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תבחיני גירוי למלאי הורמון גדילה
 3 גיל  מתחת  במלואה,  ההיפופיזה  להסרת  ניתוח  לאחר  גנטית,  )אבחנה  חריגים  למקרים  פרט  הנוכחית:  ההמלצה 
שבועות( יש צורך בשני תבחינים שונים )בימים נפרדים( המראים רמה נמוכה של הורמון גדילה )שיא נמוך מ- 7.5 

מיקרוגרם לליטר( כדי לאשר את האבחנה. 

השאלות לוועדה:

האם ניתן להשתמש בתבחין גירוי חד יומי בשני מגרים הניתנים אחד אחרי השני?  .1  

האם ניתן להשתמש בתבחין גירוי חד יומי בשני מגרים הניתנים בו זמנית?  .2  

היבטים פיזיולוגיים
ההיבטים הפיזיולוגיים המשמעותיים שעמדו בפני הועדה היו הצורך בצום לפני ביצוע תבחיני הגירוי לבדיקת מלאי 
הורמון הגדילה ונושא התקופה הרפרקטורית. הורמון הגדילה מתאפיין בהפרשה זיזית מבלוטת יותרת המוח. התקופה 
הרפרקטורית היא התקופה הנדרשת להתאוששות מלאי הורמון הגדילה לאחר הפרשה קודמת. בתקופה זו גם אם 

יינתן גירוי מתאים תיפגם הפרשת הורמון גדילה. 

מחקרים קודמים הדגימו כי ההפרשה האופטימלית של הורמון הגדילה תתרחש במצב צום, וכי חשיפה תזונתית, בעיקר 
לפיכך, מתבקשים המטופלים המבצעים   .)1( הגדילה  הורמון  בהפרשת  פוגעת משמעותית  שומניים,  מזון  למרכיבי 

תבחין גירוי למלאי הורמון הגדילה )התבחין מתבצע בשעות הבוקר( להיות בצום מחצות )פרט לשתיית מים(. 

מחקרים קודמים הדגימו כי לאחר הפרשה קודמת של הורמון הגדילה יש תקופה רפרקטורית שבה גם אם יינתן גירוי 
משמעותי, לא תתאפשר הפרשה נוספת תקינה של הורמון הגדילה. גירויים אפשריים להפרשת הורמון הגדילה שעלולים 
לפגוע בתבחיני הגירוי כוללים מאמץ גופני )2(, הפרשת הורמון גדילה ספונטנית לקראת היקיצה בבוקר התבחין )3(, או 
חרדה מהליך תבחיני הגירוי )4(. נמצא שמשך זמן התקופה הרפרקטורית להפרשת הורמון הגדילה נע בין 1-3 שעות )3(. 
החשש שמא היעדר עליית הורמון הגדילה בתגובה לתבחין הגירוי ייגרם מרפרקטוריות הציר ולא מחסר הורמון גדילה 

“אמיתי” מהווה שיקול מרכזי בדרישה לבצע שני תבחינים בימים נפרדים בניגוד לתבחין חד יומי. 

תבחין גירוי חד יומי בשני מגרים אחד אחרי השני 
תבחין גירוי חד יומי שיתבצע בשני מגרים הניתנים אחד לאחר השני דורש שהייה ממושכת של המטופל בבית   
החולים )אורך תבחין של כל מגרה בנפרד הוא 120 דקות(. יתר על כן, על הנבדק להיות בצום לכל אורך שני 
התבחינים לאחר שנדרש ממנו, בדרך כלל, להיות בצום מחצות הלילה טרם הגיעו לתבחין. לדעת חברי הוועדה 
מדובר בדרישה קשה המעלה את הסיכון לתופעות לוואי )כגון היפוגליקמיה( ועל כן, מסקנות הוועדה )פה 

אחד( שאין מקום לאמץ אפשרות זו.

תבחין גירוי חד יומי בשני מגרים הניתנים בו זמנית
 )False positive( עבודות קודמות הדגימו שתבחין גירוי משולב קלונידין-ארגינין הדגים תוצאה חיובית שגוייה  
נמוכה יותר וספציפיות גבוהה ודומה )99%( לתבחין קלונידין ולתבחין ארגינין שבוצעו בנפרד )5(. משך הזמן 
של התבחין המשולב קלונידין-ארגינין הוא 150 דקות, שכן, קיצור התבחין ל-120 דקות )כמשך הזמן המקובל 
ב-5%  הגדילה  הורמון  שגוייה של חסר  לתוצאה  יגרום  בנפרד(  ארגינין  לתבחין  או  בנפרד  קלונידין  לתבחין 
8 שנים הדגים שאחוז הילדים שאובחנו כחסרי הורמון  נוסף שנעשה בילדים מגיל  )6(. מחקר  מהנבדקים 
גדילה  12.7%, בעוד שאחוז הילדים שאובחנו כחסרי הורמון  גדילה בתבחין המשולב קלונידין-ארגינין היה 
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לאחר שני תבחיני גירוי בימים נפרדים היה 14.4% )7(. כלומר קיום תבחין חד יומי בשני מגרים הניתנים בו 
לתבחין  כמוכן,  הגדילה.  הורמון  לא העלה את שיעור האבחנה השגוייה של חסר  )קלונידין-ארגינין(  זמנית 
המשולב לא היו תופעות לוואי רבות יותר מאשר לכל אחד מהתבחינים בנפרד. תבחין חד יומי חוסך ביקור 
נוסף בבית החולים למטופלים שתבחין הגירוי הראשון שלהם הדגים הפרשה לא תקינה של הורמון הגדילה 

והוא גם חסכוני יותר כלכלית.

לפיכך, מסקנת הוועדה )פה אחד( היא כי בילדים מגיל 8, ניתן לאשר אבחנת חסר הורמון גדילה על ידי   
תבחין גירוי משולב קלונידין-ארגינין, שניתנו בו זמנית, והדגים רמה נמוכה של הורמון הגדילה )רמת שיא 

נמוכה מ- 7.5 מיקרוגרם לליטר(.

חובת ביצוע MRI לפני תחילת טיפול בהורמון גדילה בילדים עם חסר הורמון גדילה יחידני   
המלצה נוכחית: דימות אזור ההיפופיזה וההיפותלמוס ייעשה לאחר הוכחה של חסר הורמון הגדילה בסרום.   
הוא  ביותר  )השכיח  מקום  תופס  תהליך  לשלול  או  לאשר  מנת  על  ניגוד  חומר  ובלי  עם   MRI לבצע  יש 
או אפלזיה הפוגעים בתפקוד  היפופלזיה  כגון  היפותלמית/היפופיזרית מבנית  או הפרעה  קרניופרינגיומה( 

הבלוטה. 

להיפותלמוס  מכוון   MRI שביצעו  ילדים   39,060 שכללו  מחקרים   32 שסקרה   2021 משנת  מטה-אנליזה   
גידולי כגורם  יחידני לא הדגימה באף אחד מהילדים תהליך  גדילה  ולהיפופיזה לאחר אבחנת חסר הורמון 
לחסר הורמון הגדילה )8(. מחקר שבוצע בישראל בקרב 192 ילדים עם חסר יחידני של הורמון הגדילה לא 
)9(. מחקר אחר שבוצע לאחר  גידולי כגורם לחסר הורמון הגדילה באף אחד מהמשתתפים  הדגים תהליך 
פרסום המטה-אנליזה וכלל 399 ילדים ממרכז בודד )10( מצא בארבע ילדים עם חסר הורמון הגדילה תהליך 
 multiple pituitary( )קרניפרינגיומה(, בשלושה מילדים אלו היה חסר של מספר הורמוני היפופיזה  גדולי 
hormone deficiency( ובאחד חסר יחידני קשה של הורמון גדילה )רמת הורמון גדילה נמוכה מ-5 נ”ג/מ”ל(. 

הורמון  חסר  של  הוכחה  לאחר  ייעשה  וההיפותלמוס  ההיפופיזה  אזור  דימות  הן:  הועדה  המלצות  מכאן   
היפותלמית/ הפרעה  או  מקום  תופס  תהליך  לשלול  או  לאשר  מנת  על   MRI לבצע  יש  בסרום.  גדילה 

 MULTIPLE PITUITARY HORMONE( היפופיזרית מבנית בכל מקרה של חסר מספר הורמוני היפופיזה
DEFICIENCY(, או בחסר יחידני קשה של הורמון גדילה )רמות שיא של הורמון גדילה נמוכות מ- 5 מק”ג/

ראייה,  )כגון: כאב ראש, בחילות/הקאות, הפרעת  קיימות תופעות קליניות מחשידות  או כאשר  ליטר(, 
פפילאדמה(. במקרים של חסר יחידני חלקי של הורמון גדילה )רמות שיא 5-7.5 מק”ג/ליטר(, ההחלטה 

על ביצוע MRI נתונה לשיקול דעתו של אנדוקרינולוג הילדים המטפל. 
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