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STITNA ZLAZA
HORMONOGENEZE A REGULACE

Hypothalamus

« Substraty: j6d a aminokyseliny \ \
- Jod - 59-65%
* prohormon —thyreoglobulin
* thyroxin (T4)

« 3,5,3’triiodothyronin (T3)

* T3 3-8x u€innéjsi nez T4
 Tvorba T4/T3 3:1

Anterior
pituitary

Source: http://doctorsgates.blogspot.com/2011/01/



S CiM DITE PRICHAZI...?

1. Struma

» Palpace
2. ,Tlakové* priznaky (autoimunitni thyreoiditis)

o Kasel
* Pocit ,knedliku v krku“
 Nesnese na krku rolak, salu.....




S CiM DITE PRICHAZI....?

3. Priznaky alterace funkce stitné zlazy
» Hypofunkce Stitné zlazy

« Zpomaleni ristového tempa

* Narust hmotnosti

e Zacpa

« Zimomrivost

» Hyperfunkce Stitné Zlazy

« Tachykardie, palpitace
 Ubytky na vaze

- Castgjsi stolice

* Nespavost

 Zmena chovani........ , enuresis nocturna.... (vyjimecné)
...A dalsi priznaky.....




TYREOPATIE
DIAGNOSTIKA

Fyzikalni vySetreni

Klinické pFiznaky z poruchy funkce SZ

Struma — pritomnost strumy je vzdy nutné ovérit sonograficky!!

Sonografické vysetreni

velikost — struma, fokalni zmény, struktura

struktura - znamky autoimunitniho zanétu

. - loziskove procesy




LABORATORNI VYSETRENI

sTSH

T4 neiofm T4ne&oﬁ4
R e Protilatky
i i i Anti TPO - proti peroxidaze
HYPoTYREGZA IHYPERWREOZA . weorvreoza  Anti Tg - proti thyreoglobulinu - jen pfi negativité anti TPO
T3 nebo T B Dlouhodobé sledovani Pl nema prognosticky vyznam! Neni nutno
s = wowea  Opakovat! (1x za 1-2 roky)
|
L hokiates TRAK - TSH-R-Ab (stim)
Il CAVE! Pouze GB toxikéza, sledovani dynamiky je ucelné
EUTVREOZA

Zdroj: doporuceny postup ,,Diagnostika a Iécba tyreopatii®. Novelizace 2015. Limanova Z. a kol. Spolechost vSeobecného Iékarstvi.




STRUMA

Nejcastéjsi priciny
zZvetseni stitné

Zlazy??




PRICINY ZVETSENI STITNE ZLAZY

1. — 2. Nedostatek jodu X chronicky autoimunitni zaneét stitné zlazy
Zlepseni suplementace j6dem
! vyskyt difusni eufunk&ni strumy
T vyskyt chronické autoimunni thyreoiditidy
(Némecek a kol., 2005)
X

3. Vrozené enzymatické defekty

4. Thyreotoxikoza Graves — Basedowova

Hill a Adamson, 1847,prvni
5. Nadory..... fotografie strumy. www.ganfyg.org




JOD

Doporuceny prijem jodu __ (UNICEF, ICCIDD, WHO, 2007)

(Assessment of iodine deficiency disorders and monitoring their
elimination.http://apps.who.int/iris/bitstream/10665/43781/1/9789241595827 eng.pdf)

Vék Doporuceny prijem jodu (ug/den)
Predskolni déti (0-5 let) 90

Skolni déti (6-12 let) 120

Dospivajici a dospéli (nad 12 let) 150

Téhotné a kojici zeny 250

hg



NEDOSTATEK JODU
»-IODINE DEFICIENCY DISEASE-*

! podet zemi s jodovym deficitem,

v roce 2007 a 2011 nebyla zaznamenana zemeé se zavaznym jodovym deficitem

37/128 statu dostatecna iodizace alespon v 90% domacnosti

39/128 statu iodizace pokryva méné nez 50% populace

70% domacnosti po celém svété ma pfristup k iodizované soli

(Zimmermann M.B., Andersson M. Update on iodine status worldwide, Current Opinion in Endocrinology, 2012,

Andersson M, Zimmermann M.B. ICCIDD, Global iodine nutrition: a remarkable leap forward in the past decade, 2012)




POLITIKA JODIZACE

Jodizace v CR od 50. let, zména 1994

Jodid (KI) — jodiCnan,
25 mg/kg — 35 mg/kg (20 — 34 mg/kg)

jodizace potravinarske soli i dalSich potravin
Nadbytek jodu
350 - 500 ug

,Spoustec” autoimunitnino onemocnéni

jodaci Tantigenicita TG




HYPOTYREOZA

 Vrozena

1. Dysgeneze stitné zlazy - 80-85% (ageneze, ektopie, hypoplazie)

2. Dyshormonogeneze

3. Centralni hypotyreéza (hypotalamus — hypofyza)




KONGENITALNI HYPOTYREOZA
KLINICKE PRIZNAKY (DYSGENEZE SZ)

Pri narozeni u 5-10% déti

rozvoj v prubéhu tydnu az 2- 3 mésicu
vyssi PH a PD

Oteviena mala fontanela
Protrahovany ikterus

snizena fyzicka aktivita, hybnost

hypotermie




KONGENITALNI HYPOTYREOZA
KLINICKE PRIZNAKY

* problémy s krmenim, nezajem o krmeni
e zacpa, zvraceni

* Myxedém dychacich cest — dechova tisen, perioralni
cyanoza

* myxedém, periorbitalni otoky

* makroglosie, Siroky a plochy kofen nosu
* opozdéné prorezavani zubli

« porucha rustu

* mentalni retardace

* hypotonie




SCREENING KONG. HYPOTYREOZY

* NejCastejSi lecitelna pricina PMR
- VV CR screening od roku 1985

* Incidence
-V CRvr. 2010-2018 1 : 3003 narozenych déti
* Celosvéetove 1: 3000-4000 narozenych déti

* TSH 48.-72. hodina sucha kapka (filtracni papir)

» Cave! Nezachyti centralni hypotyreozu!




ZISKANA HYPOTYREOZA
PRICINY

* Chronicka autoimunitni thyreoiditis
» Centralni hypotyreéza (TRH/TSH)
* Thyroidektomie

» Lécba 131

« Strumigeny (nadbytek jodu, kobalt)




AUTOIMUNITNI TYREOPATIE (AITD)
ETIOLOGIE A PATOGENEZE

« Genetické faktory (predispozice) (HLA systém)
« zevni prostredi (,,spoustéece*)

1. Infekcni faktory (biologické)

* Viry - enterovirus — coxsackie B, retroviry — GBT

- Bakterie — Yersinie, borreliea, .....

* 2. Fyzikalni a chemickeé faktory

 Léky -Amiodaron, léky obsahuijicijod, , RTG kontrastni
latky, psychofarmaka (lithium)

* lonizujici zareni, koureni... volné radikaly, chemické
toxiny

+ 3. psychicka zatéz a stres




AITD - KLASIFIKACE

» Chronicka autoimunitni thyreoiditis (CLT) — Th1 bunécéna autoimunitni odpoved’

« Hashimotova thyreoiditis (struma, uzlova prestavba)
« Chronicka lymf. Thyreoiditis bez strumy a/nebo atrofii
 Chronicka lymfocytarni thyreoiditis déti a adolescentu
» chronicka fibrozni varianta

» poporodni thyreoiditis

- Graves-Basedowova tyreotoxikoza — Th2 protilatkova odpovéed’

s




HYPOTYREOZA - KLINICKE PRIZNAKY

K (kuze) sucha hruba kuze, myxedém, makroglosie, otoky,
vlasy suche, hrubé, ochlupeni proridié
mékké otoky v obli¢eji, zazloutla ktize (pfiznak oteklého Eskymaka)

tuhé prosaklé predlokti (pfiznak plechového predlokti)

L (,,labor®) svalova slabost, unava, zména hlasu

M (metabolismus) | prirgstky na vaze (< hromadéni tekutiny v myxedému, hypometabolismus)

snizena chut k jidlu

obstipace, intolerance zimy....

N (nervove) zpomalenost, spavost

O (obéh) bradykardie




HYPOTYREOZA - KLINICKE PRIZNAKY
ODLISNOSTI DETSKEHO VEKU

* Snhizeni rustového tempa

* Opozd’'ovani puberty, kostniho zrani

* Ireverzibilni poskozeni CNS do 2 let




HYPERTYREOZA -PRICINY



HYPERTYREOZA - KLINICKE PRIZNAKY

16.0 18.0




DIABETES MELLITUS

Definice

skupina metabolickych onemocnéni charakterizovanych chronickou hyperglykémii

- Priciny

nedostatecna sekrece inzulinu

Nedostatecné pusobeni inzulinu (inzulinorezistence)

kombinaci obou predchozich pficin

Dusledky

NedostateCné pusobeni inzulinu v cilovych tkanich — odchylky metabolizmu sacharidu, tukt i proteina




DIABETES MELLITUS

* Definice

Van &4

- CENDA (Cesky narodni registr détského DM, CDS JEP)
« 395 noveé dg. deti/rok 2017

- 508 nove dg deti/rok 2022

* 482 nove dg deti/rok 2024

- diabeticka ketoacidéza (DKA) - 15% -70% déti s prvni manifestaci DM




DIABETES MELLITUS - KLASIFIKACE
(ADA 1997, WHO 1998)

* Typ | (juvenilni, IDDM...)

o destrukce 3 b.

« Typ Il (NIIDM, maturity onset)

o prevazne inzulinorezistence s relativnim nedostatkem inzulinu

* Gestacni diabetes mellitus

- DalSi specifické typy




CHARAKTERISTIKA DM L. A Il

Vék manifestace obvykle<30 let obvykle>40 let
Hmotnost Obezita neobvykla 80% obézni
Genetika Polygenni, HLA vazana Polygenni
Non HLA vazana
Protilatky proti B bb ++ -
Terapie inzulinem Trvala Obvykle neni potfeba
Komplikace Casté Casté
Frekvence (%) 90-95% 2% (kavkazska populace)

#



ETIOLOGIE DM |

* Imunogenni choroba -autoimunitni postizeni 3 bunky (inzulitida)
 Destrukce  bunék

* Protilatky:

 |CA (protilatky proti  bunce)

* |IA2 (proti tyrosin fosfataze)

« GADG5S (proti dekarboxylaze glutamové kyseliny)
* IAA (proti inzulinu)

« ZnT8 (proti zinkovému transportéru 8)




GENETICKE VLIVY A VLIVY PROSTREDI

- Geneticke vlivy

* Interakce fady genu , nejsilngjSi asociace s HLA (Human Leucocyte Antigen, hlavni histokompatibilni systém)
» riziko u pfibuznych prvniho fadu - 15x T

* Negenetické vlivy — vliv prostredi — ,,.spoustéce‘

« Sezonni vyskyt manifestace — vice zima, podzim
* Infekce — enteroviry (Coxsackievirus B)
* Nutricni — délka kojeni, kravské mléko, nitraty a nitrity...

» Faktory perinatalni a Casneho detstvi — vysSsi vék matky, omezeny kontakt s jinymi detmi....

* Hygienicka teorie.....




PATOFYZIOLOGIE DM |

- | sekrece inzulinu — katabolicky stav

 — mobilizace energie ze svalu a tuku (T lipolyza a T proteolyza)
- > T AMK a FFA v jatrech — T glukoneogeneze

- T ketogeneze

- { periferni utilizace glukozy a ketond

- T ketony (B hydroxybutyrat, acetoacetit) — metabolicka acidé6za,

* klinicky korelat - Kussmaulovo dychani




PRUBEH DM 1 A ROZVOJ KLINICKE MANIFESTACE

- postprandialni hyperglykémie

hyperglykémie na lacno -pozdni priznak, vystupnovana glukoneogeneze

glykosurie - renalni prah pro glukdozu (10 mmol/l)

osmoticka diuresa — polyurie, ztraty elektrolytt do moce,

dehydratace

« kompenzacni polydypsie




KLINICKA MANIFESTACE -NEURGENTNI

* No€ni enuréza po suchém intervalu (mylné povazovana za IMC)

* Chronicke ubytky na vaze (nebo nepribyvani na vaze u ditete v
dobé rustu)

» Drazdivost, zhorseni skolniho prospechu

* Perinealni candidéza (zejmena prepubertalni divky)
* Opakované kozni infekce

« Source: ISPAD Clinical Practice Consensus Guidelines 2022 . https://www.ispad.org/page/ISPADGuidelines2022




URGENTNI KLINICKA MANIFESTACE -DKA

- Dehydratace

» Nauzea, zvraceni, bolesti bricha (pripominajici NPB)

* Polyuria i pri znamkach dehydratace

« Ztrata hmotnosti — dehydratace, ztrata svalové hmoty, tuku

« Acetonemicky zapach z ust

 Kussmaulovo dychani (prohloubene), tachypnoe

* Porucha vedomi

- Sokovy stav (tachykardie, porucha periferniho prokrveni, periferni cyan6za)
» Hypotenze (pozdni a vzacny pfiznak u déti)

https://www.ispad.org/page/ISPADGuidelines2022




DKA - BIOCHEMICKA KRITERIA

* Hyperglykémie (glykemie >11 mmol/L)
*pH <7.3 nebo bikarbonat <15 mmol/L

» Ketonemie (3-hydroxybutyrat 23 mmol/L) nebo
Ketonurie

Source: ISPAD Clinical Practice Consensus Guidelines 2022. https://www.ispad.org/page/ISPADGuidelines2022




DIAGNOSTICKA KRITERIA DM
1. Hyperglykemie (211.1 mmol/L) a priznaky DM

* Nebo 2. Glykémie nalacno 27.0 mmol/L (plasma)

* Nebo 3. OGTT - glykémie za 2 hodiny po podani glukézy 211.1 mmol/L
* Nebo 4. HbA1c 26.5%b

* Nejasne pripady — opakované meéereni glykéemie!!!

* Glykémie na lacno/po jidle (2 hodiny) nebo glykemicky profil

* OGTT by nemeél byt indikovan, pokud je mozné DM diagnostikovat jinym
zpusobem (opakované méreni glykemie, glykémie nalacno) — po podani

 OGTT - diagnostika dalsich forem DM — typ 2, monogenni diabetes
* Protilatky GAD, IA2, IAA, ZnTS8,

o




TERAPIE DKA - CILE

* Rehydratace (ztraty ECF — stfedni DKA 5-7%, zavazna DKA 7-10%)
» Korekce acidozy (lecba bikarbonatem pH < 6,9)

» Postupneé snizit glykemii

 Korigovat ztraty iontu (Na, K)

* Prevence komplikaci [eCby DKA

* |Source: ISPAD Clinical Practice Consensus Guidelines 2022. https://www.ispad.org/page/ISPADGuidelines2022




DKA - REHYDRATACE

Volumexpanze (obéhova resuscitace)

0,9% fyziologicky roztok 10 ml/kg/30 — 60 min (10-20 ml/kg 0,9% FR na 1-2 hodiny)
Sok - bolus 20 ml/kg

Nasledna rehydratace

0,45 - 0,9 % saline or balancovany roztok (Plasmalyte)

+ pridany chlorid draselny (KCI), dinydrogenfore€nan draselny (KH2PO4)

nahrada ztrat tekutin béhem 24 az 48 hodin (50% prvnich 8 hodin, 50% dalSich 16 hodin)

« Source: ISPAD Clinical Practice Consensus Guidelines 2022. https://www.ispad.org/page/ISPADGuidelines2022

roztok 5% glukoézy - glykémie | 14 - 17 mmol/L




DKA- INSULIN

Kontinualni podani inzulinu i.v. min. 1 hodinu po zahajeni rehydratace

Davkovani: 0.05 - 0.1 unit/kg/h (50 j rychle pusobiciho inzulinu do 50 mL FR, 1 unit =1 mL)
Nepouzivat i.v. bolus na zaCatku |éCby; zvySené riziko edému mozku

Pokles glykémie o 2 - 5 mmol/L/h,

Cave!! Pokud G klesa velmi rychle (>5 mmol/L/h) po tvodni volumexpanzi, zvazit podani roztoku glukozy
I kdyz glykémie neklesla pod 17 mmol/L.

Pokud glykéemie rychleé klesa, nebo je nizka jeSte pred vymizenim DKA, 1 koncentraci glukozy, nesnizovat
davku inzulinu!

Glykémii udrzovat kolem 11 mmol/

» Source: ISPAD Clinical Practice Consensus Guidelines 2022. https://www.ispad.org/page/ISPADGuidelines2022




CILE TERAPIE DM 1

» Optimalni metabolicka kompenzace — prevence dlouhodobych chronickych
komplikaci

* Nizka variabilita Gly v prubéhu 24 hodin, bez hypoglykémii
* Glykémie nalacno 4.4 — 8 mmol/l
* Po jidle vzestup o 1-2 mmol/l, max. 3 mmol/l

« Source: ISPAD Clinical Practice Consensus Guidelines 2022. https://www.ispad.org/page/ISPADGuidelines2022




CILE TERAPIE DM 1

HBAIC CGM - 14 dni

< 53 mmol/mol - idealni kompenzace >70% v ocekavaném rozmezi (3,9 — 10 mmol/l)

< 48 mmol/mol (remise, vyuZiti pokrocCilych
technologii)

< 4% pod 3,9 mmol/l

< 1% pod 3 mmol/l

(drive 58 mmol/mol, resp. 53 nmol/mol)

< 25% nad 10 mmol/l
« < 5% nad 13,9 mmol/l
» Variabilita (%CV, < 36%)

Source: ISPAD Clinical Practice Consensus Guidelines 2022. https://www.ispad.org/page/ISPADGuidelines2022




DM I - FARMAKOLOGICKA LECBA
INZULINEM

Rezim bazalniho a prandialniho podavani inzulinu (subkutanni)

Dlouhodobé pusobici analoga inzulinu - 1-2 x denné

Nejméné 3 davky rychle pusobiciho inzulinu (analoga)

Fixni nebo flexibilni inzulinovy rezim ??77?7?

Davka: prepubertalni deti 0,7 — 1,4 IU/kg /den (parcialni remise < 0,5 [U/kg)
puberta 1,2 -2 IU/kg/den

30 — 50% denni davky — dlouhodobé pusobici analog

Lécba inzulinovou pumpou (Continuous subcutaneous insulin infusion [CSII])




NEFARMAKOLOGICKA LECBA - STRAVA

« Dietni doporuceni jsou zalozena na zasadach zdraveé vyzivy pro vSechny zdrave deti a
rodiny

» Cave! Jen 10% nemocnych s DM | vzdy dodrzi jidelni plan (prinejmensim z 90%) !

 Tri hlavni jidla s pestrym zastoupenim potravin vSech skupin, s primerenou zdravou
svacinou (pokud je potreba), zajisti prijem vsech esencialnich slozek stravy, primérenou
hmotnost




SELF- MONITORING GLYKEMIE

,Pravidelné mereni glykemie (papirkem glukometrem nebo kontinualni
monitoraci glukozy [CGM] nebo intermitentnim scanovanim glykémie CGM

[ISCGM, FGM])), je nezbytné pro dobrou kompenzaci diabetu v détskem
véku a dospivani”.

 Kontinualni monitorace (Continuous glucose monitoring,CGM)

 Skenovani - Flash glucose monitoring (FGM) (freestyle libre)

* Intermitentni méreni papirkem — glukometrem - 6 - 10 x/den




A NAKONEC NECO
Z HISTORIE
INZULINOVE
PUMPY.....




RUST DITETE

« Faktory prostredi

» Vyziva (malnutrice)
« Roéni obdobi (T rastové tempo na jafe a v 1ét&)
* Fyzicka aktivita

» Geneticke faktory

* VySka rodicu
« Pohlavi - muzi jsou v priuméru 013 cm vySSi nez Zeny

* Rasa
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MALY VZRUST

« Familiarni maly vzruist

* BA (kostni vek) neni opozdeny

» Rustové pasmo odpovida ocekavanému pasmu
« Cave! Nepoznana AD choroba malého rodice?
» Konstituéni opozdéni rustu a puberty

* Opozdené kostni zrani
« Opozdény nastup puberty u jinak zdravého ditete

* Familiarni vyskyt




MALY VZRUST - ENDOKRINNi PORUCHY

* Endokrinni choroby — | rustového tempal!

* 1.Deficit rustového hormonu

2. Hypotyreoza

» 3. Hyperkortizolemie




CHOROBY S PORUCHOU RUSTU

Psychosocialni ristova retardace
Nutricni - kwasiorkor, marasmus, mentalni retardace
Gastrointestinalni
a. malabsorpce — celiakie, IBD, cysticka fibroza
b. jaterni choroby - chronicka hepatitis, glykogenaozy...
Srdecni vady — zavazné VCC
Respiracni systém (cysticka fibroza)
Renalni onemocnéni (chronicka pyelonefritis, Fanconi sy, chronicka renalni insuficience)

Kostni metabolismus - krivice, vitamin D rezistentni rachitida, osteogenesis imperfecta,
achondroplazie, Turneruv sy)

_Genetické choroby — chromozomalni aberace




FGR (IUGR/SGA)

85% postnatalni catch up rust
15% postnatalni rustove selhani
Centralni distribuce tuku

Casna puberta

Casny metabolicky syndrom




Syndrom Noonanoveé

1: 1000 — 25000 zive narozenych deti
Dédi¢nost: AD, de novo, RASopatie — 8 genu

Maly vzrust

Mirna PMR

Turner — like syndrom
Pterygium colli

Vrozene srdecCni vady
Chlapci — retence varlat




Silver - Russell syndrom

1: 20 000

FGR
Postnatalni rustové selhani

Neprospivani

Typicka kraniofacialni dysmorfie —
Jrojuhelnikovy obliCej”
Hypoglykémie




PORUCHA RUSTU - VYSETRENI

1. Antropometrie

Vyska pod 3. percentilem A/nebo

Snizené rustové tempo (pod 25. percentil/pod 4 cm/rok)

2. Anamnéza

Prenatalni a perinatalni

Porodni hmotnost, délka, rustova krivka

Prijem stravy, stolice

Rodinna anamnéza malého vzrastu, opozdéni puberty




PORUCHA RUSTU - VYSETRENI

* FW, krevni obraz

* Biochemickeé vysetreni

* MocC — chemické, mikroskopické, event. kultivacni vysetreni

« T4, TSH

« IGF1

 Protilatky proti transglutaminaze

* Divky — cytogeneticke vysetreni

 RTG levé ruky — kostni vek

« Susp. deficit STH — dynamicke testy - klonidin, arginin, insulin...
* MRI CNS




DEFICIT STH - PRIZNAKY

 Novorozenci - hypoglykéemie

. - porodni delka a hmotnost jsou normalni

« VétSi déti - rustova porucha - | rustového tempa

. - relativni centralni obezita — centralni distribuce tuku
. - nezraly obliCej ("doll face, panenka"),

. - prominujici frontalni kosti, Siroky koren nosu

. - opozdeny BA a nastup puberty




DEFICIT STH - LECBA

rekombinantni STH dennée (1x tydné) s.c. vecCer

Indikace
Deficit STH

Turneruv syndrom

Chronické renalni selhani s rdstovou poruchou

Prader — Willi syndrom
FGR (SGA/IUGR) s postnatalnim rustovym selhanim

Syndrom Noonanove (RASopatie)
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