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Závažná autoimunitní tyreotoxikóza komplikovaná febrilní neutropenií jako nežádoucí účinek tyreostatické léčby
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však být na pozoru před závažnými nežádoucími účinky, které převažují 

u propylthiouracilu. Proto se používá jako lék druhé volby při nesnášenlivosti 

methimazolu a rovněž v prvním trimestru gravidity.

Vzácnou, avšak velmi závažnou komplikací léčby je agranulocytóza, 

která je definována jako pokles absolutních neutrofilních granulocytů 

< 500 µl (13, 15) a postihuje 0,2–0,5 % pacientů. Lze ji navodit dvěma 

mechanismy, přímou toxicitou tyreostatik nebo vyvoláním imunitní re-

akce. Tyreostatika volně procházejí do kostní dřeně, kde jejich metabolity 

ovlivňují metabolismus kyslíku a glukózy v leukocytech (15). Tento přímý 

toxický efekt většinou závisí na dávce léčiva a je spojen s dlouhodobým 

používáním. Druhým mechanismem je poškození cirkulujícími protilát-

kami proti neutrofilům, indukovanými propylthiouracilem. Toto postihu-

je nejen zralé granulocyty, ale také jejich prekurzory. Holandská studie 

A. Sprikkelmana objasňuje čtyři mechanismy imunitního postižení 

granulocytů zkoumané v souboru 70 pacientů (16). Jako první možnost 

popisuje tvorbu protilátek proti tyreostatiku v době, kdy se naváže na 

buněčnou membránu granulocytu, což vyvolá destrukci granulocytu. 

Dále protilátky zneškodní molekulu léčiva, která je absorbována do 

granulocytu v přítomnosti plazmatické komponenty. Zatřetí, molekula 

léčiva spustí produkci auto‑protilátek a nebo vyvolá tvorbu protilátek 

interakcí antigenu na membráně granulocytu a molekuly léčiva (15).

Klinické příznaky (náhlá horečka, zimnice, bolesti v hrdle, soor nebo 

gingivitida v dutině ústní) se obvykle objevují v prvních 3 měsících 

léčby (17). Při absolutním počtu neutrofilů pod 1 000 v µl je doporučeno 

ihned ukončit podávání tyreostatik a zahájit intravenozní antibiotickou 

terapii (13), případně terapii filgrastimem po konzultaci s hematologem. 

Další podávání tyreostatik je kontraindikováno z důvodu zkřížené reak-

tivity methimazolu a propylthiouracilu ve vzniku agranulocytózy. Dále 

přistupujeme k chirurgickému řešení nebo terapii radiojodem.

Závěr
Cílem této práce je připomenout vzácné, ale velmi dramatické 

a závažné komplikace léčby tyreotoxikózy tyreotostatiky – agranulo-

cytózu a polékovou hepatopatii. Z této kazuistiky plyne neopomínat 

pravidelné kontroly krevního obrazu a jaterních testů během léčby. 

Nezbytnou součástí komplexní péče je pečlivá edukace každého 

pacienta, aby zejména v případě náhlé horečky, zimnice, bolesti 

v hrdle nebo při objevení se ikteru přerušil léčbu a ihned kontaktoval 

ošetřujícího endokrinologa.
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Tab. 1. Diagnostická kritéria tyreotoxické krize Upraveno dle Jiskra J. Akutní 
stavy v tyreologii. Kardiol Rev Int Med. 2015;17(2):172-177 (6) 
Diagnostický parametr Body
Teplota (°C) 37,2–37,7 5

37,8–38,2 10

38,3–38,8 15

38,9–39,4 20

39,5–40,0 25

více než 40 30

CNS příznaky žádné 0

lehké (agitovanost) 10

střední (delirium, psychóza, 
letargie)

20

těžké (křeče, kóma) 30

GIT příznaky žádné 0

mírné až střední (průjem, nauzea, 
zvracení, bolesti břicha)

10

těžké (žloutenka) 20

Kardiovaskulární příznaky
Tachykardie (pulzů/
min)

90–109 5

110–119 10

120–129 15

130–139 20

více než 140 25

nepřítomno 0

mírné (otoky dolních končetin) 5

střední (bilaterální bazálně 
chrůpky)

10

těžké (plicní edém) 15

Fibrilace síní ano 10

ne 0

Vyvolávající moment ne 10

ano 0

Hodnocení:
≥ 45 vysoce suspektní tyreotoxická krize

25–44 suspektní tyreotoxická krize

≤ 25 nepravděpodobná tyreotoxická 
krize
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