PREHLEDOVE CLANKY

TYREOTOXIKOZA A VLIV 'rv'nvlaomiu.m'cu
HORMONU NA KOSTNIi TKAN

MUDr. Karel Stary', MUDr. Vitézslav Ruber?, MUDr. Milan Dastych jr."
"Interni gastroenterologicka klinika FN Brno

2Klinika urazové chirurgie FN Brno

Tyreotoxikéza je ¢asté onemocnéni §titné zlazy s prevalenci 27/1000 zen a 1,6-2,3/1000 muzi. Kromé bézného vlivu na metabolizmus

nemocného ma nepfiznivy vliv i na kvalitu kostni hmoty. Popsany pfipad prezentuje vyssi riziko fraktury u pacient( s chronicky dekom-
penzovanou tyreotoxikdzou a to zejména pfi kumulaci dalSich rizikovych faktord.
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Uvod

Tyreotoxikdza je syndrom charakterizovany zvy-
Senou sekreci tyreoidalnich hormonl a souc¢asnou
odpovédi perifernich tkani na tuto zvySenou sekre-
ci. V nékterych pfipadech je chybéni klinického na-
lezu pfi vzestupu hladiny tyreoidalnich hormond d-
sledkem preklinické tyreotoxikdzy, kterd mize pre-
chazet v rlizném Easovém odstupu do tyreotoxikézy
manifestni.

Tyreotoxikézu mlze zpdsobovat Gravesova
- Basedowova choroba, toxicky adenom &i polyno-
dosni toxickd struma. Gravesova — Basedowova ty-
reotoxikoza je ¢astéjsi u mladych zen, autonomni to-
xickd mnohouzlova struma je naopak Castéjsi u star-
Sich pacientl, kdy mlZe navazovat na pfitomnost
endemické strumy. Nékdy provazi pfiznaky tyreoto-
xikézy i tyreoiditidu (nejcastéji subakutni). OdliSeni
tyreotoxikdzy od subakutniho zanétu &titné Zlazy je
velmi dlleZité. Plsobeni toxické davky tyreoidalnich
hormon(i pfi zanétu tlumime vyhradné betablokato-
ry, pro klasickou tyreotoxikdzu jsou Iékem volby kro-
mé betablokator( tyreostatika (Carbimazol 5mg thl.,
Propycil 50 mg tbl., Thyrozol 5,10 mg tbl.).

K méné Castym formdm onemocnéni pati ty-
reotoxikéza polékova (amiodaron, nadbytek jodu),
iatrogenni, z naduzivani pacientem (thyreotoxikosis
factitia), extrémné vzacné provazi téz karcinom §tit-
né zlazy, choriokarcinom €i ovaridlni strumu.

Klinické pfiznaky vychézeji z hypersekrece ty-
reoidalnich hormon( a jsou charakteristické ka-
tabolizmem s poklesem hmotnosti pacienta, sva-
lovou slabosti a chatranim. Typické jsou téz pro-
jevy stimulace sympatoadrenalniho systému (beta
- receptory) jako tachykardie, vzestup minutového
objemu srdecniho, sklon k tachyarytmiim. Déle vi-
dame neuropsychické projevy - nervozitu, tfes, ne-
klid, nespavost, nékdy i zmény osobnosti. Pacienti
maji vys$Si oéni lesk, teplou a opocenou kizi diky
dilataci arteriol, jsou poSkozena kozni adnexa, ze-
jména si stéZuji na padani viast a zvySenou lo-

mivost nehtll. Kombinace klinickych pfiznakd u pa-
cientl s tyreotoxikdzou jsou variabilni a znacné in-
dividudlni.

Tyreotoxikdéza je v ambulancich endokrinologl
i praktickych Iékaf( dosti béznou chorobou a jeji é¢-
ba ma v dne$ni dobé pomérné ustalena pravidla. Po
stabilizaci tyreostatiky a betablokatory je nutno ze-
jména rozhodnout o nutnosti definitivni terapie — ty-
reoidektomie Ci terapie 131 I. Pfistupy k 1é¢bé jed-
notlivych typl tyreotoxikézy jsou zésadné odlisné
alisi se i pfistup k pacienttm riiznych vékovych sku-
pin. U Graves — Basedowovy choroby je navic nut-
no |écit rizné vyjadfenou endokrinni orbitopatii. Pro
vSechny nemocné je ovem spoleény nepfiznivy vliv
nadbytku tyreoidélnich hormonl na nékteré orga-
nové systémy, zejména kardiovaskularni, centrainé
nervovy, pohybovy a pojivovy.

Profidnuti kostni hmoty je mozné jen u chro-
nickych pacient s tyreotoxikézou, ktefi nejsou dob-
fe 1é¢eni. V dnedni dobé je tedy setkéni s takovymi
pfipady ojedinélé. Na nepfiznivy vliv nadmémé hla-
diny tyreoidalnich hormon( je tfeba myslet zejména
u disponovanych jedincd.

Rad bych proto zminil rizikové a komplikujici
faktory pro vznik osteoporézy. Jsou to jednak ge-
netické faktory, kdy rizikové je jind nez erna rasa,
dale severoevropsky plivod i vrozené poruchy syn-
tézy kolagenu. Rizikovy je rovnéz nutri¢ni deficit, ze-
jména nedostatek kalcia a fosfatd, vitaminu D (ne-
dostatecnd expozice slunecnimu zéfeni bez dietni
suplementace), vitaminu C a proteinové malnutrice
obecné.

V détstvi a mladi hraji tyreoidalni hormony z&-
sadni roli pfi diferenciaci a rlistu kosti. V dospélosti
stimuluji kostni resorpci, ale také ovliviiuji novotvor-
bu kosti.

Trijodtyronin (T3) stimuluje proliferaci osteo-
blasti a téz aktivuje osteoklasty.

V kostnich bunkach zatim nebyl nalezen cilo-
vy gen, ktery by byl exprimovan plisobenim T3. T3
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Tabulka 1. Rizikové faktory osteopordzy

1. rasa — nejméné rizikova je rasa Cerna
2. zaCatek menopauzy - asny nastup, adnexektomie
3. defektni strava

- nizky pfivod kalcia

- nizky pfivod vitaminu D

— proteinova malnutrice
4. §tihla postava, pocatecni nizka kostni hmota
5. koufeni
6. sedavy zpUsob Zivota, nizka fyzickd aktivita
7. alkoholizmus
8. nadmémé piti kdvy

pravdépodobné Uéinkuje nepfimo pres rdstovy hor-
mon a IGF-1, stimuluje syntézu ristového hormonu
v hypofyze a to tak, ze komplex T3 — T-receptor se
pfimo vaze na gen pro rdstovy hormon a reguluje
jeho expresi. Podobné byl prokdzan i vzestup syn-
tézy IGF-1.

Urychleni kostniho obratu u tyreotoxikdzy v dét-
ském véku (véetné kongenitalni) vede k mikrocefalii,
synostézam lebecnich Svi a predCasné zralosti fon-
tanel. Kostni vék je zvySen a kostni hustota snizena.

Stejné tak v dospélosti dochazi pfi tyreotoxikdze
ke zvySeni kostniho obratu. Nachazime vyssi hla-
diny osteokalcinu, je vy$si vyluéovani pyridinolinu,
deoxypyridinolinu moci, je vy$si hladina kostniho is-
oenzymu alkalické fosfatdzy, PICP (prokolagen typ
| karboxytermindlni propeptid) a PINP (prokolagen
typ | aminoterminalni propeptid).

Asi u 20% nemocnych s hypertyre6zou naché-
zime mirnou hyperkalcemii, snizena je hladina PTH
i resorpce kalcia stfevem.

Denzitometrickym vy3etfenim nemusime u béz-
né tyreotoxikozy prokdzat zasadni zmény. Vyjimkou
jsou starsi Zeny po menopauze, kdy pfi tyreotoxi-
kéze roste riziko fraktur kréku stehenni kosti a ob-
ratld markantnéji nez u pacientek bez tyreotoxikozy.
Stejné tak jsou ohrozeni pacienti s dlouhodobé de-
kompenzovanou tyreotoxikdzou.

Metabolizmus kosti je samozfejmé ovlivnén i ty-
reoidalnimi hormony exogenniho plvodu. Pokud je
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Obrazek 1. Rtg pred operaci: Subkapitalni frak-
tura stehenni kosti

i

pfi substituéni terapii udrzovéna hladina hormon( ve
fyziologickém rozpéti nebo je zavedena mirna su-
prese TSH, potom nema vliv na vznik osteopordzy
Ci osteopenie.

Vyjimkou jsou opét menopauzalni Zeny se za-
vedenou hormonalini supresi, zejména pfi terapii di-
ferencovaného karcinomu §titné zlazy, kdy je nad-
bytek tyreoidalnich hormond 1é¢ebnym zdmérem.
Je tfeba monitorovat hladinu hormont, kvalitu kos-
ti a pravidelné ,revidovat indikaci k zavedeni hor-
monalni suprese.

Kazuistika

Pacientka J. S. se narodila v roce 1958. V jeji
pfimé linii nebyl nikdo 1é¢en pro onemocnéni §titné
Zlazy. V pfedchorobi si kromé tyreotoxikézy stézova-
la jen na bolesti zad, které se posledni rok vyrazné
zhorSily. Neudala dal$i sledovana onemocnéni, ni-
kdy nebyla operovana a posledni rok nedochazela
ani na pravidelné kontroly na endokrinologii.

Béhem zivota neméla zadnou alergickou reakci.

Pravidelné uzivala nesteroidni antirevmatika pro
vertebrogenni potize, farmakologicka Ié¢ba tyreopa-
tie je uvedena nize.

Cely Zivot méla velmi nepravidelnou menstruaci
a nikdy neuzivala hormonélini antikoncepci. Neméla
zadné spontanni aborty a obé téhotenstvi probéhla
bez komplikaci. Déti vzdy kratce kojila.

Od roku 2002 byla lééena pro Graves -
Basedowovu tyreotoxikdzu na jiném pracovisti.
Lécba byla zahajena Carbimazolem v denni davce
30mg. Betablokatory nebyly nasazeny. Uvodni vy-
soka davka Carbimazolu byla postupné snizena na
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Obrazek 2. Rtg po operaci: Po oSetfeni dyna-
mickym skluznym Sroubem

3 tablety denné. Tuto medikaci pacientka dodrzovala
velmi nepravidelné a ke svému endokrinologovi se
v poslednim roce dostavila jen jednou pro Iéky.

V bfeznu 2005 byla pfijata na Kliniku urazové
chirurgie v na$i nemocnici pro dislokovanou frakturu
kréku levého femuru. ProtoZe hrozila nekréza kloub-
ni hlavice, bylo tfeba pacientku bezodkladné jesté
Vv noci operovat.

Jednalo se o astenickou pacientku s BMI 18,2
mnohaletou kufacku (20 cigaret denné).

Pfi internim pfedoperaénim vySetieni byla pa-
cientka velmi neklidné a nespolupracuijici. Pfi feci se
zadrhdvala, mluvila pfekotné a nesouvisle. Trapil ji
tfes. Na krku dominovala objemna symetricka stru-
ma, jejiz povrch byl mirmé nerovny. Konzistence ZIa-
zy byla tuha a palpace na krku nebyla bolestiva.
Pacientka méla sinusovou tachykardii 140/min.,
krevni tlak 110/80 Torr., jeji teplota byla 37,5 °C.
Nebyly patrné zadné klinické znamky endokrinni
orbitopatie. Hladina tyreotropinu pfi vstupnich od-
bérech byla mensi nez 0,02 mU/I a volného tyroxinu
vice nez 100 pmol/l. Hladina anti TSH rec. (42), an-
ti TG (730) i anti TPO (7,8) byla dopInéna ze vstup-
nich odbér( pozdéji.

Po pfipravé betablokétory (Betaloc inj. 2x 1mg
i.v.) a tyreostatiky (Carbimazol tbl. 6x 5mg) byla pro-
vedena v nekomplikované celkové anestezii os-
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teosyntéza dynamickym skluznym Sroubem a an-
tirotaénim Sroubem. Nebyl podan Lugoldv roztok ani
steroidy. Sinusovd tachykardie trvala nadale s frek-
venci kolem 110-140/min.

Po 2 dnech byla k dal3i Ié¢bé dekompenzované
tyreotoxikdzy pfedana na interni kliniku.

Sonograficky byla zjisténa objemna hypoecho-
genni struma s vysokou perfuzi. Objem pravého la-
loku ¢inil 53,61 ccm, levého 45,17 ccm. Povrch Zldzy
byl hladky a parenchym neobsahoval Z&dné loZisko-
vé zmény. V jejim okoli jsme nenalezli patologickou
uzlinovou reakci.

Se zavedenou terapii pinou davkou Carbimazolu
(40 mg/den) a s betalokatory (Betaloc 2x 50 mg), by-
la po kratké hospitalizaci propusténa do doméaciho
oetfovani a k rehabilitaci.

Fraktura se zhojila bez komplikaci a pohyblivost
pacientky za pomoci berli byla velmi dobra jesté
i pfed dimisi. Psychomotoricky neklid a nespolupra-
ce v8ak pretrvavaly nékolik tydn(. Stejné tak srdecni
frekvence se dlouho pohybovala kolem 100/min.

Doplnéné denzitometrické vysSetieni ukazalo vy-
znamnou osteopordzu v oblasti jak kréku stehenni
kosti, tak v oblasti bederni patefe. T-score pro ob-
last bederni patefe L1-L4 bylo -3,2 a pro oblast kr¢-
ku pravého femuru -2,8.

Nyni je pacientka Ié¢ena minimalni davkou tyre-
ostatik, ma zavedenou terapii bisfosfonaty, kalciem
a vitaminem D. Kontrolni denzitometrické vySetfeni
zatim nebylo provedeno.

Nabizenou strumektomii zatim odmitd a spo-
luprace s touto pacientkou zlistava nadale obtizna.

Zavér

U popsaného pfipadu Ize jen obtizné posoudit,
zda méla dlouhodobé dekompenzovana tyreotoxikd-
za rozhodujici vyznam pfi vzniku osteopordzy.

Nadbytek hormon §titné Zlazy kazdopadné ne-
pfiznivé plsobi na kost a proto u pacientli s kumu-
laci rizikovych faktord ma velky vyznam preventivni
vySetfeni denzitometrické a véasné zahajeni terapie
osteopordzy. Lze tak zabranit Eetnym komplikacim,
které mohou ve vysledku invalidizovat pacienta.
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