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Poruchy funkce stitné zZlazy jsou vedle diabetes mellitus nejcastéjsi endokrinopatii. Kromé celkovych a lokalnich pfiznaku se dysfunkce
stitné zlazy projevuje neuromuskularnimi poruchami. U hypotyreézy je udava ptiblizné 79 % a u hypertyreézy 67 % nemocnych. Hypoty-
redza zplisobuje proximalni myopatii se svalovou ztuhlosti a myalgiemi, distalni senzitivni a motorickou axonalni neuropatii a syndrom
karpalniho tunelu. U hypertyre6zy mezi nejcastéjsi formy svalového postiZeni patii tyreotoxicka myopatie, tyreotoxicka periodicka
paralyza a endokrinni orbitopatie (oftalmopatie). Postizeni perifernich nervi se mize projevit ve formé senzitivni a motorické axonalni
neuropatie. Neuromuskularni poruchy u dysfunkce stitné zlazy jsou reverzibilni a véasna diagnostika a Ié¢ba nemoci stitné Zlazy vede
ve vétsiné pfipadut k upravé neuromuskularnich funkci.
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Neuromuscular disorders in thyroid disease

Thyroid gland dysfunction is beside diabetes mellitus the most common endocrinopathy. Both hypothyroidism and hyperthyroidism
may cause signs and symptoms of neuromuscular dysfunction. Hypothyroidism is associated with clinical neuromuscular features in
79 % and hyperthyroidism in 67 % patients. Proximal myopathy, sensorimotor axonal neuropathy and carpal tunnel syndrome are the
most common disorders in hypothyroidism. Hyperthyroidism (Graves Basedow disease) may cause hyperthyroid myopathy, thyrotoxic
periodic paralysis and thyroid-associated ophtalmopathy. Peripheral sensorimotor neuropathy is rare. Neuromuscular symptoms and

signs usually recover completely when thyroid gland dysfunction is corrected.
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Seznam zkratek:

ALS - amyotrofickd laterdInf skleréza

CK — kreatinkindza

hCG - humanni choriovy gonadotropin
EMG - elektromyografie

HPP — hypokalemicka periodickd paralyza
PAD - peroréIni antidiabetika

MUP - potencidl motorické jednotky

T3 — trijodtyronin

T4 — tyroxin

TSH — tyroid-stimulating hormon, tyrotropin
TRH — tyrotropin-releasing hormon, tyroliberin
SNAP - senzitivni nervovy akéni potencidl

Uvod

Poruchy funkce stitné zlazy patfi, vedle
diabetes mellitus, mezi nej¢astéjsi endokri-
nopatie. Onemocneéni stitné Zldzy postihu-
je asi 5-6% populace s maximem vyskytu
u zen mezi 30-50 rokem Zivota (Boleart,
2005; Vanderpump, 1995; Sarapatkovd, 2006).
Poruchy funkce stitné 7lazy jsou dany zménou
sekrece jejich hormond (T-hormony) z riznych
piicin. Stitna zlaza produkuje hormon tyroxin
(T4), ktery je dale konvertovan na aktivnéjsi
trijodtyronin (T3). Hormony stitné zladzy hraji
zasadnf roli ve tkdnovém metabolizmu a pfi
VYVOji organizmu.

Zé&kladni poruchy funkce stitné zlazy
|ze rozdélit na hypertyredzu a hypotyredzu.

Prevalence hypertyredzy je u zen 1,9%, u muzd
0,19% a prevalence hypotyredzy je u zen 1,4 %,
u muzd 0,1 %. Velmi casté jsou subklinické formy
tyreopatif — subklinicka hypotyredza postihuje
2-6% populace a subklinickd hypertyredza
postihuje 0,2-3,2 % populace (Drbalova, 2011).
V oblastech s nedostatkem jodu se vyskytuji
endemicky kongenitaIni formy hypotyredzy,
které vedou k vyvojové poruse-kretenizmu,
jehoZ prevalence je ve Spojenych statech
a v Evropé 1:4000 novorozencd.

Priciny hypertyredzy mohou byt periferni
nebo centrélni, déle ektopické a kone¢né muize
byt hypertyredza zpUsobena nadprodukci hCG
(tabulka 1).

Priciny hypotyredzy jsou rozdélené do tif
skupin — primarni (perifernf), kdy pficina je pfimo

Tabulka 1. Priciny hypertyredzy (Brunové, 2009)

Nejcastéjsi priciny

m toxicka difuzni struma — Gravesova-Basedowova
nemoc

m toxicky adenom

m polynoddzni struma

m De Quervainova tyreoiditida

m nebolestiva tyreoiditida

m jatrogenni pficiny, polékova

Méné casté priciny

m inicidlni faze Hashimotovy tyreoiditidy

m poporodni tyreoiditida

m struma ovarii, trofoblastovy tumor

m metastazy karcinomu $titné Zldzy

m TSH - produkujici adenom hypofyzy
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ve stitné Zlaze a zpUsobuje nedostatek hormond
stitné zIazy, déle sekundarni (centralnf), kdy pfi-
¢ina je v hypofyze (nedostatek TSH) a konec¢né
tercidrni (centralni), kdy pficina je v hypotalamu
(nedostatek TRH) (tabulka 2).

Poruchy stitné Zldzy ovliviuji funkci i struk-
turu mnoha orgadnt v lidském téle a pfiznaky
tyreopatie Ize rozdélit na lokdlni a systémo-
vé (tabulka 3). Nejcastéjsi lokdlIni pfiznaky

Tabulka 2. Priciny hypotyredzy (Brunova, 2009)

Primdrni hypotyreéza

Nedostatecnd produkce hormonu stitnou Zldzou

m ageneze stitné zlazy

kongenitalni poruchy tvorby hormonu
ektopicka stitna Zlaza

chronicka autoimunitni tyreoiditida Hashimotova
subakutni virova tyreoiditida

poporodni tyreoiditida

destrukce stitné zlazy (po tyreoidektomii, po ak-
tinoterapii, po lé¢bé radiojodem)

m stav po zevni radioterapii krku

m nadbytek nebo nedostatek jédu v potravé

m polékovd

Sekunddrni hypotyreéza

Nedostatecnd produkce TSH adenohypofyzou

m poporodni nekréza hypofyzy (Sheehan(v syn-
drom)

poranéni hlavy

primarni nddory hypofyzy

metastazy hypofyzy

aneuryzma

m stav po operaci hypofyzy
Tercidrni-hypotalamickd hypotyreéza

m nedostatecnd tvorba TRH hypotalamem
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Tabulka 3. Piehled systémovych poruch u tyreopatif (Brunova, 2009)

Hypertyreéza

metabolické (hubnuti, zvysena tvorba tepla, urychlend peristaltika)

kozni (tepld, vihka, rychle se mastici kize, vypaddvani viasd)
neuropsychiatrické (zrychlené psychomotorické tempo, tremor)
kardiologické (arytmie, tachykardie)

ocni (zvyseny lesk)

Hypotyreéza

metabolické (Unava, zimomfivost, nadvéha, obstipace)

kozni (suchd kdze na predlokti, myxedém, chrapot)
kardiologické (bradykardie, arytmie, perikardidIni vypotek)
urogynekologické (impotence u muzy, sterilita zen, amenorea)
neuropsychiatrické (apatie, bradypsychie, letargie, spavost)

pfedstavuje struma a endokrinni orbito-
patie (oftalmopatie). Pfehled systémovych
poruch u tyreopatif podava tabulka 3.

Neuromuskularni
poruchy u hypotyreézy
Hypotyredza a poruchy kosternich svald

Patogeneze myopatie pfi hypotyredze nenf
dosud jasna. Patogenetickych faktord, kterymi
hypotyredza vyvolava poruchy funkce v kos-
ternich svalech, je nékolik. Za vyznamné se
povazuje snizeni spotreby kysliku a bazalniho
metabolizmu v ddsledku poklesu nejen mito-
chondridlnf oxidativni kapacity, ale téZ oxidativni
aktivity svalovych enzymd a spotfeby glukdzy,
coz pUsobf utlum kontrakci, slabost a myalgie.
Dalsim dusledkem hypotyredzy je porucha gly-
kogenolyzy, kterd vede k akumulaci glykogenu
ve tkéni a tim k hypoglykémii. Klesé pocet 3
adrenergnich receptorl ve svalech, coz vede
k poruse glykogenolyzy a ke klinickym proje-
vlm v podobé svalové Unavy a Castych kfeci.
Déle se snizuje aktivita Na-K ATP&zy a resorpce
Na+ iontd v distalnim renalnim tubulu, ktera
vede k hypovolémii, ke snizenf srde¢niho vydeje
a ke vzniku myokymii. Prodluzuje se relaxacnf
¢as u reflexu Achillovy slachy, coz reflektuje spise
zpomalené vychytavani Ca2+ iontl sarkoplaz-
matickym retikulem, a tim zpomalenf svalové
kontrakce, nez vliv mechanického faktoru pro-
saknuti a zbytnéni pojivové tkdné v kosternim
svalu (Orrel, 2007; Al-Shekhlee, 2002).

Klinické pfiznaky myopatie pfi hypotyredze
jsou lokalizované vétsinou proximalné pelvi-
femoralné v podobé svalové slabosti, myalgif
a svalové ztuhlosti, zvlasté po cvi¢eni nebo po
expoxzici chladu. Evidentni svalova slabost je asi
u 1/3 nemocnych, vyjimecné mize postihnout
respiracni svaly nebo vést az k rabdomyolyze
(Bednatik, 2010). Slabost koreluje s délkou a tizi
hypotyredzy. U nelécené hypotyredzy se mize
vyvinout Hoffman(v syndrom (Hoffmann, 1897),
ktery zahrnuje hypertrofii lytkovych svald, slabost,
bolestivé spazmy a opozdénou svalovou dekon-
trakci, kterd se nelepsi opakovanim pohybu (na
rozdil od myotonické dystrofie).

Laboratorni testy prokazuji zvysenf aktivity
kreatinkindzy (CK), u osob s manifestni myopatif az
desetinasobné. Sérovy myoglobin je zvyseny jen
u tezsich forem myopatie. Elektromyografické vy-
setfeni (EMG) prokazuje fidké fibrila¢ni potencidly
pfi jehlové EMG a kvantitativni analyza potenciald
motorickych jednotek (MUP) mize prokdzat né-
které MUP nizké a Uzké. Tyto nalezy Ize detekovat
u nemocnych s klinicky manifestni myopatif (Orrel,
2007).U nemocnych bez vyrazné svalové slabosti
jsou ndlezy jehlové EMG normélni. Viysledky sva-
lové biopsie jsou nespecifické nebo se nachazi
selektivni atrofie vidken Il. typu.

Svalova slabost, crampia myoedém obvykle
odeznivaji béhem nékolika tydnd az mésict po
substitu¢ni korekci hypotyredzy.

Hypotyreodza
a poruchy perifernich nervu

Poruchy perifernich nervd u hypotyredzy jsou
zplsobeny tvorbou mucinéznich depozit kolem
nervovych vidken a poviechnym metabolickym
vlivem na periferni nervy pfi nizké hladiné T hor-
mond. Nejcastéjsi je mononeuropatie n. medianus
v zapésti — syndrom karpalniho tunelu (Pollard,
2005). V prospektivn( klinické a elektrofyziologic-
ké studii byla v souboru 24 pacientd potvrzena
mononeuropatie . medianus u 29% osob (Duyff,
2000). Dalsi studie prokézaly, Ze mononeuropatie n.
medianus nezavisi na tizi hypotyredzy, ale vétsina
pacientd se zlepsila po substitu¢ni 1éché (Murray,
1958; Purnell, 1961). Vznik periferni polyneuropatie
v zavislosti na hypotyredze byl potvrzen relativné
nedavno (Duyff, 2000). Dominuiji pozitivni senzitiv-
ni neuropatické symptomy (parestezie) v distalnich
¢astech dolnich koncetin a v objektivnim nélezu
zjistime taktilni hypestezii, ktera se m{ize objevit jiz
v Casnych stadiich hypotyredzy. V této studii autofi
na souboru 24 pacientt prokazali klinické i elektro-
fyziologické pffznaky senzitivni a motorické neuro-
patie u 42 % nemocnych. Dalsi symptomy svalové
slabosti distélné a hyporeflexie Achillovy Slachy
jsou spise dlsledkem hypotyredzy jako takové
nebo poruchy kosternich svalll. Likvorové vysetrent
u téchto nemocnych zjistilo normalni nebo lehce
vyssi celkovou bilkovinu a vyssi hodnoty frakce
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gamaglobulinu (Bloomer, 1960; Bronsky, 1958).
Elektrofyziologické vysetfeni prokazalo pokles
amplitudy senzitivniho nervového akéniho po-
tencidlu (SNAP) pro n. medianus a n. ulnaris. Zmény
vodivosti motorickych vidken nejsou konzistentn
adle rlznych autorll prokazuji zndmky demyeli-
niza¢ni i axonalnf 1éze (Dyck, 1970; Pollard, 1982).
Histologické nalezy potvrdily poskozeni myelini-
zujicich Schwannovych bunék i axonl. Zmény
jsou reverzibilni a po zahdjenf substitu¢ni terapie
dochédzi ke zfetelnému Ustupu neuropatickych
symptom. Ve vlastni klinické praxi jsme se setkali
s delsim trvanim pozitivnich senzitivnich neuropa-
tickych symptomU a s vyraznymi polymyalgiemi
u téch pacientd, kdy byla hypotyredza spojena
s emocni labilitou, pripadné s anxidzné depresiv-
nimi projevy.

Hypertyreéza
a poruchy kosternich svala
V rdmci hypertyredzy se mizeme setkat
s naslednymi svalovymi poruchami:
B tyreotoxickd myopatie
B tyreotoxickd periodicka paralyza
m  endokrinnf orbitopatie (oftalmopatie)

Tyreotoxickd myopatie je ¢astym
projevem hypertyredzy

Vyviji se nejspise vlivem interakce nékolika fak-
tor(, z nichZ nejvétsi vliv ma vysoka hladina tyroxi-
nu (T4). Katabolicky efekt T4 na svalové proteiny, ale
také zvyseny metabolizmus lipidd a karbohydratd
ma za nasledek nedostatec¢nou svalovou kontrakdi,
déle se snizuje excitabilita sarkolémy v dlsledku
inaktivace Na+ kanal( a vliv ma také nizké hladina
kalia (Swash a Schwartz, 1997).

Laboratorni testy prokazuji normalni hodnoty
CK, zvysenije vzacné v pifpadech tyreotoxické kri-
ze. Jehlovad EMG prokazuje zmény potencild mo-
torickych jednotek (Uzké a nizké MUP) a abnormni
spontanni aktivitu (fibrila¢ni potencidly, fascikulace)
u vsech nemocnych se svalovou slabosti a u 1/3
0sob bez svalové slabosti (Vohanka, 2002). Svalova
biopsie je nespecifickd a prokazuje atrofie vidken
l.all. typu se zmnoZenim vnitinich jader. V rdmci
diferencidlni diagnostiky mohou byt prave svalové
atrofie u tyreotoxické proximalni myopatie dllezi-
tym voditkem proti myasthenia gravis.

Tabulka 4. Hlavni symptomy u hypotyredzy
(upraveno dle rliznych autort)

m proximalni symetrickd svalova slabost a ztuhlost,
myalgie, crampi az u 75% nemocnych

m svalové edémy

m dysartrie

m vzacné rabdomyolyza nebo slabost dychacich
svall




Tabulka 5. Hlavni symptomy tyreotoxické myopatie
(upraveno dle rznych autor()

m proximalni svalové slabost a svalové atrofie
u 61-80% pacientl (vazne dfep a schody)
slabost distalnich svalt u 20 % pacientd

Zeny jsou postizeny ¢astéji (3:1-4:1)

svalova slabost a atrofie zavisi na délce trvani
choroby, ale nezavisi na jeji tizi

m myalgie, Unava a intolerance zatéze jsou Casté

m respiracni insuficience je relativné casta

m fascikulace se mohou objevit (cave ALS!)

Korekce hypertyredzy a navozeni eutyreoid-
niho stavu vede k Upravé svalové slabosti béhem
nékolika tydn az mésicl. Soucasné podavani
B-blokétord urychluje navrat svalové sily, zejména
v dychacich svalech (Wang, 1986).

Tyreotoxicka periodicka paralyza

U hypertyredzy se objevuiji sporadické pripa-
dy periodické paralyzy, zejména u Asiatd (Cina
a Japonsko). Muzi s hypertyreézou ve véku 20-39
letjsou postizeni mnohem &astéji nez zeny — muzi
139%, Zeny 0,2 % (McFaedzan, 1967). Klinické pfizna-
ky jsou velmi podobné familidrni hypokalemické
periodické paralyze (HPP) a objevuji se vétsinou
v dobé, kdy se manifestuji priznaky tyreotoxikézy.
Typicka je opakovana epizodicka slabost proximal-
nich svall koncetin a trupu, kterd se objevuje po
cviceni, v chladu, po poziti sladkych jidel. Epizoda
trvd minuty az dny a mdze se opakovat i nékolikrét
do tydne. Béhem epizody slabosti mdze byt zjisté-
na nizka hladina K+ PFi¢ina nenfjasnd, byva spojo-
vana sinaktivaci Na+ kanal( v sarkolémé a ztratou
excitability sarkolémy. Lé¢ba zahrnuje Upravu hla-
dinT3 a T4, suplementaci K+ a efekt méa soucasné
podani propranololu. Acetazolamid je bez efektu
(Kufs, 1989). Pri spravné lécbé hypertyredzy se ata-
ky neopakuiji. V rdmci diferencidlni diagnostiky pro
familidrni HPP svédci pozitivni rodinnd anamnéza,
vek ndstupu atak do 16 let a bild rasa.

Endokrinni orbitopatie
(Gravesova oftalmopatie)

Gravesova oftalmopatie je velmi obavané
chronické zanétlivé onemocnénf orbitalnich tkanf
a téméf vZzdy je spojeno s autoimunitnim zanétem
stitné Zlazy. Pricinou zvétseni obsahu orbit je zvy-
seny obsah vody, glykoproteinC a zanétliva celuli-
zace orbitdIni tkdné. Extraokuldrni svaly se zvétsujf
dusledkem zanétlivé celulizace a proliferace fibro-
blastl. Orbitopatie se objevuje asi u 5% pacientl
s Gravesovo chorobou, ale az u 90% pacientd je
detekovand pomoci sonografie subklinickd forma.
Orbitopatie provézi hlavné hypertyredzu (80%), ale
byla také popséna u 10% pacientl autoimunitni
Hashimotovo tyreoiditidou, kterd mize mit zpo-
¢atku projevy hyperfunkee stitné zlazy. Klasifikace
klinickych pfiznakU orbitopatie ma, dle stupné po-

stizeni, 7 stupnd (0-6). (Voharika, 2002). Orbitopatie
je pfevazné oboustranng, ale mdZe se vyskytnout
i monokuldrné. K nejleh¢im pfiznakdm patfi fidké
mrkani a retrakce horniho vicka (75-90%), tézsi
formu predstavuje jiz bolestiva proptéza o¢niho
bulbu s otokem vicek a spojivky a omezenim hyb-
nosti o¢nich bulbd s diplopif. Nejtézsi formy orbito-
patie se manifestuiji kornedIni ulceraci a kompresf
optického nervu (6%). Pro klinika je dllezité, Ze
orbitopatie mUze predchézet vzniku hypertyredzy,
ale mdze se objevit i nékolik let po écbé (strumek-
tomii). K hlavnim diagnostickym metodam se dnes
fadi sonografie a magneticka rezonance orbit, ktera
prokaze ztlusténia enhancement extraokularnich
svall. V [é¢bé lehkych stuprid orbitopatie staci
Uprava hypertyredzy, u vyssich stupnl je na misté
imunosuprese (prednizon, azathioprin, cyklosporin
A) event. opera¢ni dekomprese optikd.

Tyreopatie a myasthenia gravis

Je nepochybné, Ze tyreopatie maji vyssiinci-
denci u nemocnych s myasthenia gravis. Studie
u myastenikd prokazaly, ze 5,7 % myastenikld ma
hypertyredzu, 5,3 % hypotyredzu a 2,1 % non to-
xickou strumu (Al-Shekhlee, 2002). Autoimunitni
tyreoiditis byla nalezena u autopsif myastenikd az
v 19% (Becker, 1964). Autoimunitni mechanizmus
obou chorob je vysvétlenim pro tuto koincidenci
a nezbytné je Ié¢it obé nemoci soucasné.

Hypertyreoéza a poruchy
perifernich nervi

Postizeni perifernich nerv v rdmci hyper-
tyredzy je v dostupné literatufe uvadéno pouze
sporadicky. Ludin publikoval soubor osmi pacient(
s nalezem fibrilaci v kosternich svalech, kde za pfi-
¢inu oznacil subklinickou neuropatii (Ludin, 1969).
Z posledni doby byla publikovéna pouze jedna
prospektivni studie u 21 pacientd s recentni hy-
pertyredzou, kdy 199% pacient( udavalo senzitivni
neuropatické symptomy a elektrofyziologicky byla
potvrzena senzitivni a motoricka axonalni neuro-
patie. Neuropatické symptomy odeznély rychle po
navozen( eutyreoidniho stavu. Ani jeden pffpad
nebyl oveéfen nervovou biopsii. Mononeuropatie,
napf. syndrom karpalniho tunelu, nebyla v tomto
souboru pacientd s hypertyredzou nalezena na
rozdil od skupiny s hypotyredzou, kde byla mono-
neuropatie n. medianus nalezena u 29% nemoc-
nych (Duyff, 2000).

Podporeno MZOFNM2005/6506.
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