALTH SERVICES FOR CHILDREN WITH DIABETES MELLITUS IN
DNIPRO, UKRAINE

V. Yenhovatova

Municipal hospital of Dnipro city, Endocrinology department, Ukraine

Background. As of 2022, the Ukraine Pediatric Diabetes Register (UPDR) contained
children aged <18 years with DM1-11014 (1in 677), with DM2 - 51 (1in 146274), with neonatal
diabetes (ND) - 69 (1 in 108115), and 59 cases (1 in 126440) with MODY. Most studies
focus on such parameters as HbAlc, acute complications and quality of life, whereas
investigations of the frequency of chronic DM1 complications and glycemic control for
internally displaced persons (IDP) have not been widely described.

Materials and methods. The UPDR was created in 2004. It contains all information
about children with DM1 aged <18 years including HbAlc levels, the frequency of
acute complications (diabetes ketoacidosis (DKA) and severe hypoglycemia), chronic
complications etc. We studied glycemic control, the frequency of acute and chronic
complications and different treatment modalities including continuous subcutaneous
insulin infusion (CSIl) (n=49) and multiply daily insulin injections (MDII) (n=337) for children
aged 0-17 in the city of Dnipro. HbAlc and acute complications were also studied for IDP
(n=30) who have been under our supervision for the last 9 months of war.
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Results. The number of children in Dnipro in 2022y with DM1 was 354, with DM2 - 2 cases
and with monogenic diabetes - 3. Among DM], there are 238 children aged 0-14 years
old (34 of whom receive CSll), and 116 adolescents (15 of whom receive CSII). The level of
HbA1c in the city of Dnipro was 7.8+0.76%. The proportion of children who had ideal or
optimal glycemic control (HbAlc <7.5%) was 33.9%.

Our results showed the absence of a significant difference in the frequency of acute
and chronic diabetes complications between CSII and MDII groups (p>0.05). However,
a significant difference in the frequency of chronic complications (e.g. retinopathy,
nephropathy, peripheral neuropathy, angiopathy of legs, cheiroarthropathy) and higher
HbA1lc level was found in the 15-17 y.o. group vs 0-14 y.o. (p<0.05).

The children who were treated with CSll had significantly lower HbAlc level compared
to MDII group (7.3+0.59% vs 7.9+0.7%, p<0.05), despite the similar duration and age of
DM1 in these groups (p>0.05). However, this can be due to the more frequent CGMS use
in CSII group (p<0.05).

In IDP HbA1lc level and DKAT were significantly higher compared to the Dnipro residents
(8.241.1% vs 7.8+0.76% and 33,3% vs 5,9% respectively, p<0.05).

Conclusions. Further treatment modalities should be studied in a pediatric cohort with
DM1, especially in adolescents (15-17 y.o). The treatment of IDP can be a challenge for
the health care system due to the stress of children and guardians, the inability to carry
out sufficient self-monitoring and insulin therapy, and the lack of affordable and timely
medical care.

PORUCHY SEXUALNIi DIFERENCIACE (DSD) - SOUCASNA DOBA

’ v s

PRINASIi KONTROVERZE

). Zapletalovd', M. §najderové’, D. Neumann?

'Détskd klinika LF UP a FN, Olomouc
2Pediatrickd klinika 2. LF UK a FN Motol, Praha
3Détska klinika LF UK a FN, Hradec Krélové

Stoupajici snahy ¢lent LGBT o zaclenéni déti s vrozenymi poruchami sexudlini diferenciace
(DSD dfive ,intersex”) do jejich komunity (LGBTI+, kde | znamend Intersex) vyvolaly
v poslednich letech spoustu diskuzi mezi lékafi, zdkonoddrci a samotnymi akfivisty.
Postoje k |écbé DSD byly zvefejiovany jiz od r. 1950, ale s pfichodem tzv. Chicagského
konsensu z r. 2006 jsou klasické metody, zejména pokud jde o nacasovdni korekéni
operace nebo gonadektomie a vychovy v jednoznaéné uréeném pohlavi, ze strany
aktivistG zpochybriovdny. PFispivd k tomu také medializace a prezentace jednotlivych
kasuistik, které maji dokumentovat snahu o pfi¢lenéni k uréitému pohlavi az ve véku, kdy
je jedinec schopen o sobé rozhodovat, a do té doby byt vychovdn jako tzv. ,tfeti” pohlavi.
Pacienti s DSD jsou laicky ozna&ovdni jako ,jedinci s variacemi pohlavnich znakd”, ktefi
podstupuji na doporuéeni Iékatd tzv. ,mrzadici” operace. Tyto stdle Castéji se vyskytujici
iniciativy vedly a vedou k medicinskému vyzkumu na Grovni rozsdhlych retrospektivnich
studii u adolescentt a dospélych osob s DSD. Hodnoti jejich stanovisko k probéhlému
operaénimu vykonu, sexudlni orientaci, pfipadné zd&dosti o zmé&nu pohlavi. Z&adné
z publikovanych vysledkd dosavadni |ékafské postupy jednoznaéné nezpochybnily. V nasi
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tradié¢ni (bindrni) spoleénosti rodi¢e novorozencl s DSD chtéji, aby jejich déti podstoupily
operaci genitdlii co nejdrive, protoze korekéni zdkrok jim pomdhd potvrdit pridélené
pohlavi a zacdlenit se od raného véku mezi své vrstevniky. Teorie vyvojové psychologie
tuto hypotézu podporuji. Uvddéji, ze anatomické rozdily mezi pohlavimi zahajuji velmi
dulezity a citlivy proces identifikace s Zenskym nebo muzskym pohlavim. Zdkonni zéstupci
DSD déti musi byt [ékafi od poéatku pln& informovéni o pribéhu diagnostického procesu
a o jeho zdvéru. Pristup je mezioborovy a soucdsti tymu je erudovany psycholog.

V roce 2019 a 2021 byly Kanceldfi ochrdnce lidskych prév svoldny pracovni schizky za
Ucelem posouzeni situace v Ceské republice.

DISEASES OF THE ENDOCRINE SYSTEM IN THE
CHILDREN’S POPULATION OF UKRAINE
N. Zelinska

Ukrainian Scientific and Practical Center of Endocrine Surgery, Transplantation of
Endocrine Organs and Tissues of the Ministry of Health of Ukraine, Kyiv, Ukraine

As of the beginning of 2022, the child population under the age of 18 in Ukraine was
7.46 million, and over the past 20 years, the number of children has decreased by 2.8
million. Specialized care for children with endocrine diseases is provided by 186 pediatric
endocrinologists, which is 0.02 per 1 thousand children’s population. A total of 502
children’s endocrinology beds are functioning in various medical institutions (supply ratio
of 0.62 per 10,000 children).

According to the statistics of the Ministry of Health, the most common endocrine
pathology in children is thyroid disease, namely diffuse goitre, obesity is the second most
common, and diabetes is the third. There are state programs for free diagnosis and
treatment of children with endocrine diseases: growth hormone drugs (children with
growth hormone deficiency, SGA, with Turner, Russel-Silver, Prader-Willi syndromes);
children with diabetes with insulin drugs (according to the reimbursement system and
keeping a register), as well as glucometers and test strips for them; conducting neonatal
screening for congenital hypothyroidism and congenital adrenal cortex dysfunction. In
addition, in some regions and cities there are local programs for children with endocrine
diseases, within which they are provided with insulin pumps, drugs for the treatment
of pituitary gigantism, hyperinsulinism, and central premature sexual development. In
previous years, children with diabetes had the opportunity to get better in specialized
sanatoriums free of charge. According to the Ministry of Health register of patients with
diabetes, in 2021, 11,193 children under the age of 18 (15.0 per 10,000 child population)
were registered, including 11,014 children receiving insulin therapy (with type 1 diabetes,
other types of diabetes with the need for insulin treatment) (14,76), 51 - with type 2
diabetes, 69 children with neonatal diabetes, of which the diagnosis was genetically
confirmed in 40 (some parents refused the examination), and MODY was genetically
confirmed in 59 children . The prevalence rate of diabetes among children under the
age of 18 in 2021 has increased over the past 10 years (since 2012) by 46.2% (from 10.26
per 10,000 children). The prevalence and incidence of diabetes among children under
the age of 6 years is growing at the fastest rate. Since 2015, the Department of Pediatric
Endocrinology of the Ukrainian Scientific and Practical Center for Endocrine Surgery,
Transplantation of Endocrine Organs and Tissues of the Ministry of Health of Ukraine
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has operated a database of children with DSD from different regions of Ukraine. This
database includes 682 patients, of which 52.3% have chromosomal DSD, 17.5% have 46.XY
DSD, and 30.2% have 46.XX DSD The incidence of thyroid cancer in children aged 0-18
years during the last 3 years has increased from 0.34 to 0.5 per 100,000 children. During
the period 2012-2022, it was diagnosed for the first time in only 375 children. About 40%
of these cases were detected during preventive examinations.
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