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Urazy hlavy jsou nar(stajicim celospole¢enskym problémem, pfedstavuiji hlavni pfi¢inu umrti a trvalé invalidity mladych muzg.
Traumatické zranéni hlavy vznika nejcastéji jako dlisledek dopravni nehody, provazi pady, nasili, sportovni Urazy a v neposledni radé
se objevuje jako soucast vale¢nych zranéni. Mechanismus vzniku endokrinni poruchy se jevi na prvni pohled zfejmy a nezpochybni-
telny, ale pfi bliz$im studiu zjistujeme, Ze jeho presné patofyziologické mechanismy nejsou dosud objasnény. Spolupodilet se mohou
autoimunitni mechanismy a na mife nasledk( traumatického poranéni hlavy mudze hrat roli i urcitd genetickd predispozice. V¢asna
a detailni diagnostika s naslednou adekvatni lé¢bou mohou vyznamné ovlivnit pacientlv zdravotni stav a usnadnit rekonvalescenci.
V roce 2006 zvefejnila Endokrinologicka spole¢nost Ceské lékaFské spole¢nosti J. E. Purkyné jednoduché vysetfovaci schéma pro
diagnostiku endokrinni poruchy vzniklé nasledkem urazu hlavy. Jako doklad vyse uvedenych zavér( predkladame c¢tenarlim popis

piipadu, na kterém si dovolime doloZit vznik neuroendokrinniho deficitu u 32letého muze 11 let po automobilové nehodé.

Kli¢ova slova: hypopituitarismus, Uraz hlavy, centrdlni hypotyreé6za.

Late sequelae of head injury from the perspective of an endocrinologist

Head injuries have been an increasing challenge for the whole society, representing the leading cause of death and permanent disability
in young men. Traumatic head injuries most commonly occur as a result of traffic accidents, falls, violence, sports injuries, and last but
not least as part of war injuries. The mechanism of origin of an endocrine disorder at first glance appears obvious and unquestionable,
but upon looking more closely, one finds that its exact pathophysiological mechanisms have not yet been established. These can be
contributed to by autoimmune mechanisms and the extent of sequelae in a traumatic head injury can even be influenced by a certain
genetic predisposition. Early and detailed diagnosis followed by appropriate treatment can significantly affect the patient’s health
condition and facilitate recovery. In 2006, the Endocrine Society of the Czech Medical Association of J. E. Purkyné developed a simple
evaluation tool for diagnosing endocrine disorders resulting from head injury. To evidence the above, a case report is presented which
documents the development of a neuroendocrine deficiency in a 32-year-old man 11 years after a car accident.

Key words: hypopituitarism, head injury, central hypothyroidism.

Prehled

Traumatické zranénf hlavy (TBI — Traumatic
Brain Injury) je definovéno jako alterace mozko-
vych funkci nebo dokumentované morfologické
poskozeni mozku vzniklé na podkladé vnéjsich
vlivl. Zavaznost postizeni se obvykle hodnotf
pomoci Glasgow Coma Scale (GCS) — dle pacien-
tovy schopnosti oteviit oci, slovné a motoricky

odpoveédét na vyzvu, na stupnici 3-15 (mirné
TBI 13-15, stfedné tézké TBI 9-12, tézké TBI 3-8).
Jako akutni féze postizeni mozku je ozna¢ovano
prvnich 10-14 dnl po TBI, chronicka faze nasle-
duje alespor 3 mésice po TBI (1).

Publikované incidence neuroendokrinnich
posttraumatickych deficitl vyrazné kolisaji v za-
vislosti na designu studie. Studie, které nevyuzi-

valy konfirmacni stimula¢ni nebo inhibi¢nf testy,
zjistily, incidenci poruchy jedné osy v 28% a vice
0s v 6%. Pouzitim dynamickych testl prevalence
klesla na 15 % resp. 4 %. Tanriverdi se spolupracov-
niky z téchto dat odvodil incidenci vyznamnych
neuroendokrinnich deficitl po TBI na 7: 100 000 (1).

Pfesna patofyziologie vzniku endokrinniho
deficitu po TBI neni dosud objasnéna. Zvazované
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Tab. 1. Laboratorni hodnoty pacienta Obr. 1. (A) Pacient pfi prijeti na endokrinologické

G Kontrola Kontrola oddeleni Ill. intern kliniky s vyjddienymi zndmkami
P¥i pfijeti . AT Norma
po 6 tydnech Po 6 mésicich hypotyreczy. (B) Ruka pacienta ve srovndni s rukou

Thyreotropni osa lékate. (C) Pacient po tfech mésicich lécby
TSH 2113 1,894 0,636 0,350-4,940 mlU/I
fT3 1,54 2,62-5,70 pmol/I
fT4 <52 94 14 9,1-19,1 pmol/I
anti-1G 16,1 0,0-4,1 kU/I
anti-TPO 10694 0,0-5,6 kU/I
anti-rrSH <03 0,0-1,51U/1
Adrenalni osa
ACTH 19,8 87 5,0-45,0 ng/I
Ranni kortizol 79 36 (bez substituce) | 68 (bez substituce) 171-536 nmol/I

Somatotropni osa
IGF-1 16 \ 77 \ 33 \
Gonadalni osa

232-385 g/

Testosteron 4,64 2734 8,33-30,19 nmol/I
FSH 2,2 36 1,0-12,0 1U/1
LH 1 23 0,6-12,1 1U/1
Prolaktin 15 50 41 72-407 mlU/I
Sodik 142 140 136-145 mmol/I
Osmolalita séra 294 291 275-301 mmol/kg

TSH — thyroid-stimulating hormone; fT3 - volny T3; fT4 — volny T4; anti-TG - protildtky proti tyreoglobulinu; anti-T-
PO - protildtky proti tyreoidedIni peroxiddze; anti-rTSH — protildtky stimulujici receptor TSH; ACTH — adrenokorti-
kotropni hormon; IGF-1 - Insulin Like Growth Faktor 1; FSH — folikuly stimulujici hormon; LH - luteiniza¢ni hormon.

Tab. 2. Doporucené vysetieni u pacienta po TBI, upraveno dle Cdp a kol. (2)

Doba od trazu Vysetreni

Pfi propusténi z nemocnice

Na, kortizol, fT4, diuréza

Za 6 mésicll

Na, kortizol, fT4, IGF-1, prolaktin, diuréza (osmolarita moci a séra)*
Zeny: menstruacni cyklus (LH, FSH, estradiol)*
muzi: testosteron, SHGB

Za 12 mésicl

opakovat vysetreni z 6. mésice

*v pripadé abnormdini diurézy ¢i potizich s menstruacnim cyklem provést vysetieni uvedené v zdvorce

mechanismy jsou: komprese hypofyzy nebo
hypotalamickych jader, porucha portainiho
hypofyzarniho fecisté edémem, pfimé mecha-
nické poskozeni, zvyseni intrakranidlniho tlaku,
zlomeniny lebky, hemoragie nebo ischemické
poskozeni. Studovan je i mozny rozvoj autoimu-
nitniho poskozeni na podkladé TBI a dokonce
i genetické vlivy. Nékteré studie uvadéji, ze po-
lymorfismus genu pro APO E m(ze pfispét k po-
klesu schopnosti regenerace mozkové tkdné po
prodélaném traumatu (1).

V akutni fazi se pomérné ¢asto méni sekrec-
ni algoritmus neurohypofyzou vyluc¢ovaného
antidiuretického hormonu. Zména se mize ty-
kat jak nedostate¢né, tak nadbytecné sekrece.
Posttraumaticky diabetes insipidus, ktery casto
kvUli vyrazné minerdlové dysbalanci vyZaduje
docasnou medikaci desmopresinem (Minirin
Melt), je obvykle pouze prechodny a spontan-
né ustupuje (2). Posttraumaticka insuficience
klry nadledvin klinicky manifestovana jako
Addisonska krize je akutni, Zivot ohrozujici stav
vyzadujici Ié¢bu na jednotce intenzivni péce.

Z chronickych deficitl se nejcastéji potka-
vame s vypadkem gonadotropind a ristového
hormonu. Porucha kortikoidni a tyreotropni osy
se dostavuje asi u poloviny pfipadd, nedostatek
prolaktinu je nejméné ¢astou poruchou (1, 3, 4).

Kazuistika

Muz ve veéku 32 let byl vy3etfen v oblastni ne-
mocnici pro 2 dny trvajici celkovou slabost a bolesti
na hrudi. Pfi echokardiografickém vysettenti byl
nalezen cirkuldmi perikardidni vypotek a zndm-
ky incipientni tamponddy srdecni. Za kontinualnf
podpory vazopresory byl pacient se znamkami
pocinajic diastolické dysfunkce prelozen na jed-
notku intenzivni péce I. interni kliniky FN Olomouc
(FNOL). V objektivnim nalezu dominovala hypoten-
ze, tachykardie, pokles saturace, bez poruchy védo-
mi (GCS 15). Pod ultrazvukovou kontrolou byl jako
Zivot zachranujici vykon zaveden perikardidinidrén
s naslednym odsatim 600 ml syté Zluté tekutiny. Po
stabilizaci stavu pacienta bylo provedeno podrob-
néjsi fyzikalni a komplexni laboratorni dosetient.
Klinicky bylo zfejmé zpomalené psychomotorické
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tempo, chrapot, otok obli¢eje a rukou, obrazek 1.

V laboratornich hodnotéch byla zjisténa hypogly-
kemie (< 2,0 mmol/l) a nizké hodnoty hormon
stitné Zlazy pfi norméini hodnoté tyreotropniho
hormonu (TSH — Thyroid-stimulating hormone),
tabulka 1. Pro tyto nélezy byl pacient preloZen
k endokrinologickému dosetfeni a zahdjeni sub-
stituce na lll. interni kliniku FN Olomouc.

Na nasem pracovisti byly ndsledné doplnény
komplexni odbéry hormon( hypotalamo-hypofy-
zérnfosy (HHO). Nizké periferni hodnoty hormon(
stitné Z1azy pfi normaini hodnoté TSH jednoznacné
svedcily pro centralni hypotyredzu. ViySetfenim
protildtek proti stitné Zlaze byla zjisténa koinci-
dence s autoimunitni Hashimotovou tyroiditidou
atomu odpovidal i obraz na USG stitné Zlazy.

Pfi vysetfenfadrendini osy byla hladina ACTH
(adrenokortikotropniho hormonu) v normal-
nim rozmezi, ale hladina ranniho kortizolu byla
extrémné nizk4, tedy svédcici pro centréini hy-
pokortikalismus. K orientacnimu vyhodnocent
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Obr. 2. (A)MRmozku 11 let po autonehodé zobra-
zuje rozsdhlou pseudocystickou formaci ve frontdinim
laloku. (B) Obraz drobné hypofyzy — ,empty sella”

A
pseudocysta

sekrece rlistového hormonu se v rutinnf praxi

vyuzivéa stanoveni IGF-1 (Insulin Like Growth
Faktoru 1), jehoz hodnota byla u naseho pa-
cienta vyrazné snizena. Koincidence deficitu
somatotropni a adrendlni osy zpUsobila vstupné
zjisténou hypoglykemii. Pfi vy3etfeni pohlav-
nich hormon byl zjistén deficit testosteronu,
pfipadna substituce byla odlozena do UpIné
stabilizace stavu.

Nasledné byly doplnény kompletni anam-
nestické Udaje od pacienta a jeho rodiny. 11 let
pfed nasi hospitalizaci utrpél pfi dopravni nehodé
v ebrieté rozsahlé kraniotrauma a mnohocetné
zlomeniny pravé hornia dolIni koncetiny. Celkové
byl hospitalizovan 17 dni na oddélenich neurochi-
rurgie a traumatologie FNOL a nasledné jako pa-
rapareticky pfedan do rehabilita¢niho centra. Po
navratu z rehabilitacniho centra se vsak jiz nedo-
kdzal vratit ke studiu na vysoké skole a minimalné
jeden rok pozoroval vyznamnou Unavu, slabost
a zimomifivost. Vzhledem k vyse uvedenému bylo
indikovano provedeni MR mozku se zaméfenim
na hypofyzu, kde byla kromé jiného popsana
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drobné hypofyza odpovidajici radiologickému
popisu ,empty sella”, obrdzek 2.

Pacient byl propoustén z nasi kliniky po 10
dnech hospitalizace se substituci hydrokorti-
sonem a levotyroxinem a objednanou ambu-
lantn{ kontrolou za jeden mésic. V mezidobf
se pacientovi dafilo dobfe, pIné zvladal bézné
denni aktivity. Pfi nasledujici ambulantni kon-
trole byla navysena substituce levotyroxinem,
jiz nebyl patrny laboratorni deficit testosteronu.
Pro pretrvavajici deficit rdstového hormonu bylo
rozhodnuto o provedeni dynamického funke-
niho testu. Po ambulantnim podanf argininu
a GHRH (Growth Hormone Releasing Hormone)
nedoslo u nemocného k vzestupu hladin hGH
nad 0,1 mIU/1. Test zcela jednoznacné prokazoval
zadvaznou poruchu tvorby hGH a na jeho zakladé
byl pacient zafazen do kohorty dospélych sub-
stituovanych hGH (human Growth Hormone).

Diskuze

Pfipad upozormuje na komplexnost problema-
tiky péce o nemocné po vazném TBl a jeho mozné
dlouhodobé nasledky. Rada nemocnych m4 pre-
chodné, nékteiiviak i trvalé vypadky funkce HHO.
Nespecifické potize — Unava, slabost, nevykonnost,
které mohou byt (stejné jako u naseho pacienta)
ddvany do souvislosti s Urazem hlavy, mohou mit
jinou, zcela konkrétnf a hlavné lécitelnou pficinu.

Diagnostikovali jsme koincidenci centraini
a periferni hypotyredzy. Terapie tohoto stavu je
na rozdil od nekomplikované periferni hypotyredzy
v rukou endokrinologa a fidi se hladinou fT4 (5).
Soucasné byl pacient postizen centralni formou
hypokortikalismu, kterd se lisi od periferni formy
(Addisonovy nemoci) nepfftomnosti vypadku mi-
neralokortikoidni osy, proto nebylo nutné pacienta
substituovat mineralokortikoidy. V piipadé potvr-
zeni soucasného deficitu kortikotropni a tyreoidalni
osy se zahajuje nejdFive substituce glukokortikoidy
(pfednostné nitrozilnim podanim) a teprve potom
by méla nasledovat substituce hormony titné zI3-
zy.Nove diagnostikovani pacienti musf byt pfi pro-
pusténiz nemocnice vybaveni prikazem pacienta
léceného substitucni terapif kortikoidy a dUsledné
pouceni o davkovani kortikoidl v obdobi zvysené
z4téze, stresu a Nnemoci.

K vyhodnocenf sekrece rdstového hormonu
se rutinné vyuziva stanoveni IGF-1. Je mozné
provést i pfimé stanoveni rdstového hormonu,
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ale jeho hodnota je pro klinickou praxi Spatné
interpretovatelnd a nespolehlivé. Funkénost osy
rdstového hormonu jsme ovéfili pomoci ambu-
lantné provedeného stimula¢niho testu, ktery
jednoznacné svédcil pro poruchu tvorby hGH,
proto byla zahajena jeho substituce.

Dle doporuceni Endokrinologické spole¢nosti
z roku 2006 by zhodnoceni hormonéiniho profilu
meélo byt provedeno u pacientd po TBI s GCS < 14,
s abnormalnim radiologickym nalezem na mozku,
se zndmkami hypopituitarismu v akutni fézi a kdy-
koliv u pacientd s klinickymi zndmkami hypopitui-
tarismu (2). U takto vybranych pacient( by mélo byt
pii propusténiz nemocnice vysetfena hladina sodi-
ku, kortizolu, fT4 a diuréza. Za Sest a dvanact mésicl
po Urazu by mély byt znovu zhodnoceny hladiny
kortizolu, sodiku, fT4, prolaktinu a IGF-1, vySetfena
diuréza (mnozstvia osmolalita séra a moci). U muz{
by mél byt zhodnocen testosteron a SHBG (Sex
Hormone Binding Globulin), u zen menstruacni
cyklusa v pifpadé jeho poruchy stanoveny hladiny
LH, FSH, estradiolu (tabulka 2). Pri zjistén{ patologie
v bazdlnich hodnotach je indikovéno provedeni
funkeniho testu a event. zobrazovaci vysetrent.
Wloucit z hodnocent Ize jen pacienty s velmi za-
vaznym poskozenim mozku a ve vegetativnim
stavu (2). Pro dalsi sledovani pacientl po intervalu
12 mésict od TBI nejsou v soucasnosti dostupna
data (6). Je viak tfeba zdUraznit, ze nékteré deficity
se mohou vyvinout i v delSim ¢asovém horizontu
od prodélaného traumatu a nékdy si sami pacienti
na prodélany Urazjiz nemusi pamatovat a s objek-
tivizac anamnestickych dat pak museji pomaoci
rodinnf pfislusnici.V pifpadé podezieni na hypopi-
tuitarismus proto doporucujeme provést kontrol-
ni endokrinologické vysetfeni kdykoliv. A naopak
u pacientl s diagnostikovanou poruchou HHO
a zapocatou substituci je doporucena kontrola osy,
protoze u panhypopituitarismu na podkladé TBI
nelze vyloucit pozdéjsi restituci jeji funkce. Prace,
popisujici soubory ceskych pacientl s endokrinnim
deficitem po TBI, publikoval Hana pro dospélou
a Aleksijevi¢ pro détskou populaci (7, 8).

Posledni publikované studie a doporuceni
ukazuji, ze poruchy endokrinnich funkci po TBI
jsou Castéjsi nez se dosud predpokladaélo a ze
spravné zahdjend substituce u diagnostikova-
nych pacientd zlepsi jejich zdravotni stav a na-
pomUze i pourazové rehabilitaci (6).
Podporeno: MZ CR—RVO (FNOL, 00098892) — 8762
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