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Posttraumatický hypopituitarizmus  
u dětí a dospívajících

Post-traumatic Hypopituitarism in Children and Adolescents

Souhrn
Porucha hypothalamo-hypofyzární osy může u jedinců po středně těžkém až těžkém úrazu 
mozku významným způsobem ovlivňovat jejich morbiditu. Histopatologické studie prováděné 
post mortem prokázaly, že oblast hypothalamu a hypofýzy je značně vulnerabilní vůči zevním 
inzultům. Endokrinní změny v prvních hodinách a dnech po úrazu jsou obvykle přechodné 
a srovnatelné se změnami pozorovanými u jiných forem kritických stavů (tzv. sick syndrome). 
Častou a očekávanou komplikací je (obvykle) dočasná porucha vodního hospodářství (dia-
betes insipidus nebo syndrom nepřiměřené sekrece adiuretinu) v důsledku tranzitorní dys-
funkce neurohypofýzy. Hormonální změny, ke kterým dochází za měsíce až roky po úrazu, 
byly považovány za výjimečné. Tento pohled se změnil v průběhu uplynulého desetiletí, kdy 
četné studie prováděné u dospělých udávají prevalenci posttraumatického hypopituitarizmu 
mezi 23–69 %. U pediatrické populace je o výskytu a významu neuroendokrinní dysfunkce 
známo méně než u dospělých, přitom nepoznaná, a tedy neléčená hormonální porucha 
může významně a natrvalo negativně ovlivnit tělesný vývoj. Práce přináší základní informace 
o traumatem indukované hormonální dysfunkci u dětí a dospělých.

Abstract
Hypothalamic-pituitary axis failure significantly affects morbidity in subjects after moderate 
to severe brain injury. Post-mortem histopathological studies have demonstrated the vulne
rability of the hypothalamus and pituitary to external injury. Endocrine changes in the first 
hours and days after an accident are usually transient and comparable to those observed at 
other critical stages (known as “sick syndrome”). Frequent and expected complications usu-
ally include temporary disturbances of water metabolism. These changes may take the form 
of diabetes insipidus and can be identified as inappropriate antidiuretic hormone secretion 
syndrome. Both of these are consequences of transient neuropituitary dysfunction. Hormo-
nal changes that occur months or even years after an accident were once considered excep-
tional. This view has changed over the past decade in view of the results of several studies 
in adults that give the prevalence of post-traumatic hypopituitarism at between 23 and 
69%. Substantially less is known about the prevalence and implications for neuro-endocrine 
dysfunction in the pediatric population compared to that in adults. Untreated hormonal 
disturbances may have significant and permanent impacts upon a child’s mental and physi-
cal development. This article provides basic information about trauma-induced hormonal 
dysfunction in children and adults.
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lalok (neurohypofýza) není krví zásobován 
přes stopku, ale přes zadní hypofyzární ar­
terie, proto je méně vulnerabilní. Je zají­
mavé, že portální vény mohou i regenero­
vat, což vysvětluje existenci tzv. tranzitorní 
adenohypofyzární insuficience.

Cévní zásobení centrální oblasti ade­
nohypofýzy je zajišťováno krátkými por­
tálními cévami (kortikotropní buňky), její 
zevní část je vyživována (70–90 %) dlou­
hými portálními cévami (somatotropní 
a gonadotropní buňky) jdoucími přes dia­
fragma selly, které jsou více náchylné na 
mechanický inzult. Proto je nejčastěji po­
rušena tvorba růstového hormonu (STH) 
a gonadotropinů (GnH) [6] – tzv. hierar-
chie buněčné vulnerability (obr. 1).

Riziko postižení adenohypofýzy bylo po­
pisováno především u fraktur baze lební, 
ale je zřejmé, že častý výskyt je i u těžkých 
traumat bez postižení skeletu v důsledku 
zvýšeného nitrolebního tlaku [7]. Histopa­
tologické studie u pacientů zemřelých po 
mozkovém traumatu prováděné od roku 
1970 nevykazují jednotné nálezy. Anato­
mické léze hypothalamo-hypofyzární ob­
lasti jsou uváděny u 14–74 % zemřelých 
bez rozdílu věku  a potvrzují predispozici 
k postižení předního hypothalamu a ade­
nohypofýzy [8,9]. Děti separátně hodno­
ceny nebyly, přestože Harper zkoumal post 
mortem nálezy u 106 pacientů od 0,7 do 
85 let (38 % subjektů mělo ischemické 
a hemoragické léze v předním laloku hy­
pofýzy) [10]. Zatím není přesvědčivě proká­
záno, zda dětský mozek reaguje na sekun­
dární inzult odlišně od mozku dospělého. 
Teorii o zvýšené vulnerabilitě u pediatric­
kých pacientů potvrzují studie vývojové od­
lišnosti mitochondriálních funkcí nezralého 
mozku, které vedou k buněčné apoptóze 
po hypoxicko-ischemickém inzultu [11,12]. 
Zobrazovací metody (magnetická rezo­
nance nebo počítačová tomografie) prove­
dené u dospělých pacientů s prokázaným 
PTH vykazují nejčastěji hemoragické léze 
v hypothalamu (29 %), krvácení do zad­
ního laloku (26,3 %) a infarkty v předním 
laloku (25 %) podvěsku mozkového. Vzác­
nější je přerušení stopky hypofýzy (3,9 %) 
a infarkty v zadním laloku (1,3 %) [7].

Akutní poúrazová fáze
Neodkladná péče je logicky soustředěna na 
změny vyvolané traumatem a na zachování 
vitálních funkcí. V tomto období je hormo­
nální dysbalance vnímána především jako 
porucha vodního hospodářství. Hyperna­

Úvod
Úrazy mozku (TBI) u dětí a dospívajících jsou 
celosvětově považovány za závažný zdra­
votnický problém a jsou jednou z hlavních 
příčin závažné morbidity a mortality. V ze­
mích Evropské unie a USA je v průměru 
ročně zaznamenáno 250 případů na 100 
000 dětí a dospívajících. Incidence je dva­
krát vyšší u  chlapců než u  dívek. Nejpo­
četnější skupinou jsou adolescenti ve věku 
15–19 let a  druhý vrchol tvoří nejmladší 
děti do 5 let věku. Příčinou TBI jsou u men­
ších dětí především pády a fyzické týrání (u 
dětí 0–2 roků tzv. shaken baby syndrome 
vede ve více než 50 % k nejzávažnějším po­
raněním), u starších dětí sportovní aktivity 
a u adolescentů dopravní nehody [1–3]. Dů­
sledky středně těžkého až těžkého cerebrál­
ního poranění jsou často velmi závažné 
– od fyzického postižení přes psychické pro­
blémy a logické sociální důsledky. Porušení 
integrity a funkce hypothalamo-pituitárních 
struktur může vést k přechodné nebo trvalé 
neuroendokrinní dysfunkci a přispívat k ná­
sledné morbiditě u přeživších jedinců.

Historie
Zatímco asociace mezi poraněním mozku 
a rozvojem diabetes insipidus (DI) je známa 
od roku 1886 [4], posttraumatický hypopi­
tuitarizmus (PTH) byl popsán poprvé v roce 
1918 [5] a po dlouhá léta byl považován za 

výjimečný a referován pouze kazuisticky. 
Tento pohled se změnil v posledních 10 le­
tech, kdy četné studie prováděné u dospě­
lých pacientů po těžkých úrazech mozku 
prokázaly poměrně vysokou prevalenci 
traumatem indukované hormonální poru­
chy [6]. Sledování endokrinních funkcí při­
tom nepatří k algoritmu rutinní péče o pa­
cienty po úrazu mozku a posttraumatický 
hypopituitarizmus může být přehlédnut 
nebo být maskován dominujícími neuro­
logickými příznaky a obecnou poúrazovou 
symptomatologií (únava, porucha koncen­
trace, deprese...).

Mechanizmus vzniku 
neuroendokrinní poruchy
Hormonální porucha může vzniknout buď 
přímým zasažením hypothalamu či hypo­
fýzy včetně její stopky, nebo častěji ne­
přímo v  důsledku mozkové hypoxie, 
edému, krvácení anebo ischemie. Tupá 
uzavřená traumata jsou častější příčinou 
přímého ohrožení hypofýzy než penetru­
jící poranění, protože podvěsek mozkový 
je proti přímému inzultu chráněn tureckým 
sedlem. Velmi rizikovou oblastí je stopka, 
v níž probíhají arterie a portální vény, které 
jednak zásobují adenohypofýzu kyslíkem, 
jednak také přímo ovlivňují hormonální 
sekreci přívodem stimulačních nebo inhi­
bičních hypothalamických faktorů. Zadní 

Obr. 1. Schéma cévního zásobení a hormonální produkce v hypothalamu 
a v hypofýze (upraveno podle Pearson Education, Inc., publishing as Benja-
min Cummings).
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tremie provázející DI je známou komplikací 
akutního poúrazového stavu [13] a vysky-
tuje se zhruba u 26 % dospělých pacientů. 
Může být tranzitorní s  následnou remisí 
nebo dokonce přechodem do syndromu 
nepřiměřené sekrece adiuretinu (SIADH), 
který ale nakonec zhruba u 6 % nemoc-
ných přechází do trvalého DI (tzv. trojitá re-
akce). DI vyžaduje okamžitou suplementaci 
tekutin a léčbu adiuretinem (ADH). Při léčbě 
je nutné trvalé monitorování centrálního žil-
ního tlaku a natremie [14]. Při hyponatre-
mii může jít o SIADH nebo cerebrální 
syndrom solné ztráty (CSWS). Odlišení 
SIADH a CSWS je nezbytné, protože každá 
z klinických jednotek vykazuje odlišný tera-
peutický přístup (tab. 1) [15]: u SIADH re-
strikci tekutin a naopak hydrataci a dodávku 
elektrolytů u CSWS, při neúspěchu i podání 
mineralokortikoidů [16]. Incidence CSWS 
syndromu u neurochirurgických pediatric-
kých pacientů sledovaných 72 hod po úrazu 
se pohybuje kolem 10 % [17,18].

Ostatní hormonální změny, k nimž do-
chází několik hodin po úrazu, jsou srov-
natelné se změnami hypothalamo-hypo-
fyzární osy pozorovanými u  jiných forem 
kritických stavů (tzv. sick syndrome nebo 
wasting syndrome). Není zcela jasné, zda 
k nim dochází v důsledku přímých struk-
turálních změn nebo (a to je pravděpo-
dobnější) jsou spíše výrazem adaptivních 
změn organizmu. Uznávanou hypotézou 
je inhibice sekrece anabolických hormonů – 
tyreotropinu (TSH), GnH a STH, která vede 
k redukci výdaje energie a zachování meta-
bolických zdrojů nutných k udržení funkcí 
pro život důležitých orgánů, jako je mozek, 
kardiovaskulární systém, ledviny apod. Stre-
sové hormony, jako prolaktin (PRL), kortiko-
tropin (ACTH), bývají naopak zvýšené [19].

U většiny pacientů jsou tyto změny tran-
zitorní a nevyžadují, s výjimkou  porušené 
tvorby vazopresinu, žádnou léčbu.

Pozdní fáze
Souvislost pozdních následků po úrazu 
mozku s následnou hormonální poruchou je 
často opomíjena, přestože výsledky četných 
retrospektivních a ojedinělých prospektiv-
ních longitudinálních studií u  dospělých 
vykazují prevalenci vzniku poruchy alespoň 
jedné hormonální osy mezi 28–69  % 
(tab. 2). Klinická diagnostika PTH je u do-
spělých obtížnější než u dětí, protože sym-
ptomy jsou obvykle neurčité (únava, po-
ruchy koncentrace, nárůst hmotnosti, 
poruchy sexuální apetence...) a mohou být 

skryté za neurologickou symptomatologií 
nebo dávány do souvislosti s  psychickým 
traumatem (tab. 3). Z Bevengovy metaana-
lýzy [6] z roku 2000 vyplývá, že k manifes-
taci hormonálního deficitu dochází nejčas-
těji během 6 až 12 měsíců po úrazu, ale 
není vyloučen i  interval několika týdnů až 
několika let. Nejčastěji bývá postižena osa 
somatotropní a gonadotropní. Nebylo pro-
kázáno, že tíže úrazu je v přímé korelaci se 
vznikem endokrinní poruchy. Hodnocené 
skupiny byly poměrně rozdílné s ohledem 
na věk pacientů a interval od úrazu.

U pediatrické (dětské a adolescentní) 
populace jsou projevy endokrinní dys-
funkce nápadnější – zasahují obvykle růst 
a pohlavní vývoj, ale podobně jako u dospě-
lých se mohou částečné hormonální endo-
krinní deficity projevovat velmi nenápadně. 
Rozhodně je o výskytu PTH u dětí a  jeho 
vlivu na morbiditu a mortalitu známo ještě 
méně než u dospělých, stejně jako o mož-
nostech a efektu léčby. Z výsledků publiko-
vaných retrospektivních studií je zřejmé, že 
frekvence PTH je u dětí významně nižší než 
u dospělých [20–23]. Tyto nálezy z části po-

tvrzuje i Pfizer International Growth Study 
(KIGS), která shromažďuje v rámci farmako-
epidemiologického registru údaje o pacien-
tech s deficitem růstového hormonu. V roce 
2008 byly publikovány údaje o zhruba 62 
000 dětských a adolescentních pacientech 
léčených somatotropním hormonem, mezi 
kterými bylo pouze 141 jedinců, u nichž byl 
deficit růstového hormonu zapříčiněn moz-
kovým úrazem [24]. Důvodem může být 
větší odolnost dětského mozku vůči zevním 
inzultům, ale tento předpoklad nemá oporu 
v nálezech postmortem, kde jsou struktu-
rální změny stejné u dětí jako u dospělých, 
nebo ve studiích, které naopak prokazují, že 
dětský mozek má menší reparační a rege-
nerační schopnosti [11,12].

Pravděpodobnější se jeví skutečnost, 
že většina dětí po mozkových úrazech 
není z  tohoto hlediska systematicky sle-
dována, a podobně jako u dospělých je 
možná hormonální insuficience masko-
vána všeobecnou poúrazovou symptoma-
tologií nebo neurologickými příznaky, na 
něž je soustředěna následná péče. Situ-
ace u dětí je závažnější, protože u jedince 

Tab. 1. Klinické a laboratorní ukazatele u syndromu nepřiměření sekrece 
adiuretinu (SIADH) a cerebrálního syndromu solné ztráty (CSWS) [16].

Parametr	 SIADH	 CSWS

hmotnost pacienta	 stabilní/zvýšená	 stabilní/snížená
natrium v séru	 snížené	 snížené
osmolalita plazmy	 snížená	 snížená
natrium v moči	 zvýšené	 zvýšené
osmolalita moči	 zvýšené	 zvýšené
diuréza	 normální/snížená	 normální/zvýšená
objem extracelulární tek.	 zvýšený	 snížený
hamatokrit	 normální	 zvýšený
urea	 snížená	 zvýšená
kalium v séru	 snížené	 zvýšené
kyselina močová	 normální	 normální/zvýšená
renin	 suprimován	 normální/zvýšený

Tab. 2. Posttraumatický hypopituitarizmus u dospělých [6].

Autor (rok)	 Počet	 Věk	 Doba od	 Prevalence horm.  
	 pacientů (M/F) 	 (roky)	 úrazu (měsíce)	 poruchy (%)

Kelly (2000)	 22 (4,5)	 20–52	 3–254	 36,4
Liberman (2001)	 70 (1,5)	 18–58	 1–254	 68,5
Bondanelli (2004)	 50 (4,0)	 20–87	 12–60	 54,0
Aimaretti (2004)	 100 (1,7)	 37 ± 2	 3	 35,0
Agha (2004)	 102 (5,7)	 15–65	 6–36	 28,4

Celkem	 344	  	  	 průměr 42,7
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Tab. 3. Hormony předního laloku hypofýzy a hlavní symptomy provázející poruchu jejich tvorby.

Adenohypofýza – 
typ buněk (podíl)

Produkt sekrece Cílový orgán Symptomy porušené sekrece

somatotrofní (50 %)
růstový hormon 

(STH)
muskuloskeletální 

systém

změny tělesného složení (↑↑ tuku, ↓ sval. hm.), osteoporóza
snížená fyzická a psychická výkonnost
změny psychiky, horší kvalita života

zvýšení rizikových faktorů aterosklerózy 
porucha růstu (u dětí)

laktotrofní (10–25 %) prolaktin (PRL) prsní žláza a ovaria
hyperprolaktinemie 

galaktorea, u žen amenorhea

gonadotrofní (10–15 %)
folikulostimulační 

hormon (FSH), lutei-
nizační hormon (LH)

pohlavní žlázy
snížení libida, poruchy potence, infertilita 

u žen amenorhea, osteoporóza 
poruchy dospívání (u adolescentů)

tyreotrofní (3–5 %) tyreotropin (TSH) štítná žláza
nadváha, únava, deprese 

suchá kůže 
poruchy kognitivních funkcí

kortikotrofní (15–20 %)
adrenokortikotrofní 

hormon (ACTH)
kůra nadledvin

hubnutí, svalová slabost, hyperpigmentace 
psychické poruchy: deprese, anxieta 

únava, apatie
nauzea, zvracení při stresu

s nedokončeným tělesným vývojem může 
nepoznaná, a tedy neléčená hormonální 
porucha významně a natrvalo negativně 
ovlivnit tělesný růst, pohlavní dozrávání 
a neurokognitivní funkce.

Závěr
Dlouhodobé následky mozkových úrazů jsou 
komplexnější než se dříve předpokládalo. 
Jedním z nich může být i hormonální poru-
cha, která se může projevit v akutní i pozdní 
posttraumatické fázi a být přechodná nebo 
trvalá. Především u  dětských pacientů je 
nutné hormonální poruchu včas diagnosti-
kovat. Nejčastěji bývá postižena osa gona-
dotropní a somatotropní, které základním 
způsobem ovlivňují růst a pohlavní vývoj. Ke 
klinickým příznakům patří především zpo-
malení růstového tempa a předčasný (čas-
těji) nebo opožděný nástup dospívání, jak 
jsme se přesvědčili u našeho retrospektivně 
sledovaného souboru pacientů.

Vzhledem k prokázané vysoké prevalenci 
PTH je nutné zařadit do algoritmu péče o pa-
cienty po úrazech mozku i endokrinologické 
vyšetření. U každého dětského a  adoles-
centního pacienta po kraniocerebrálním po-
ranění by mělo být nejen posouzeno, zda 
jeho tělesný vývoj odpovídá věku, ale také 
provedeno alespoň základní hormonální vy-
šetření, a to jak v akutní fázi, tak i v časo-
vém odstupu (optimálně 6–12 měsíců) bez 
ohledu na jeho klinický stav.

Adekvátní hormonální léčba může vý-
znamným způsobem zlepšit kvalitu života 
a ovlivnit proces úzdravy.
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