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Hypothalamo-hypofyzarni dysfunkce
po kraniocerebralnich traumatech a po
spontannim subarachnoidalnim krvaceni

Hypothalamo-Pituitary Dysfunction Following Traumatic Brain
Injury and Spontaneous Subarachnoid Haemorrhage

Souhrn

Clanek podava prehled o vyskytu endokrinnich poruch hypothalamo-hypofyzarni jednotky
po traumatech mozku a spontannim subarachnoidalnim krvaceni ve studiich publikovanych
v recenzovanych ¢asopisech. Poruchy neuroendokrinnich funkci po traumatech mozku (TBI)
a po spontdnnim subarachnoidalnim krvaceni (SAH) se ve vétsiné publikovanych studii, ze-
jména z poslednich deseti let, popisuji s podstatné vyssi frekvenci, nez se dfive soudilo. Po-
ruchy sekrece adenohypofyzéarnich hormont se vyskytuji po TBI az v 28,9 % a po SAH az
v 56,8 %. Diabetes insipidus centralis je pozorovan po TBI v akutni fazi v 26 % a v chronické
v 6,9 %. Nékteré studie z posledni doby tak zavazné nélezy nepotvrdily. Zatim nedokazeme
jasné urcit miru rizika potencidlnich neuroendokrinnich komplikaci u jednotlivych pacientd.
Pres publikovana doporuceni, poukazujici na mozné zavazné neuroendokrinni nasledky TBI
a SAH, se zda, Ze zatim neni témto moznym komplikacim uvedenych nitrolebnich afekci
vénovana v klinické praxi patfi¢na pozornost.

Abstract

The authors provide a review of observed hypothalamo-pituitary dysfunction following trau-
matic brain injury (TBI) and spontaneous subarachnoid haemorrhage (SAH) based on studies
published in peer-reviewed journals. In most of the studies published in the last ten years,
neuro-endocrine dysfunction after TBI and SAH appeared more often than previously. Im-
paired secretion of anterior pituitary hormones was diagnosed after TBI in up to 28.9% of
cases and after SAH in up to 56.8%. Diabetes insipidus centralis was observed after TBI in
acute phase in 26% and in chronic phase in 6.9%. Some recent studies did not confirm such
high frequency. Currently we cannot predict the potential risk of neuro-endocrine sequelae
of TBI'in the individual patient. Although guidelines for endocrine evaluation of patients after
TBI and SAH have been published, it appears that they have not yet become part of routine
practice.
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HYPOTHALAMO-HYPOFYZARNI DYSFUNKCE PO KRANIOCEREBRALNICH TRAUMATECH

Uvod

KraniocerebrdlIni traumata (v anglosaské
literatufe oznacovand ,traumatic brain
injury”, TBI) predstavuji zavazny zdravotni
problém. Incidence TBI je v Evropé uva-
déna 235/100 000 osob za rok [1]. Ohro-
Zujf jedince nejen ve fazi akutni, kdy jde
0 nejcastéjsi pri¢inu smrti a vazného po-
Skozeni zdravi v mladém véku, ale i svymi
dlouhodobymi nasledky. Subarachnoi-
dalni krvaceni (SAH) z aneuryzmatu se vy-
skytuje u 6-10 /100 000 osob roc¢né [2].
Prace z poslednich let ukazaly, Ze u obou
stavl je nutné myslet v akutni i chro-
nické fazi na moznost neuroendokrin-
nich dysfunkci s potencidlné zavaznymi
ddsledky [3]. Porucha kortikotropni osy
muUZe vyustit az v addisonskou krizi, ale
i deficit dalsich hypofyzarnich hormont
zdsadnim zpUsobem ovlivni kvalitu Zzi-
vota pacienta a muaZe pfispét k casnéjsi
mortalité. Zaludnost poruchy hypofyzar-
nich funkci spociva v nékdy nespecifické
nebo minimalni symptomatologii, ktera
mUZe byt pfisuzovana posttraumatické
stresové poruse — Unavnost, nevykonnost,
spavost, ztrata libida a pokles sexuélnich
funkci apod. Vétsina praci z poslednich let
v¢etné multicentrickych studii a metaana-
lyz [3] popisuje pomérné casty vyskyt neu-
roendokrinnich dysfunkci po TBI i SAH,
avsak prace Klose et al [4] z roku 2010
pfinasi rozporné nalezy oproti dosud pu-
blikovanym. V roce 2005 byla publiko-
vana mezinarodni doporuceni pro skri-
ning hypopituitarizmu po traumatickém
poskozeni mozku [5] a v CR existuje do-
poruceny postup Ceské endokrinologické
spole¢nosti vénovany diagnostice a 1é¢bé
u dospélych pacientl [6].

Poruchy sekrece hypofyzarnich hor-
mond byly popsany i po operacich mozku
vzddlenych od hypothalamu a hypo-
fyzy [7]. Predkladame aktualni prehled
z literatury vénované této problematice.

Frekvence vyskytu TBl a SAH

Incidence Uraz0 mozku déti, adolescentd
a mladych dospélych do 25 let je v pra-
méru 1,75/100 za jeden rok a z nich si
1/3 vyzada hospitalizaci. Stfedné tézka
az tézka poranéni tvori kolem 10 %. Nej-
Castéjsimi pficinami jsou ve véku 0-14 let
pady a od 15 do 25 let kontaktni sporty
a havéarie motorovych vozidel [8]. Ve Spo-
jeném krélovstvi Velké Britédnie a Sever-
niho Irska dochdzi k Urazdm hlavy pfi-
blizné u 180 déti na 100 000 obyvatel

rocné a z toho u 5,6 déti ma zranénf nej-
téZ3i stuper (Glasgow Coma Scale, GCS,
pod 8), vyzaduijici |éCeni na jednotce in-
tenzivni péce [9]. Vyskyt a etiologii kranio-
cerebralnich traumat u déti a adolescent(
v Ceské republice popsala Brichtové z FN
Brno — nejcastéjsi pricinou bylo srazeni
dopravnim prostfedkem (maximum vy-
skytu ve véku 7-10 let), upadnuti (maxi-
mum vyskytu ve skupiné 2—6 let), pad za
jizdy, autonehody, pad z vysky [10].

U dospélych je incidence tézkého pora-
néni mozku pfiblizné 30/100 000 obyva-
tel (5krat vyssi neZ u déti). Incidence leh-
kych TBI se odhaduje v dospélosti asi na
100-600/100 000 (rozptyl je dan rozdily
v definici) [11]. U dospélych jsou hlavni
pficinou TBI pady (28 %, zejména nad
75 let), druhé nejcastéjsi jsou Urazy pfi
autonehodé (20 %). Vyskyt, etiologické
faktory poranéni mozku a komplexni
zhodnoceni problematiky u dospélych
v CR publikovali Smreka et al [12].

Spontdnni subarachnoidalni krva-
ceni nastane kazdy rok u 6-10 osob ze
100 000 obyvatel [2].

Poruchy sekrece hormonti
adenohypofyzy v souvislosti

s TBl a SAH

Sekrece adenohypofyzérnich hormont je
regulovana releasing hormony hypotha-
lamu, a proto hovofime o tzv. hypotha-
lamo-hypofyzarni funkéni jednotce. Po-
rucha sekrece hypofyzarnich hormond
mUZe nastat na Urovni hypothalamu nebo
hypofyzy. Studie ukazaly, Ze pfi posuzo-
vani endokrinnich poruch po TBI a po
subarachnoidalnim krvacenf je nutné brat
v Uvahu casovy faktor. Nékteré poruchy
v akutni fazi jsou do urcité miry spole¢né
pro stresové stavy obecné a mohou mit
charakter tranzitorni funkéni poruchy.
Poruchy v akutni fazi nemusi tedy vzdy
pfimo signalizovat organické poskozeni
hypothalamo-hypofyzarni jednotky.

Akutni faze

Casné po Urazu stoupd sérovy kortizol,
ktery se v pribéhu nékolika dn normali-
zuje [13]. Pro aktivaci adrenokortikotropni
osy svédci i chybéjici supresibilita korti-
zolu po podani kortikosteroidd. V nékte-
rych studiich byla popsana pfinejmensim
prechodnd parcialni sekundarni adreno-
kortikalni insuficience (definovana plaz-
matickym kortizolem pod 15 pg/dl = 414
nmol/l) az u 50 % pacientl po stfedné

tézkém az tézkém TBI a tito pacienti méli
i niz8i TK a potrebovali vétsi podporu va-
zopresorickymi aminy [14]. U nemocnych
s vystupriovanou protrahovanou zanétli-
vou odpoveédi je v kritickém stavu popi-
sovana relativni parcidlni kortikosteroidni
insuficience vyvoland snizenou adreno-
kortikalni sekreci spolu s rezistenci tkanf
na kortikoidy. Podezfeni na ni vznika pre-
devsim u septickych pacientd Spatné re-
agujicich na podani tekutin a vazopreso-
rickych latek (Diagnosticka a terapeuticka
doporuceni byla publikovdna v roce
2008 [15]). V etiologii poruchy se uplat-
nuje zfejmé vice mechanizmu jako inhi-
bicni vliv TNFa. na Ucinek corticotropin
releasing faktoru na sekreci ACTH a na
pusobeni ACTH a angiotenzinu Il na se-
kreci adrenalnich bunék. Dale se zvaZuje
i mozny vliv deficitu substratu — LDL chole-
sterolu na snizenou sekreci kortizolu [16].
Vliv poddni kortikosteroidli na stav pa-
cientd s TBI zkoumala mezinarodni studie
MRC CRASH. Podavani metylprednizo-
lonu v prvych dvou dnech po TBI nasledky
u pacientl viak nejen Ze nezlepsilo, ale
naopak mortalita i riziko zavaznych na-
sledk( u pacientl stouply proti placebu
a studie byla pfedc¢asné zastavena [17].
Ve vztahu k sekreci kortikoid u pacientd
s TBI v akutni fazi je nutné upozornit na
inhibi¢ni plsobeni anestetika etomidatu
na steroidogenezi.

V akutni fazi po Urazu mozku je casty
obraz centralntho hypogonadizmu, ktery
se objevuje i pfi jinych zdvaznych stavech
(akutnich i v rdmci chronickych onemoc-
néni). Nékteré studie nachazely souvis-
lost mezi stupném zévaznosti TBI a mirou
poklesu testosteronu [13], jini autofi viak
tuto korelaci nepotvrdili [18]. Centralni
hypogonadizmus je moZné nahlizet jako
adaptacni reakci, ktera snizenim anabo-
licky pUsobiciho testosteronu redukuje
spotfebu energie.

Parametry tyroidalnich funkci v akutni
fazi po TBI vykazuji velmi rozdilné vy-
sledky. Typické je snizeni volného tri-
jodtyroninu (free T3, fT3) v rdmci tzv.
low T3 syndromu (euthyroid sick syn-
drome), nékdy i volného tyroxinu (free
T4, fT4) [19]. Data v3ak nejsou konzis-
tentni a nékdy jsou pozorovéany fT3 i fT4
v normé ¢&i dokonce zvySené. Stejné ne-
jednoznacné vysledky plati i pro TSH.
Podle nékterych praci je sniZzeni volnych
hormonu $titné Zlazy a TSH negativni pro-
gnosticky faktor [20].
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HYPOTHALAMO-HYPOFYZARNI DYSFUNKCE PO KRANIOCEREBRALNICH TRAUMATECH

Porusena osa Hormon
adrenokortikotropni  kortizol

tyreotropni tyroxin
gonadotropnf testosteron/estradiol
somatotropni rstovy hormon

Priznaky deficitu

Unava, snadna
unavitelnost,
vycerpanost pri
Zatézi

Unava, spavost,
zimomfivost,
obstipace

amenorea, poruchy
libida a pohlavnich
funkcf

snizeni vykonnosti,
socidlni izolovanost,
depresivita, pokles
kvality Zivota

Tab. 1. Klinické projevy poruchy hypofyzarnich funkci a jejich diagnostika.

Klinicky obraz

hypotenze,
hyponatremie,
hypoglykemie,
svalova slabost,
nauzea, zvraceni,
artralgie

bradykardie,
hypotenze,
myopatie, neuro-
patie, zmény hlasu,
bradypsychie, peri-
kard. vypotek, sucha
kaze, myxedem
oligo/amenorea,
infertilita, osteopo-
réza, pokles svalové
hmoty a snizenf
fyzické vykonnosti
viscerdlni obezita,
Ubytek svalové
hmoty, osteopenie/
/poroza, dyslipide-

Laboratorni nalezy

nizky plazmaticky kor-
tizol, snizena nebo
normalni hodnota
ACTH, hyponatremie,
anémie (normo-
cytarni, normo-
chromni), zvy3ena
urea, hypoglykemie,
eozinofilie

nizky volny tyroxin
(free T4) pfi nor-
malni hodnoté TSH,
anémie, elevace
kreatinin kindzy

nizka hodnota testo-
steronu/estradiolu
pfi normalnich ¢i
snizenych hladinach
LH a FSH

nizka sekrece GH,
nizka hodnota IGF-1
(cca v poloviné pri-
padu), zvyseni LDL
cholesterolu

Diagnostické
stimulacni testy
inzulinovy toleran¢nf
test, ACTH test, test
s glukagonem

TRH test

LH-RH test

inzulinovy toleran¢ni
test, argininovy test,
GHRH-argininovy
test, glukagonovy
test

mie, deprese

Vzestup sekrece rdstového hormonu
a prolaktinu v prvych dnech po TBI byl po-
zorovan ve studii Kinga et al [21]. Prolak-
tin byva rfazen mezi stresové hormony a je
pro néj typické zvyseni nad normu, aviak
mUze byt i snizen ¢ v normé. Néktefi au-
tofi pozorovali korelaci vzestupu PRL s tizi
traumatu [22].

V hojné citované praci Agha et al [23]
vénované poruchdm hypofyzy v akutni
fazi po traumatickém poskozeni mozku
byl hypokortikalizmus zjistén u 16 %
z 50 pacientl (hodnoceno glukagonovym
testem). Centralni hypotyredza se vyskytla
u jednoho pacienta, deficit rlstového hor-
monu (hodnoceny glukagonovym testem)
u deviti pacientt (18 %) a centralni hypo-
gonadizmus byl nalezen u 80 % pacientd.
U muzt vysla pozitivni korelace mezi GCS
a hladinou testosteronu. Hyperprolaktine-
mie se prokazala v 52 % [23].

Poruchy sekrece hormon
adenohypofyzy v delsim ¢asovém
odstupu od TBI a SAH

Porucha funkce hypothalamo-hypofy-
zarni jednotky se mdZe vyvinout i za fadu

meésict od Urazu ¢i spontanniho sub-
arachnoidalniho krvaceni.

V rekonvalescenci po zejména tézsich
Urazech mozku byvaji nékdy nespecifické
obtiZe, jakymi jsou Unava, deprese, ne-
vykonnost, které kromé posttraumatické
stresové poruchy mohou byt zplsobeny
poruchou hypofyzarnich funkci. Na moz-
nost neuroendokrinni dysfunkce je tfeba
myslet a podniknout adekvatni diagnos-
ticka i terapeuticka opatfeni. V tab. 1 uva-
dime symptomy typické pro poruchy jed-
notlivych os, laboratorni ndlezy a stru¢ny
prehled stimula¢nich testa.

Ze se jedna o nezanedbatelny problém,
potvrdila analyza studii z let 2000-2007
vénovana endokrinnim porucham u pa-
cientld po traumatickém poskozeni mozku
a po spontannim subarachnoidalnim krva-
ceni. Schneider et al [3] dosli k zavéru, Ze
riziko rozvoje hypopituitarizmu po TBI je
asi 27,5 %, pricemz u SAH dosahuje toto
riziko 47 %. Ve vétsiné pfipadd se jednalo
o poruchu funkce jedné osy. Obvykle vy-
chazi jako nejvulnerabilngjsi osy somato-
tropni a gonadotropni, avsak vysledky
studii se v otdzce Cetnosti poskozeni jed-

notlivych os pomérné znac¢né lisi. V casto
citované studii Agha et al [24] bylo pro-
spektivné vysetfeno 102 pacientll a po-
rucha alespori jedné osy byla zjisténa ve
28,4 %. Centralni hypokortikalizmus byl
prokdzan ve 22,5 %, hypotyredza v 1%,
centralni hypogonadizmus v 11,8 %, de-
ficit GH v 17,6 % pfipadd. Hyperprolakti-
nemie se vyskytla u 11,8 % pacient.

Aimaretti et al [25] vySetfili soubor
pacientl po traumatickém poskozeni
mozku i po spontannim subarachnoi-
dalnim krvaceni. Celkem bylo vy3etieno
102 pacientl (70 po TBI, 32 po SAH) Jed-
nalo se o prospektivni studii s vy3etfenim
v odstupu tfi mésict od Urazu/krvaceni
a s kontrolou po 12 mésicich. Hypo-
pituitarizmus v odstupu 12 mésict po TBI
byl prokazan ve 22,7 % pfipadd (z toho
v 5,7 % se jednalo o panhypopituitariz-
mus), U pacientd se subarachnoiddlnim
krvacenim byl parcidlni hypopituitariz-
mus po 12 mésicich od krvaceni zjistén
ve 37,5%, nikdy se nejednalo o pan-
hypopituitarizmus. V 6,25 % Slo o posti-
zeni dvou a vice os, v 31,25 % o izolova-
nou poruchu jedné z os.
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Recentné publikovali dansti autofi
Klose et al [4] nejvétsi studii zamérenou
na prevalenci hypopituitarizmu u 62 pa-
cientl po prodélaném SAH. Endokrinni
funkce byly hodnoceny dynamickymi
testy a podezfeni na deficit bylo podro-
beno konfirmacnim testiim. V akutni fazi
zjistili odchylky u 58 % pacientd (z 26).
Kortizol byl snizeny pod navrZzenou hra-
nici u kriticky nemocnych 276 nmol/| u tfi
pacientl z 26 (12 %) a centralni hypo-
gonadizmus u vsech kromé jednoho.
Obraz nizkého T3 pozorovali u 35 %, ale
volny T4 byl v normé u vsech. V chro-
nické fazi neprokézali autofi pfi takto
precizné usporddané studii hypopituita-
rizmus u Zadného z pacientll. Uvedena
studie naznacuje, Ze dfive publikované
relativné Casté neuroendokrinni poruchy
nemusi byt v chronické fazi po SAH tak
Cetné. Jak vysvétlit rozdilné nalezy proti
predchozim studiim s vyskytem hypo-
pituitarizmu v 38-45% [26-29]? Pficin
je zfejmé vice — pouZiti rozdilnych testd
a jinych postupl pfi testovani, rozdilné
normy a uplatnéni konfirmacnich testl
pfi podezieni na deficit.

Poruchy funkce adenohypofyzy

u déti

Vysledky studii zaméfenych na funkce
adenohypofyzy po TBI v détském véku
pfindseji nejednoznacné vysledky. Pro-
spektivni ro¢ni studie na 31 détech se
stfedné té&zkym az téZzkym traumatem
(GCS £ 12; primérné 6) zjistila hormo-
nalni dysfunkci v jednom meésici po trau-
matu u 15 %, v Sesti mésicich u 75 %
a v jednom roce ve 29 %. V jednom roce
z 21 déti mély tfi pfed¢asnou pubertu,
dvé hypotyredzu a jedno deficit rasto-
vého hormonu. Mnoho z dysfunkci zjis-
ténych pfi prvnich kontroldach mélo jen
lehky a tranzitorni charakter, nevyZado-
valo terapeuticky zasah a do jednoho
roku se upravilo [30]. V jiné, retrospek-
tivni studii [31] na 33 détech (pramérné
4,3 roky po TBI) autofi nezjistili Zadnou
klinicky vyznamnou endokrinopatii. K na-
sledkdm TBI u déti patfi pfedcasna pu-
berta a jeji vyskyt je vy33i u divek (54 vs
4,5 % u chlapcl) [32]. V CR zjistili Aleksi-
jevi¢ et al vyskyt neuroendokrinni dys-
fukce jako pozdni nasledek kranio-
cerebralniho traumatu u 16,7 % [33].
Prehledné problematiku posttraumatic-
kych hormonalnich poruch u déti ne-
davno publikovali Zapletalova et al [34].

Poruchy sekrece hormonu
neurohypofyzy

V retrospektivni analyze 102 pacientd
s TBI stfedné tézkém (9-13/15 GCS) nebo
tézkém (GCS 8/15 a méné) prokazali
Agha et al [35] diabetes insipidus centra-
lis (DI) ve 21,6 % v akutni posttraumatické
fazi a byl pfitomen predevsim u pacientd
s téz3im poskozenim a edémem mozku.
Syndrom nepfimérené sekrece vazopre-
sinu (SIADH) se rozvinul u 12,7 % pacientt
predevsim v prvnim tydnu po traumatu.
Hyponatremie zpUsobend cerebralnim
syndromem solné ztraty (CSWS) byla di-
agnostikovana pouze u jednoho pa-
cienta. V chronické fazi (median 17 mé-
sict) byl DI pfitomen u sedmi (6,9 %)
pacientl. U ostatnich DI vymizel. Vy33i
riziko trvalého DI bylo u pacientd s t&z-
$im TBI. V chronické fazi po TBI perzisto-
val SIADH pouze u jednoho pacienta s ob-
struk¢nim hydrocefalem. V jinych, starsich
studiich [36-39] jsou velké rozdily ve vy-
skytu SIADH po TBI od 2,3 do 36,6 %, vy-
plyvajici z rozdilnych diagnostickych krité-
rif a rdzné délky monitorovani. Bondanelli
et al v souboru 50 pacientd v chronické
fazi po TBI v poslednich péti letech nezjis-
tili u Zddného z nich DI [40]. Pfi hypona-
tremii v akutnf fazi po TBI s podezfenim
na SIADH je vZdy soucasné nutné vyloucit
akutni hypokortikalizmus [41].

U pacientd po SAH v jedné studii
Kreitschmann-Andermahr et al nepro-
kazali DI u zZaddného ze 40 pacientl [27],
v jiné Aimaretti et al diagnostikovali DI
u 6,25 % pacientl za tfi mésice a u 2,8 %
za rok po SAH [25].

Poruchy funkce neurohypofyzy

u déti

V recentné publikované prospektivni stu-
dii na 31 détech se stfedné tézkym az
tézkym poskozenim mozku (GCS < 12)
byl DI diagnostikovan u tfech pacientd
v akutni fazi a u vsech doslo k Gpravé do
pul roku [30]. V retrospektivni studii 33
pacientl (5,4-21,7 let; medidn 13,4 roku)
4,3 roky po TBI nebyl DI popsén u Zad-
ného pacienta [31]. Aleksijevi¢ et al pozo-
rovali v akutni posttraumatické fazi tran-
zitorni DI u tfech déti a SIADH téz u tfech
pacientl z 30 [33]. Lze shrnout, Ze poru-
chy sekrece vazopresinu jsou nejvice vy-
jadreny v akutni fazi, a to jak ve smyslu
rozvoje DI centralis, tak ve smyslu ne-
pfimérené zvysené sekrece charakteru
SIADH. SIADH odezni v ¢asné fazi. Vét-

Sina pfipadd DI se téZ upravi béhem dn(
az tydnd, ale nékteré pfipady pretrva-
vaji. Na oba tyto stavy i CSWS je nutné
v akutni fazi myslet. DI mdze znamenat
zavaznou Zivot ohrozujici situaci pfi po-
ruse hypothalamickych center signalizuji-
cich Zizen anebo pfi nedostatecném pfi-
jmu tekutin s rozvojem tézké dehydratace
a rozvratem vnitniho prostredi.

Mechanizmy traumatu

a patogeneze poskozeni
hypothalamu a hypofyzy

Na mechanizmy neuroendokrinni dys-
funkce po TBI usuzujeme z informaci,
které mame k dispozici z autopsif, z MR
nélezl i z prabéhu rozvoje deficitl. Neuro-
patologické studie popisuji poskozeni hy-
pothalamu a hypofyzy u pacientl zemre-
lych nasledkem TBI v 26,4-86 % [42-47].
V autopsiich jsou zjistovany makro-
a mikrohemoragie, infarzace anebo
fibrézy v oblasti hypothalamu a hypofyzy.
K infarzaci hypofyzy muze vést porucha
hypothalamo-hypofyzarniho portalniho
obéhu zéasobujiciho hypofyzu naptiklad
pfi zvySeni nitrolebniho tlaku. Pfimé me-
chanické prerusent stopky [6,48,49], frak-
tura baze lebni a komprese otokem patff
k dalsim mechanizmdm [50]. Rozsah po-
Skozeni se pohybuje od loZiskového posti-
Zeni s destrukci méné nez 10 % tkané az
po nekrézu cca 90 % hypofyzy [47]. Na
MR byva v akutni fazi pozorovano zvét-
Seni hypofyzy oproti kontrolni skuping,
ve 30 % s fokalnimi zménami pfi krva-
ceni nebo krvaceni do ischemie, pfipadné
parcialni pferuseni infundibula [51]. Ne-
davno publikovana studie ceskych au-
torG [52] nasla korelaci mezi hypopituita-
rizmem a nalezem ,,empty sella” na MR
v odstupu jednoho roku od traumatu.

Na rozvoji pozdniho posttraumatického
hypopituitarizmu se zfejmé uplatriuje
i spusténi autoimunitniho procesu. Tanri-
verdi et al [53] pozorovali signifikantné
vyssi vyskyt hypopituitarizmu (46,2 %)
u pacientd s autoprotilatkami proti hypo-
fyze (APA) ve srovnani se skupinou APA
negativnich.

Dosud neexistuji prace, které by se sys-
tematicky vénovaly patologickym na-
lezm v hypothalamo-hypofyzarni ob-
lasti u pacientdl po SAH. Na poskozeni
neuroendokrinnich funkci se mohou po-
dilet pfimé poskozeni krvacenim, ische-
mie a zanét zpUsobeny vazospazmem,
vzestup intrakranialniho tlaku, porucha
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perfuze mozku, lokalizovany ¢i genera-
lizovany edém mozku. K castéjsimu po-
skozeni hypothalamu dochazi pfi rupture
aneuryzmatu na arteriae communicans
anterior a posterior [54].

Rizikové faktory vzniku
endokrinnich poruch po TBI

a SAH

Glasgow Coma Scale (GCS) je nejcas-
téji pouzivanym kritériem pro posou-
zeni tize traumatického postizeni mozku
(v rozsahu 15-13 se trauma mozku hod-
noti jako lehké, 12-9 jako stfedné tézké
a 8-3 jako tézké). Dle nékterych praci
existuje asociace mezi stupném TBI a ri-
zikem vzniku poskozeni hypothalamo-
-hypofyzarnich funkci [55], jiné souvislost
mezi tizi traumatu a rizikem rozvoje poru-
chy funkce hypofyzy neshledaly [24]. Dalsi
studie nachazeji souvislost mezi zvysenym
intrakranialnim tlakem a rizikem rozvoje
hypopituitarizmu [56]. Byla téZ zjisténa
asociace mezi difuznim axonalnim posko-
zenim mozku, frakturou baze lebni a ri-
zikem vzniku endokrinnich poruch [57].
V jedné préci bylo vysledovano zvysené ri-
ziko rozvoje hypopituitarizmu s prodluzu-
jici se délkou pobytu na jednotce inten-
zivni péce [58].

U SAH nebyl dosud zadny prognosticky
faktor rozvoje neuroendokrinni poruchy
identifikovan. Nebyla potvrzena souvis-
lost s klinickym stavem (dle Hunt-Hessovy
stupnice) ani mnozstvim krve na CT (skére
dle Fishera) [3,27].

Doporuceni pro diagnostiku

a terapii neuroendokrinnich

poruch v souvislosti s TBl a SAH
Z praktického hlediska je u pacientl po
stfednim az vazném traumatu mozku in-
dikovdno vysetfeni hladiny plazmatic-
kého kortizolu v rannich hodinach v od-
stupu 1-7 dnl po drazu. Pokud je hladina
pod 200 nmol/l (event. 300 nmol/I dle
nékterych autorl), je indikovadna sub-
stitu¢ni lé¢ba kortikoidy s retestovanim
v odstupu 3-6 mésicd. Pokud je hla-
dina plazmatického kortizolu v pasmu
200-500 nmol/l, doporucuje se vyba-
vit pacienta informaci o nutnosti zajisténi
kortikoidy v zatéZzovych situacich a pa-
cienta retestovat v odstupu 3-6 mésicl
[6,27]. Pokud je v akutni fazi vyznamné
snizeny volny tyroxin (pod 8 pmol/l), je
také indikovano zahajeni hormonalni sub-
stituce. V ramci skriningu funkce neuro-

hypofyzy je v akutni fazi vysetfena natre-
mie a sledovana bilance tekutin.

V roce 2006 byla publikovana doporu-
¢eni Ceské endokrinologické spole¢nosti
tykajici se dlouhodobého sledovani do-
spélych pacientt po TBI [6]. Kromé zhod-
noceni v akutni fazi je indikovano vy-
Setfeni hypofyzarnich funkci u pacientl
po stfedné tézkém a tézkém traumatu
mozku v odstupu 6 a 12 mésicl. Dopo-
rucuje se vysetfit ranni kortizol, natremie,
osmolarita séra a moci, diuréza, volny ty-
roxin, prolaktin, IGF-1, gonadotropiny,
U muZd testosteron a u Zen estradiol. Sa-
mozrejmé plati nutnost bezodkladného
vysetfeni pfi rozvoji klinické ¢i laboratorni
symptomatologie suspektni z hypopitu-
itarizmu. V pfipadé potvrzeni je jedno-
znacné indikovana okamzita substitucni
lé¢ba pfi hypokortikalizmu a hypotyre-
6ze. U zbyvaijicich os je potfeba individu-
alni posouzeni.

Zaver

Rada studii prokézala, Ze trauma mozku
nebo subarachnoidalni krvaceni muze
vyvolat hypothalamo-hypofyzarni dys-
funkdi, i kdyz jsou rozdily ve frekvenci vy-
skytu jednotlivych poruch v rliznych studi-
ich. Porucha mize nastat jiz v akutni fazi,
ale také aZ opoZzdéné v odstupu tydnl az
mésicl ¢i let od prihody. Nékteré poru-
chy zjisténé v akutni fazi se mohou na-
opak ¢asem upravit. Dosud nedokaZzeme
presné identifikovat osoby nejvice ohro-
Zené neuroendokrinni dysfunkci. Proto
je nutné, aby vsichni lékari, ktefi pecuji
o pacienty po TBI a SAH, méli riziko endo-
krinnich poruch na zfeteli a indikovali po-
tfebna vysetfenf a ve spolupraci s endokri-
nology zahdjili v¢as adekvatni lé¢bu. Jde
o poruchy, které Ize 1éCit, a jejich spravna
diagnostika a Ié¢ba by mohla stav pa-
cientl po TBI a SAH zlepsit.
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