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Nejéastéjsim typem détské obezity, ktera se vyviji v disledku kombinace genetickych a environmentalnich faktord,
je obezita prosta. Pfi¢inou sekundarni obezity mohou byt, vedle vzacnych genetickych forem obezity a vlivu nékte-
rych 1éka, endokrinni choroby, mezi které patfi hypotyre6za, Cushingv syndrom, deficit ristového hormonu, hy-
pogonadismus, pseudohypoparatyredza typu la, inzulinom, hypotalamicka obezita a syndrom polycystickych ovarii.
Casné odhaleni endokrinni p¥iciny obezity vede ke snizeni morbidity a v nékterych pfipadech i mortality t&chto déti.
Ukolem lékare je tyto stavy mezi ostatnimi obéznimi détmi rozpoznat a fedit. PFi vySetFenti pficiny obezity je, vedle
rodinné a osobni anamnézy, daleZité klinické a laboratorni vysetfeni, zhodnoceni ristové kfivky a kfivky BMI (body
mass index). Popisujeme patofyziologické mechanismy odpovédné za rozvoj obezity u jednotlivych endokrinopatii,
typické klinické a laboratorni nélezy, patologické ristové kfivky a k¥ivky vyvoje BMI vedouci k jejich diagnéze.

Kliéova slova: sekundarni obezita, hypotyre6za, Cushingliv syndrom, deficit ristového hormonu, hypogonadismus,
pseudohypoparatyreéza typu la, inzulinom, hypotalamicka obezita, syndrom polycystickych ovarii

SUMMARY

Pomahacdova R, Paterova P, Nykodymova E, Sladkova E, Skalicka E, Sykora J. Endocrine causes of obesity in child-
hood and adolescence

The most common type of childhood obesity is simple obesity which develops as a result of a combination of certain
genetic and environmental factors. Secondary obesity is caused by rare genetic forms of obesity, by certain drugs
and by the following endocrine diseases: hypothyroidism, Cushing’s syndrome, growth hormone deficiency, hypo-
gonadism, pseudohypoparathyroidism type la, insulinoma, hypothalamic obesity and polycystic ovary syndrome.
Early detection of the endocrine cause of obesity leads to a reduction in morbidity and, in some cases, mortality in
these children. Doctors must diagnose secondary obesity, distinguish it from simple obesity, and treat it accordingly.
When examining causes of obesity, not only personal medical history, but also the family medical history is neces-
sary; clinical examination and the evaluation of the child’s growth curve and BMI (body mass index) are crucial. This
text describes pathophysiological mechanisms resulting in endocrinopathy-related obesity, as well as typical clinical
and laboratory findings, pathological growth and BMI curves confirming a specific endocrinopathy.
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Uvobp
Obezita je definovana zmnoZenim tukové tkané v organi-
smu. Celosvétova epidemie détské obezity je zpusobena
obezitogennim zevnim prostredim. S narustem détské obe-
zity soucasné stoupa prevalence metabolickych komplikaci,
které zahrnuji dyslipidemii, jaterni steat6zu, hypertenzi
a diabetes mellitus 2. typu. Obezita v détstvi a adolescenci je
rizikovym faktorem pro vyvoj obezity a kardiovaskularnich
chorob v dospélém véku.t=

K zajisténi primérené télesné hmotnosti je nutna rov-
novaha mezi prijmem a vydejem energie. Prijem energie je
dan dostupnosti stravy a individudlnim jidelnim chovanim.
Na vydeji energie se podili aktivni télesny pohyb a bazalni
termogeneze. K vyvoji nadvahy a obezity tedy dochazi pfi
pozitivni energetické bilanci, kdy energeticky prijem preva-
zuje nad energetickym vydejem.®39

Nejcastéjsim typem détské obezity je obezita prosta, kde
vedle genetickych faktort hraje roli narusené jidelni chova-
ni a nedostatek télesného pohybu. Pti¢inou sekundarni obe-
zity mohou byt, vedle vzacnych genetickych forem a vlivu
nékterych 1ékt, endokrinni choroby, mezi které patri hypo-
tyredza, Cushingtv syndrom (CS), deficit rustového hormo-
nu (RH), hypogonadismus, pseudohypoparatyreéza typu la
(PHP Ia), inzulinom, hypotalamicka obezita a syndrom poly-
cystickych ovarii.(4-9

Popisujeme patofyziologické mechanismy odpovédné
za rozvoj obezity u jednotlivych endokrinopatii, typické
klinické a laboratorni nalezy, patologické rustové krivky
a kiivky BMI (body mass index) vedouci k jejich diagnoze.

HYPOTYREQZA

Nejcastéjsi pri¢inou ziskané primarni hypotyreézy je chro-
nicka lymfocytarni tyreoiditida (CLT). K vyvoji nadvahy
a obezity vede tézka a dlouhotrvajici nekompenzovana
primarni hypofunkce stitné Zlazy, kdy vedle typicky vysoce
elevované hladiny TSH (tyreotropni hormon) je jiz snizena
hladina fT4 (volny thyroxin).®-246.?

Z patofyziologického hlediska se na vyvoji obezity podili
snizeny bazalni metabolismus s poklesem energetického vy-
deje a myxedém s ukladanim mukopolysacharidu v podkozi
aretenci vody.?4©

Mezi klinické symptomy tézké hypotyreézy patii, kro-
mé myxedému, progredujici BMI a naopak zpomalovani az
zastava rustu, unava, zpomalené psychomotorické tempo,
opozdéna puberta, nepravidelny menstruaéni cyklus, zimo-
mrivost, padani vlast, obstipace a kardialni symptomatolo-
gie s bradykardii, hypotenzi a perikardialnim vypotkem.®2?

S tézkymi klinickymi symptomy hypotyredézy prichazi
predevsim déti s atrofickymi formami CLT s nehmatnou
strumou, coz vede vétsinou k pozdni diagn6ze onemocné-
ni.®

Fotodokumentace demonstruje fenotyp 7letého pacien-
ta s tézkou primarni nekompenzovanou hypotyre6zou pri
atrofické formé CLT pred lé¢bou a pri 1é¢bé levothyroxi-
nem (obr. 1a 2). Rustova ktivka ukazuje zpomalovani rastu
od 5 let véku a urychleni rustu pfi lé¢bé (obr. 3).
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Obr. 1: Facies s my-
xedémem u 7letého
pacienta s tézkou ne-
kompenzovanou pri-
marni hypotyreézou
pri atrofické formé
chronické lymfocytar-
ni tyreoiditidy

(foto archiv autord)

Obr. 2: Normalizace
fenotypu s Gstu-

pem myxedému pFi
1é¢bé levothyroxinem
u 7letého pacienta

s tézkou primarni
hypotyreézou pFi
chronické lymfocytar-
ni tyreoiditidé

(foto archiv autor)
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Obr. 3: Ristova kFivka s ristovou retardaci u 7letého pacienta

s téZkou primarni hypotyreézou p¥i chronické lymfocytarni tyreoi-

ditidé. Od 5 let véku je patrny pfechod z 25. pod 3. percentil.

Pfi 1é¢bé levothyroxinem vidime ristovou akceleraci.
(foto archiv autor)
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CUSHINGUV SYNDROM

NIXe

Prevazujici pfi¢inou Cushingova syndromu u déti nad 5 let
véku je ACTH (adrenokortikotropni hormon) produkujici
mikroadenom hypofyzy (Cushingova nemoc), s hlavnim vy-
skytem v puberté a adolescenci.®1?

Z patofyziologického hlediska je pri¢inou hmotnostnich
prirtstka endogenni hyperkortizolismus, ktery vede ke zvy-
$ené lipogenezi nejen v oblasti obli¢eje, ale také v oblasti
centralni (abdomindlni) tkané a k hyperfagii.®-24©

Mezi klinické symptomy CS v détském véku patfi pro-
gredujici BMI, zpomalovani rustu, patologickd nadpro-
dukce adrendlnich androgenti s vyvojem predc¢asné izose-
xudlni pseudopuberty u chlapct, pred¢asné heterosexualni
pseudopuberty nebo hirsutismu u divek a opozdéna nebo
nepostupujici prava puberta. Dalsimi symptomy jsou mési-
covity obli¢ej, purpurové strie, hematomy, atrofie svalt, ar-
teridlni hypertenze s hypokalemii, porucha v sacharidovém

Obr. 4: 11lety pacient s plné
rozvinutym obrazem Cushin-
gova syndromu véetné obezity,
purpurovych strii, mésicovitého
obli¢eje, izosexualni pseudopu-
berty a poruchy ristu

(foto archiv autor)

Obr. 5: 13leta pacientka
v inicialni fizi onemocné-
ni s nedplnym obrazem
Cushingova syndromu.
Dominoval mésicovity
obli¢ej, zvySena tvorba
hematomi, opozdéna
puberta a porucha ristu.
(foto archiv autor)
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metabolismu, osteoporéza a vzacné psychické zmény s de-
presemi a poruchou spanku.®7810.1)

Pro diagn6zu CS svéd¢i naruseny diurnalni rytmus sekre-
ce kortizolu s chybénim fyziologického poklesu no¢ni hladi-
ny kortizolu v séru, vysoky odpad kortizolu mo¢i za 24 hodin
a chybéni adekvatni supresibility v hladiné kortizolu po po-
dani dexamethasonu. Zvysena nebo normalni hladina ACTH
ukazuje na centralni etiologii CS a suprimovana hladina
ACTH na pri¢inu v nadledving.?81m

V praxi se muzeme setkat s plné vyjadrenym klinickym
obrazem CS a s netplnym obrazem CS v inicialni fazi one-
mocnéni. Fotodokumentace (obr. 4) demonstruje 1lletého pa-
cienta s typickym obrazem CS vcetné obezity, purpurovych
strif, mésicovitého oblieje, se zndmkami izosexudlni pseu-
dopuberty s pokrocilym sexudlnim ochlupenim, nartstem
penisu, ale s prepubertalnimi testes. Riustova krivka ukazo-
vala zpomalovani ristu a sou¢asné progredujici BMI od 9 let
véku. Indikaci k vySetfeni u pacienta byla progredujici obezi-
ta. Fotodokumentace (obr. 5) naopak ukazuje nedplny obraz
CS u 13leté divky. Prvotni indikaci k vy$etieni byla svalova sla-
bost, deprese, porucha spanku a tézka arteriadlni hypertenze
s hypokalemii. V dobé stanoveni diagnézy v klinickém obraze
dominoval mésicovity obli¢ej, hirsutismus, zvy$ena tvorba
hematomit a opozdéna puberta. Strie se zac¢aly postupné tvo-
rit na dolnich koncetinach a abdominalné dochéazelo ke zvy-
Sené lipogenezi. Rustova kiivka ukazuje zpomalovani rustu
od 11 let véku (obr. 6).
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Obr. 6: Patologicka ristova kfivka se zpomalenim ristu 2 roky
pfed stanovenim diagnézy Cushingova syndromu u 13leté pacient-
ky s inicidlnimi symptomy onemocnéni (foto archiv autoru)



DEFICIT RUSTOVEHO HORMONU

Deficit raistového hormonu je vrozeny nebo ziskany a mtaze
byt izolovany nebo kombinovany s deficity dalsich hypofy-
zarnich hormont. Pfi¢inou vrozeného deficitu RH je poru-
cha morfogeneze hypofyzy (napf. septoopticka dysplazie)
nebo porucha diferenciace hypofyzy, nej¢astéji pri defektu
genu PROPI. Pfi¢inou ziskaného deficitu RH jsou nadory
stfedni ¢ary mozku, radioterapie, trauma nebo zanét.t?

RH hraje vyznamnou roli v regulaci energetického vyde-
je, télesného sloZeni, kostni denzity a tukového metabolis-
mu. RH stimuluje lipolyzu a proteosyntézu. Deficit RH proto
vede ke zméné v télesném slozeni s ubytkem svalové hmoty
anadbytkem tukové tkané v oblasti trupu, takZe tyto déti vy-
padaji jako obézni, ale jejich BMI mtize byt v normé. Neléce-
ny deficit RH provazi zvysené kardiovaskularni riziko, proto
dnes u tézkého deficitu pokrac¢ujeme v 1é¢bé redukovanou
davkou RH po ukoncéeni rustu.®24-9

Fotodokumentace ukazuje typickou zménu v télesném
sloZeni s nadbytkem tukové tkané v oblasti trupu a s abyt-
kem svalové hmoty u 15letého pacienta s panhypopituita-
rismem pfi cysté z Rathkeho vychlipky (obr. 7). Ke zméné
v télesném slozeni vedl tézky deficit rastového hormonu
a soucasné centralni hypogonadismus.

HYPOGONADISMUS

Pohlavni hormony podporuji mobilizaci visceralniho tuku,
ovliviiuji proteosyntézu a kostni denzitu. Jejich deficit vede
ke zméné v télesném slozeni s ibytkem svalové hmoty a roz-
vojem visceralni obezity s rizikem vyvoje metabolického
syndromu a s tim souvisejicim kardiovaskularnim rizikem.®

PSEUDOHYPOPARATYREOZA TYPU IA

PHP Ia je zptisobena inaktiva¢ni mutaci v genu GNAS1 kédu-
jicim a-podjednotku G-proteinu, ktery zprostiedkovava pie-
nos hormonalniho signalu v bunice. Pacienti maji rezistenci
vi¢i parathormonu (PTH), coZ se laboratorné projevi hy-
pokalcemii, hyperfosfatemii pti paradoxné vysoké hladiné
PTH a rezistenci k TSH, ktera vede k primarni hypotyreé6ze
vétsinou s mirnou elevaci TSH do 10 mIU/1 a nizsi hladinou
fT4. Mohou mit rezistenci k dalsim hormontum pusobicim
pres G-protein.146.7)

Z patofyziologického hlediska je pri¢inou ¢asného vyvoje
obezity od kojeneckého véku porucha na irovni melanokor-
tinového receptoru 4. typu (MCR4) anorexigenni osy, kdy je
v dasledku poruchy funkce a-podjednotky G-proteinu naru-
$ena fyziologicka postreceptorova signalizace. Fyziologicka
aktivace MCR4 vede ke snizenému prijmu potravy a ke zvy-
Senému energetickému vydeji, takze pacienti s PHP Ia maji
snizeny bazalni metabolismus a trpi hyperfagii.(?

Somatické odchylky u PHP Ia, které se nazyvaji Albrigh-
tova hereditarni osteodystrofie (AHO), zahrnuji kromé obe-
zity malou postavu, kulaty obli¢ej, kozni a podkozni kalcifi-
kace, zkracené predevsim IV. metakarpy a metatarzy, muze
byt pfitomen mentalni defekt a katarakta.®+6%12)
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Obr. 7: 15lety pacient s pan-
hypopituitarismem pfi cysté
z Rathkeho vychlipky. Typic-
ka zména v télesném sloZeni
s nadbytkem tukové tkané
adominalné a s Gbytkem
svalové hmoty v disledku
tézkého deficitu ristového
hormonu a pohlavnich hor-
monu pfi hypogonadismu.
(foto archiv autor)

|

Obr. 9: Kalcifikace v oblasti
paty u pacienta s pseudohy-
poparatyreézou typu la
(foto archiv autor)

Obr. 8: Pacientka s pseudo-
hypoparatyreézou typu la.
Typicky fenotyp s obezitou
a kulatym obli¢ejem

(foto archiv autor)

o

Obr. 10: Zkracené IV. metatar-
zy u pacientky s pseudohypo-
paratyreézou typu la

(foto archiv autor)
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Fotodokumentace demonstruje typicky fenotyp s obezi-
tou a kulatym obli¢ejem u pacientky s molekularné gene-
ticky potvrzenou PHP Ia (obr. 8). Kalcifikace v oblasti paty
a zkracené IV. metatarzy u pacientt jsou dal$imi priznaky
PHP Ia (obr. 9 a 10). U pacientky vedl k diagn6ze ¢asny vyvoj
obezity od kojeneckého véku, primarni hypotyredza nejasné
etiologie a drobné kalcifikace v oblasti stehna a paty verifi-
kované ve 3 letech véku. Laboratorni vyvoj rezistence k PTH
s hypokalcemii, hyperfosfatemii a elevaci PTH byl zachycen
ve 3 letech véku. Matka ditéte trpi pseudopseudohypopara-
tyre6zou s klinickymi znamkami AHO, ale bez pritomnosti
hormonalni rezistence.

HYPOTALAMICKA OBEZITA

K hypotalamické obezité vedou organické 1éze v oblasti III.
mozkové komory s poskozenim ventromedialniho hypotala-
mu, kde je uloZeno centrum sytosti, coz vede k hyperfagii.
Pri¢inou muze byt tumor nebo operaéni vykon v oblasti hy-
potalamu, radioterapie, zanét, vrozené vyvojové anomalie
nebo trauma.®>4% Pacienti s hypotalamickou obezitou maji
Casto dalsi endokrinopatie, jako je deficit rastového hormo-
nu, predéasna nebo opozdénd puberta a centralni diabetes
insipidus.® Hypotalamicka obezita se vyviji pfiblizné u 50 %
déti po operaci kraniofaryngeomu. %%

INZULINOM

Inzulinom (nezidiom) je ve vétsiné pripada benigni adenom
vychazejici z f-bunék Langerhansovych ostruvka produku-
jicich inzulin. Klasickym projevem jsou ranni la¢né hypogly-
kemie v dtsledku nekontrolované nadprodukece inzulinu.
Dominuji neuroglykopenické symptomy (bolesti hlavy, di-
plopie, zhorsené vidéni, zmény chovani, porucha reéi a po-
rucha védomi s kife¢emi). Méné ¢asto maji pacienti projevy
aktivace sympatoadrenalniho systému (poceni, palpitace,
tachykardie). Typicky je tstup potizi po poziti sacharidu.
Tézka hypoglykemie mtize mit fatalni nasledky.+?

Dlouhotrvajici hyperinzulinismus vede k hmotnostnim
prirastkam vlivem zvyseného energetického prijmu pfi opa-
kovanych hypoglykemiich a soucasné zvysené lipogeneze
prinadprodukei inzulinu.®>

SYNDROM POLYCYSTICKYCH OVARIi

Syndrom polycystickych ovarii (PCOS) je definovan jako
zvySena hladina androgent v kombinaci s nepravidelnym
menstruaénim cyklem ve smyslu oligomenorey nebo sekun-
darni amenorey. Diagnézu podporuje néalez typické morfo-
logie polycystickych vajeénikii. Mezi klinické znamky hyper-
androgenniho stavu patfi hirsutismus, akné nebo alopecie.
Obezita s rozvojem metabolického syndromu je pritomna
u 60 % pacientt s PCOS.©
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DISKUSE

Endokrinopatie tvori mezi détmi s nadvahou a obezitou mi-
noritni skupinu, ale diisledkem jejich pozdni diagnézy muze
byt vysoka morbidita a v nékterych pripadech mortalita je-
dince.®245-0

Pri vySetreni ditéte s vyvojem nadvahy a obezity je dulezi-
té, kromé anamnézy a klinického vysetfeni, zhodnoceni ris-
tové ktivky a kiivky vyvoje BMI. Zpomaleni rtistu a naopak
stoupajici BMI je typické pro tézkou nekompenzovanou
primarni hypotyreézu, Cushingtiv syndrom a deficit rtisto-
vého hormonu. Klinické vys$etfeni jiz muze vést k podezieni
na endokrinopatii (napf. cushingoidni habitus; myxedém
nebo struma u hypotyredzy; kozni a podkozni kalcifikace,
zkracené IV. metakarpy a metatarzy u PHP Ia).(:>467

Upozornujeme na atrofické formy CLT, kdy struma neni
hmatna a tyto déti proto vétsinou prichazijiz s téZkymi sym-
ptomy hypotyreo6zy véetné poruchy ristu (obr. 1a 3). Po nor-
malizaci hormonalnich hladin dochazi k rtistové akceleraci,
ale v peripubertalnim obdobi ¢asto vidime soucasné rychly
nastup puberty s moznym dopadem na nizsi finalni vysku
ditéte.

Obezita u déti s CS nemusi mit typicky abdominalni cha-
rakter, ale muze byt generalizovana (obr. 4). V détstvi a ado-
lescenci muzeme pacienty zachytit ve fazi plné rozvinutého
obrazu CS nebo v inicidlni fazi onemocnéni s netplné vyja-
dfenym klinickym obrazem. Zpomaleni rtstu a vyvoj mési-
covitého obli¢eje jsou prvnimi priznaky endogenniho hyper-
kortizolismu (obr. 5 a 6). Podle naseho pozorovani predchazi
vyvoji mésicovitého obli¢eje zpomaleni rustu, proto u déti
s rustovou retardaci nejasné etiologie je treba v diferencial-
ni diagndze zvazovat vyvoj endogenniho hyperkortizolismu.
V diagnéze CS muZze pomoci fotodokumentace ditéte potvr-
zujici vyvoj cushingoidniho habitu v ¢asovém obdobi.®®)

Lécba RH vede k normalizaci télesného slozeni s narus-
tem svalové hmoty a svalové sily, proto u malych déti s vro-
zenym deficitem RH vidime soucasné posun v jejich psy-
chomotorickém vyvoji. U tézkého deficitu RH pokra¢ujeme
v 1é¢bé po ukonceni ristu z metabolické indikace.

U ditéte s ¢asnym vyvojem obezity v kojeneckém véku
je v diferencialni diagnéze treba myslet na PHP Ia a pa-
trat po priznacich AHO a primarni hypotyreéze (obr. 8, 9
a 10). Primarni hypotyre6za byva u PHP Ia vétsinou mirna
s TSH do 10 mIU/1, ale z praxe upozornujeme na moznost
i vyznamné elevace TSH. Casné stanoveni diagnézy PHP Ia
umoznuje také podchytit vyvoj hypokalcemie, a zabranit tak
zivot ohrozujicim hypokalcemickym kie¢im.

Anamnéza tumoru, operace, vyvojové anomalie nebo ra-
dioterapie v oblasti hypotalamu je naopak suspektni z hypo-
talamické obezity. 245 Z praxe vime, Ze tento typ obezity lze
obtizné ovlivnit. U ditéte s ndhle vzniklou hyperfagii bychom
méli na moznost hypotalamické obezity myslet a zvazit pro-
vedeni magnetické rezonance mozku. Nezapominejme, Ze
malé nadory se mohou ¢asné projevit pouze endokrinni po-
ruchou bez nitrolebni hypertenze.



ZAVER

Pro prostou obezitu ditéte je typicka pozitivni rodinna zatéz
obezitou a zvy$ené BMI vétsinou jiz od batoleciho véku s po-
stupnou progresi do obezity. Naopak nahle vznikla a rych-
le progredujici nadvaha, obezita nebo zména v télesném
sloZeni s ubytkem svalové a nadbytkem tukové tkané muze
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