GYNEKOMASTIE V PUBERTE A ADOLESCENCI
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Gynekomastie je definovana jako benigni proliferace muzské prsni zlazy, béhem Zivota se
muUzZe objevit az u 40-65 % muzU. Pubertalni gynekomastie je ve vétsiné ptipadd disled-
kem hormonalni nerovnovahy, vétSinou vznikd u Tannerova stadia 3—4, kdy testikularni
objem dosahuje 8-10ml, v prdimérném véku 14 let. Pozdéji spontanné vymizi, nevyzaduje
tak terapeutickou intervenci. Ve zbyvajicich pfipadech je nutné vyloucit patologickou
pfi¢inu. Metodou prvni volby je konzervativni terapie, pfi neuspokojivém vysledku je ve
vzacnych pfipadech indikovédno operacni fedeni. Kazuistika popisuje pfipad adolescenta
s gynekomastii neodpovidajici na konzervativni 1é¢bu. Moznost chirurgického feseni
pred dosazenim osmndcti let véku tak predstavuje vyznamny posun ve strategii lé¢by
gynekomastie a umoznuje tak podstatné zlepsit kvalitu Zivota dospivajicich.

Klicova slova: pubertalni gynekomastie, diagnostika, terapie konzervativni, terapie
chirurgicka.

Gynecomastia is defined as benign proliferation of the breast tissu; it can occur in up
to 40-65% of men during their lifetime. In most cases, pubertal gynecomastia is the
result of hormonal imbalance, it usually occurs in Tanner stage 3-4, when the testicular
volume reaches 8-10 ml, at an average age of 14 years. Later it disappears spontaneously,
so it does not require therapeutic intervention. In the remaining cases, it is necessary
to exclude a pathological cause. The method of first choice is conservative therapy,
in case of unsatisfactory results, very rare an operative solution is indicated. The case
report describes the case of an adolescent patient with gynecomastia unresponsive to
conservative treatment. The possibility of a surgical solution before reaching eighteen
years of age thus represents a significant shift in the strategy of gynecomastia treatment
and thus enables a substantial improvement in the quality of life of adolescents.

Key words: pubertal gynecomastia, diagnosis, conservative therapy, surgical therapy.

Gynekomastie je definovéna jako benigni
proliferace muzské prsni zlazy, béhem zivota se
muZe objevit az u 40-65 % muzU (1). Pubertalni
gynekomastie je ve vétsiné piipadl dusledkem
hormonalni nerovnovahy, pozdéji spontanné
vymizi, nevyzaduje tak terapeutickou inter-
venci (2). Ve zbyvajicich pfipadech je nutné
vyloucit zdvaznou pficinu (3). Metodou prvni
volby je konzervativni terapie, pfi neuspokoji-
vém vysledku je indikovano operacni fedeni.

Gynekomastie se mize objevit béhem tii
fazi zivota.

Prvni se vyskytuje kratce po narozeni, je da-
na vysokymi hladinami estradiolu a progestero-
nu v krvi plodu, které byly produkovény matkou,
tim dochdzi ke stimulaci prsni tkané u novoro-
zence. Dal$im mechanismem je zvysena pfemé-
na prekurzor( steroidnich hormon( na pohlav-
ni steroidy a zvysend aromatizace androgenu

v dusledku neonatalniho nardstu luteiniza¢niho
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hormonu. Novorozenecka gynekomastie mize
pretrvavat nékolik tydnl po porodu a miize byt
spojena s mlé¢nym vytokem z prsou.

Druhé obdobi, kdy se muize gynekomastie
objevit fyziologicky je puberta. Do 14 let ma
gynekomastii detekovatelnou vice nez 50 %
chlapcti (4-69 % dle studii, zavisi na zpUsobu
hodnoceni). Pozorujeme ji u Tannerova stadia
3-4, testikularni objem 8-10 ml, v prdmérném
véku 14 let. Vétsinou je oboustrannd, ¢asto asy-
metrickd, mdze se vyskytnout i jednostranné.
Pubertélni gynekomastie obvykle odezni do 3
let od vzniku. V puberté dochazi k produkci go-
nadotropind a stimuluje se tvorba testosteronu
ve varlatech, nejvice béhem ¢asnych rannich
hodin. Koncentrace estradiolu v séru vsak zd-
stava po cely den zvysend nad prepubertalni
koncentrace. Mechanismus, pro¢ se pubertalni
gynekomastie vyskytuje, mGze byt zplsoben
bud'snizenou produkci androgen(, nebo zvy-
senou aromatizaci cirkulujicich androgent,
¢imz se zvysuje pomér estrogenu k androgenu.
Gynekomastie je dana nerovnovahou poméru
estrogenu k testosteronu.

Tiretim obdobim je gynekomastie muzd
starsich 60 let, prevalence se pohybuje mezi
36-57 %. Presné mechanismy, diky kterym k to-
mu dochdzi, nebyly pIné objasnény, pravdépo-
dobné ma vliv zvysena aktivita periferni aroma-
tazy, zvySené mnozstvi celkového télesného
tuku, relativné zvysené koncentrace LH spolu
se snizenymi koncentracemi testosteronu.

Vyvoj prsni Zlazy zavisi na aktivaci hypota-
lamo-hypofyzarni osy. Ovliviiuje jej cela fada
hormond. Klicovy je estrogen, ktery prostied-
nictvim svého receptoru (ER) podporuje duktélni
rlist a progesteron, ktery podporuje alveolarni
vyvoj. Na duktdlni rlist ma zaroven vliv rlistovy
hormon aIGF-1. U¢inky estrogenu na vyvoj prs(i
jsou vysledkem cirkulujicich hladin estradiolu ne-
bo lokalné produkovanych estrogen. Klicovou
roli hraje aromataza P450, ktera katalyzuje
preménu C19 steroidd na estron, estradiol-173
a estriol. Pfikladem je syndrom androgeni in-
senzitivity, kde prebytek androgenu je aroma-
tizovan na estrogen, coz vede ke gynekomastii
a celkovému zenskému vzhledu. Kromé toho
ztrata antiproliferativniho ucinku androgent
na prsa také vyznamné pfispiva k jejich rozvoji.
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Gynekomastie je tedy dana nerovnovahou
poméru estrogenu k testosteronu (Schéma 1).

Pfi narozeni maji divky i chlapci prsni zlazy
histologicky stejné (hlavni mlékovody). V ¢asné
puberté je citlivost prsni zldzy vyssi k estroge-
ndm nez k testosteronu, dochazi k proliferaci
duktd azmnozeniokolni vazivové tkané. U vétsi-
ny adolescentt s pokracujici pubertou se zvysuji
androgeny, a tim dochdzi k regresi prsni Zlazy
(involuce a atrofie duktd). Pouze u nékterych
chlapct pretrvava gynekomastie déle nez 2 roky,

u &asti z nich je pozitivni rodinnd anamnéza.

Hypergonadotropni hypogonadismus
patfi k castéjsim pficinam, odhaduje se, Ze je
pficinou priblizné 8 % gynekomastii. Kvili niz-
ké hladiné testosteronu neodpovidajici véku
stoupa LH, tim se zvy3uje aromatizace testos-
teronu na estradiol a dochazi k rozvoji gyne-
komastie. Klasickym pfikladem jsou pacienti
s Klinefelterovym syndromem s incidenci
vice nez 70 %. V klinickém obraze dominuje
gynekomastie, pIné vyvinuté pubické ochlu-
peni (P5) a v kontrastu s tim mala varlata.

Hypogonadotropni hypogonadismus je
diagnostikovan pfiblizné u 2 % gynekomastii.
Prikladem je Kallmann(iv syndrom s anosmii ¢i
bez ni, kdy nizka hladina testosteronu u casti
jedinct vede ke gynekomastii.

Tumordzni etiologie je v pediatrii velmi
vzacna, v poradi nej¢astéjsi jsou testikularni
tumory z germinalnich bunék, kdy docha-
zi ke zvy3ené produkci hCG, ktery stimuluje
Leydigovy bunky pres LH receptory, tim do-
chazi ke zvysené produkci estrogenu. Dal$im
je pak tumor z Leydigovych bunék, méné ¢as-
ty je testikuldrni tumor ze Sertoliho bunék,
kde zvysend aktivita aromatazy opét vede ke
zvysenym hladindm estrogenu. Tento tumor

Exogenni zdroje
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Hormony ovlivriujici rdst a diferenciaci
prsni‘tkdné (podle 6)

+: Stimulatory action on breast tissue

Estrogen |GF-1 produced Progesterone Prolactin

Receptor instroma Receptor Receptor
Ductal growth alveolar differentiation
BREAST TISSUE
Androger‘l,Receptor
U
Aromatase Testosterone

- :Inhibitory action on breast tissue

se Casto vyskytuje u Peutz-Jegherova syndro-

mu, proto je nutné aktivné screenovat tyto

pacienty. Feminizujici adrenalni tumory jsou
velmi vzacné a jsou charakterizovany rychlou
progresi gynekomastie.

K dalsim pFicinam patii:

1) malformace genitdlu, kryptorchismus,
anorchie

2) syndrom rezistence na androgeny Uplny
nebo ¢astecny

3) Kennedyho syndrom, ktery se fadi me-
zi neurodegenerativni onemocnéni

4) familidrni prepubertélni gynekomastie (aro-
matase excess syndrome) — autosomalné
dominantni porucha, charakterizovana
¢asnou akceleraci rdstu prepubertalni gy-
nekomastii, urychlenym kostnim zranim,
s malou nebo normalni vyskou a selhanim
testes (oligospermie ¢i azoospermie)

5) nékteré formy kongenitalni adrenalni
hyperplazie (11 beta hydroxylaza, 3 beta
hydroxysteroid dehydrogenaza, neklasic-
ka forma deficitu 21 hydroxylazy)

6) onkologickd |é¢ba - zejména radioterapie,
alkyla¢ni latky

7) chronické onemocnénijater nebo ledvin

8) hypertyredza

9) léky (Tab. 1.

hormony

estrogeny (i lokéInf), androgeny, anabolika, hCG

antiandrogeny/inhibitory
syntézy androgent

cyproteron acetat, flutamid

antibiotika

metronidazol, ketoconazol, isoniazid

antiulcerdzni léky

cimetidin, ranitidin, omeprazol

kardiovaskularni léky

Digoxin, ACE inhibitory, verapamil, amiodaron, spironolakton, reserpin

psychoaktivni léky

tricyklickd antidepresiva, anxiolytika-diazepam, haloperidol, metylfenidat

jiné

penicilamin, fenytoin, theophyllin

vyzivové doplnky

levandulovy ¢aj, ¢ajovnikovy olej
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Poznamka: Rada lékd miize vést ke vzniku
gynekomastie. PGsobi blokadu syntézy testos-
teronu nebo jeho prekurzord, dalsiléky stimu-
lujici syntézu estrogenu mohou byt podavény
prekurzory estrogenu nebo mohou pfimo pl-
sobit na Urovni varlat (napf. onkologicka [é¢ba).

Palpacni vysetieni prsu
Pacienta idealné vysetiujeme v leze (Obr. 1),

zjistime velikost prsni zlazy, bolestivost, sekreci,

rezistenci. Pozor, rychly vyvoj gynekomastie

mUze byt pfiznakem patologického stavu.

Diagnostika gynekomastie se opird o klinicky

obraz. Klinické zhodnoceni stupné gynekomas-

tie se stanovuje na zékladé skély dle Simona (5):

®  Grade I: malé zvétseni prsi bez kozniho
nadbytku (Obr. 2)

= Grade lla: stredni zvétSeni prst bez
kozniho nadbytku (Obr. 3)

= Grade llb: stredni zvétSeni prsi s malym
koznim nadbytkem (Obr. 4)

= Grade llI: velké zvétseni prsi s koznim
nadbytkem typu zenského prsu (Obr. 5)
Velikost prst se hodnoti ve vztahu k cel-

kové télesné konstituci pacienta.

Vysetieni ditéte s gynekomastii

1) Anamnéza
vyskyt gynekomastie v rodiné
vék zacatku gynekomastie (Casovy faktor)
chronické onemocnéni (jater, ledvin, stitné
Zlazy)
chronickd medikace
abuzus nékterych latek

2) FyzikaIni vysetreni

= vyska, hmotnost, BMI, stupen puberty
podle Tannera

= vrozené abnormity genitalu (nesestoupla
varlata, hypospadie, rozstépené skrotum,
mikropenis)

= vysetfeni prsu (zvétseni jednostranné,
oboustranné, palpacni citlivost, sekrece,
rezistence)

= perioralni pigmentace - Peutz-Jegheriv
syndrom

Na patologickou gynekomastii
upozornuje:
1) objevi-li se gynekomastie mimo novoro-

zenecké nebo pubertdini obdobi

2) vyskytu prepubertalnich chlapct bez dal-
Sich znamek puberty (tj. bez zvétsovani
testes, ochlupeni, odor)

3) rychld progrese gynekomastie

4) trvani vice nez 1 rok spojeny s progresi
nebo pietrvavajici po dokonceném puber-
télnim vyvoji (hezaménovat s pseudo-
gynekomastif)

3) Laboratorni vysetfeni

m  FSH, LH, testosteron, estradiol, event.
prolaktin

jaterni testy — AST, ALT, ALP

urea, kreatinin

DHEAS, 170HP

hCG - vylou¢i tumor

Lécba pubertalni gynekomastie

Konzervativni [écba

Pubertdini gynekomastie obvykle ustoupfi
spontanné u 90% chlapct. Trva nékolik tydn(,
nékdy i nékolik let. Pocatecni stadia nelécime,
ale v pfipadé rychlé progrese nebo vyrazné
gynekomastie chlapce vysetiime vambulanci
détského endokrinologa. Pokud gynekomastie
trvd méné nez 2 roky je pravdépodobné, ze
jesté neni pritomna fibrézni prestavba. V tomto
pfipadé mlzeme zahajit [é¢bu. V soucasnosti

Obr. 2. Gradel

Obr. 1. Visetreni prsu

pouzivame tamoxifen. Jde o antagonistu estro-
gennich receptort. Nejcastéji podavame po do-
bu 4-6 mésict, vétsinou staci jedna kdra. Existuji
idalsi preparaty, napfiklad blokatory aromatézy,
ale nejlepsi vysledky zatim vykazuje tamoxifen.

Chirurgicka lécba
V pfipadé, ze jde jiz o fixovanou gynekomas-
tii, pfipadd v Uvahu chirurgické feseni. Navstévé
plastického chirurga vzdy musi predchazet vy-
Setfeni détskym endokrinologem, podminky
mozné chirurgické intervence jsou nasledujici:
1) vyloucit chronické i nddorové onemocnéni
2) ukoncend puberta
3) sonograficky ndlez odpovidajici pubertal-
ni gynekomastii
4) pacient ma psychické problémy

Obr. 3. Gradella

Obr. 4. Gradellb

N

Obr. 5. Gradelll
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5) uobéznich pacientli se vyzaduje i redukce
hmotnosti BMI nizsi nez 30

Plasticky chirurg individualné posoudi pa-
cienta, vysledky ultrasonografického vysetre-
ni prst a doporuceni détského endokrinolo-
ga. Nasledné pacienta obeznadmi s povahou
operacniho vykonu, jeho riziky a naslednou
pooperacni péci (9).

Vykon se provadi v celkové anestezii a trva
pfiblizné 1,5-2 hodiny. Kompletni odstranéni
prsni zlazy se provadi pres periareolarnifez v la-
terdlni poloviné dvorce - jizva tak zdstane skryta
vobvodu dvorce (5).V pfipadé potieby se vykon
kombinuje s liposukci. U extrémné vyvinutych
prs (Simon grade lll) je nékdy nutno pfistoupit
k radikalnéjsimu redukénimu vykonu, nicméné
tyto pfipady jsou raritni. Dale existuje moznost
operace za pomoci endoskopické asistence, kdy
jeincize vedena pod axilou. V Ceské republice je
upfednostrovana prvnivarianta operace. Obr. 5.
schematicky zobrazuje strategii volby opera¢-
niho postupu. Odstranéna zlaza je nasledné
histopatologicky vysetiena (10).

Standartni doba hospitalizace je u ne-
komplikovaného prabéhu 3-5 dni. Nastup
do skoly je mozny obvykle po 1 tydnu a déle se
po dobu 3 mésicd doporucuje nosit elastické
pradlo a omezit fyzickou aktivitu. Nasledné
se pacient vraci do bézného zivota bez ja-
kychkoliv omezeni. Reoperace jsou nutné
pfiblizné v 1% pfipad(, nejcastéji z diivodu
pooperacnich srdstl (10). Kromé pozitivniho
psychologického efektu operace snizuje riziko

vzniku karcinomu prsu.

Kazuistika

Pacient si poprvé zacal vSimat svych nad-
mérnych prst béhem hodin télesné vychovy
a pfi plavani ve véku deviti let. Velikost prsu
zplsobovala vylouceni pacienta z kolektivu
spoluzakl, zaroven ho omezovala fyzicky bé-
hem dalsich télesnych aktivit. Otec pacienta
v détstvi trpél stejnym problémem, ktery se
snazil resit nadmérnym cvic¢enim, ale jiz pfi
minimalnim zvyseni télesné hmotnosti po-
zoroval abnormalni rist prsi. Gynekomastie
znac¢né komplikovala pribéh chlapcova do-
spivani. Otec se nyni zacal o problematiku
aktivné zajimat, aby jeho syn nemusel béhem
dospivani celit stejnym Uskalim. Na zakladé
sezndmeni se se studii popisujici moznost chi-

www.pediatriepropraxi.cz
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Graf 1. Chirurgicky management gynekomastie. Upraveno podile (9)

GRADE | GRADElla+b GRADE Il
pacient s tendenci se pacient s koznimi bradavka - podprsni ryha
hojit keloidni jizvou prebytky > 1Qcm

|

zvétseny dvorec

‘ pouze liposukce

Vs
ano ano

mastektomie
z podprsni ryhy
s volnym pfenosem
dvorce

=N

Pariareoldrni
exstirpace zlazy
s/bez liposukce

rurgického reseni gynekomastie pred osmnéc-
tym rokem Zivota (8), se rozhodl vyhledat pro
syna pomoc na specializovaném pracovisti.
Syna pfived| v obdobi konce puberty. Na
zékladé komplexniho vysetieni u détského
endokrinologa byla stanovena diagndéza
idiopatické gynekomastie a pacient nejprve
podstoupil konzervativni é¢bu blokatorem
estrogennich receptord, tj. tamoxifenem. Po
osmi mésicich, kdy terapie nepfinasela kyzeny
vysledek, byl pacient odeslan détskym endo-
krinologem ke konzultaci na specializované
pracovisté plastické chirurgie. Bylo doplnéno
USG vysetreni prst a plastickym chirurgem
byl nasledné indikovany k opera¢nimu fese-
ni. Vykon byl proveden pred 15. rokem véku.
Pooperacni hojeni probihalo bez komplikaci,
pacient byl 5. pooperacni den propustén do
domdci péce a za dalsi tyden se vratil do skoly.
Po 3 mésicich zacal pacient s nové nabytym
sebevédomim a beze strachu sportovat a uzi-

Obr. 6. Pacient a) pfed operaci, b) po operaci
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Pariareoldrnf exstirpace
Zlazy s resekci kiize
s/bez liposukce

vat si zivota. Obr. 6 ukazuje pacienta pred ope-
raci versus po operaci. Pacient je s vysledkem
operace spokojen.

Diskuze

Hranice dospélosti je zakonem stanove-
na na 18 let, z fyziologického hlediska je ale
dosazeni dospélosti individualni. Puberta
u chlapct zacina ve véku 9-14 let a standard-
né trva okolo 5 let (11). Z fyziologického a hor-
monalniho hlediska tak chlapec mize byt
v nékterych pfipadech povazovan za dospé-
Iého jiz ve 14 letech. Stejné tak je potieba pfi-
stupovat k pacientlim osobité i pii indikovani
operacniho feseni gynekomastie. Kompletni
vysetieni détskym endokrinologem a klinic-
ké posouzeni plastickym chirurgem slouzi ke
stanoveni vhodné doby operacniho feseni.
Moznost operacniho feseni pfed osmnac-
tym rokem Zivota piedstavuje posun ve
strategii FeSeni gynekomastie a zdsadni
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zménu oproti dosavadnimu pfistupu k pa-
cientlim (7). Ddvodem je, ze obdobi tésné
po ukonceni puberty je kritické z hlediska
sebehodnoceni, zejména pokud jde o té-
lesny vzhled. V¢asné zahdjend terapie gy-
nekomastie tak mlze vyznamné eliminovat
psychickou zatéz, kterad by hrozila pfi zby-
te¢ném odkladu lé¢by. V Ceské republice je
chirurgicka lé¢ba gynekomastie hrazena ze
zdravotniho pojisténi.
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