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Souhrn: Incidentalomy nadledvin jsou nazyvany onemocnénim modernich technologii diky zvySujici se dostupnosti a kvalité zobra-
zovacich metod, jejichz diisledkem je zvySujici se incidence ndhodného nalezu tumor( v oblasti nadledvin. Incidentalomy nadledvin
nachazime p¥iblizné v 0,35-4,36 % CT vy3etfeni b¥icha indikovanych z jiné indikace, nez je podezieni na onemocnéni nadledvin.
V autoptickych studiich jsou viak incidentalomy nadledvin nachédzeny castéji, v nékterych i ve vice nez 20 %. Dulezitou soucasti vy-
Setfeni je vySetfeni endokrinologické, které odhaluje pfipadnou autonomni nadprodukci hormon. Pfiblizné u vice nez 10 % inci-
dentalomt nachdzime autonomni nadprodukei kortizolu, 5-10 % tvofi feochromocytomy, 5-7 % predstavuji aldosteron produkujici
tumory. Vétdina tumor( nadledvin je afunkénich, prevazné adenom. Jsou diskutovany racionalni postupy a doporuceni pro scree-
ning hormonalnf aktivity incidentalomd nadledvin. Dualezitym problémem je rozliSeni mezi malignimi a benignimi afekcemi respekti-
ve mezi adenomy a non-adenomy. Pfesnost CT, MRI vy3etfen( a aspira¢ni biopsie tenkou jehlou pti rozliseni mezi adenomy a non-ade-
nomy je srovnatelna a nepfesahuje 90 %. Charakteristiky jednotlivych tumord nadledvin budou diskutovany. Ze zévislosti mezi veli-
kosti tumoru a pravdépodobnosti malignity jsou odvozena souc¢asnad doporuceni, afunkéni tumory mensi nez 4 cm jsou indikovany
k dal$imu sledovani, tumory vétsi nez 6 cm jsou indikovany k adrenalektomii a u tumort velkych 4-6 cm postupujeme individualné.
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Adrenal incidentalomas

Summary: Adrenal incidentalomas are called as a disease of modern technology because increased availability and accuracy of
imaging techniques lead to increased incidence of incidentally discovered adrenal masses. Adrenal incidentalomas are found in
about 0.35-4.36 % of abdominal CT scans performed for purpose other than suspicion of adrenal diseases. However, in autop-
tic studies the percentage of incidentally discovered adrenal tumours in much higher, in some of then being even more than 20 %.
Important component of differential diagnosis is endocrinological examination aimed to reveal potential autonomous hormonal
overproduction. Approximately more than 10 % of adrenal incidentalomas is characterized by autonomous cortisol production,
5-10 % is phaeochromocytomas and 5-7 % is aldosteron producing adenomas. Vast majority of adrenal incidentalomas are non-
functioning tumours, mainly adenomas. Rational ways and recommendations for screening of hormonal activity of adrenal inci-
dentalomas is discussed. Very important issue is to distinguish between benign and malignant lesions and between adenomas and
non-adenomas. The accuracy of CT, MR, and fine needle aspiration cytology in distinguishing between adenomas from non-ade-
nomas is comparable, in general not exceeding 90 %. Particular characteristics of particular adrenal tumours are discussed. From
the relationship between the tumour size and probability of malignancy, current recommendations are derived, that non-functio-
ning tumours smaller than 4 cm are indicated for further follow-up, size over 6 cm is indication for adrenalectomy and in tumours
between 4-6 cm decision process is complex.
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Uvod

Se stéle rychlej$im rozvojem zobrazo-
vacich metod stoupd jejich kvalita
a zaroven se stavaji dostupnéjsimi.
Tim se stdle Castéji setkdvdme s na-
hodnymi neocekdvanymi nalezy v riiz-
nych lokalizacich. Pro ndhodné nale-
zeny tumor v oblasti nadledvin v pri-
béhu vysetteni indikovaného z jinych
ddvod, neZ je podezieni na onemoc-
néni nadledvin, se vzilo oznacenf inci-
dentalom nadledvin. Jejich vyskyt je
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tak vysoky, Ze néktefi autofi zacinajf
hovofit o nové epidemii AIDS (Adrenal
Incidentalomas Discovered Serendi-
pitously) [1,2]. Udavané frekvence vy-
skytu incidentalom( nadledvin v jed-
notlivych studiich se pomérné vyrazné
lisf. V publikovanych CT sestavach ko-
lisd frekvence ndlez(i incidentalomd
nadledvin mezi 0,35-4,36 %. V soubo-
rech pacientl s arteridlni hypertenzi
a v nékterych autoptickych studiich
vsak dosahuje i vice nez 20 % [3].

Stéle stoupajici incidence nélezu
nadledvinovych incidentalomd klade
stoupajici ndroky na lékare, ktet mu-
si takového pacienta vySetfit a roz-
hodnout o dal$im postupu. Shrnuti
soucasnych nazord na tuto proble-
matiku je predmétem tohoto clanku.

Etiologie tumort nadledvin

V oblasti nadledvin se mohou vysky-
tovat tumory rdizné etiologie. | kdyz se
ve vétsiné piipadl jednd o adenomy
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Tab. 1. Etiologie tumort nadledvin.

Etiologie

tumory kary nadledvin

adenomy

noduldrni hyperplazie
karcinomy

tumory drené nadledvin

feochromocytomy

ganglioneuromy

ganglioneuroblastomy, neuroblastomy, karcinomy

ostatni nadledvinové
tumory (mezenchymové)

myelolipomy
lipomy

Prevalence (%)
36-94

1-17

1,2-1

1,5-23

0-6

vzacné

7-15

0-1

primérni lymfomy, hemangiomy, angiomyolipomy, angiosarkomy,
hamartomy, liposarkomy, leiomyomy, leiomyosarkomy,

fibromy, schwannomy, neurofibromy, teratomy

cysty (vCetné parazitdrnich)
a pseudocysty

hematomy a hemoragie
infekce a granulomy

metastazy

vzacné

lymfomy, leukemie

pseudoadrenalni tumory

cévni léze, technické artefakty.

vzacné

4-22
0-4

tumory plic, mamy, ledvin, méné casto i ovarii, melanomy,

tumory Zaludku, pankreatu, ledvin, jater, lymfatickych uzlin.

Tab. 2. Rozdéleni tumori nadledvin podle hormonalni produkce.

afunkéni tumory nadledvin

korové tumory s nadprodukci hormont
¢ aldosteron produkujici tumory

¢ kortizol produkujici tumory

¢ androgen produkujici tumory

* estrogen produkujici tumory
¢ kongenitdlni adrendlni hyperplazie

dreriové tumory s nadprodukci hormont
* feochromocytomy

70-94 %

1-7 %
1-14 %
0-11 % - vétsinou kosekrece
s jinymi kortikosteroidy
vzacné
jako pficina incidentalomd vzacnd

1-25%

kéry nadledvin, vétsinou hormonalné
inaktivni, mze se jednat i o tumory
nadledvin vykazujici hormonalnf akti-
vitu nebo majici maligni chovani
a mohou se v této lokalizaci vyskyto-
vat i tumory jiné etiologie a tumory
sekunddrni. Prehled etiologie tumorti
v oblasti nadledvin je uveden v tab. 1
[4,5].

Klinicky obraz endokrinné
aktivnich tumort nadledvin
Endokrinologické vy3etfeni je podstat-
nou soucasti vysetteni pacient( s inci-
dentalomy nadledvin. Cilem endokri-
nologického vysetrenf je odhalenf pa-
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cientl s autonomni nadprodukei hor-
mon( nadledvin a jeho vysledky jsou
jednim ze zékladnich kritérii p¥i roz-
hodovani o daldim postupu. Rozdé-
leni tumor{ nadledvin podle hormo-
nalnf aktivity je uvedeno v tab. 2 [4,6].
Endokrinologické vysetteni zahrnuje
vysetteni klinické a laboratorni.
Cushingiiv syndrom je onemocnéni
pomérné vzacné, pokud viak do sta-
tistiky zahrneme i p¥ipady subklinic-
kého Cushingova syndromu, je auto-
nomni nadprodukce kortizolu nejcas-
téjs$im pFipadem hormonalni aktivity
incidentalomd nadledvin. Vyznamna
mnozstvi kortizolu jsou schopny pro-

dukovat tumory vétsi nez 1 cm. Kli-
nicky obraz manifestniho Cushingova
syndromu je pestry a zahrnuje mési-
covity oblicej, trunkalnf obezitu s typic-
kou redistribuci tuku, svalové atrofie,
koznf zmény (purpurové strie, atrofie
kiiZze, hematomy, zhorSené hojenf ran,
infekce, hirzutizmus), snizené libido
u muzd a poruchy menstruacniho cyklu
u Zen pfi supresi hypotalamo-hypo-
fyzo-gonadalnf osy, osteopenii ¢i os-
teopordzu, arteridlni hypertenzi, po-
ruchu glukézové tolerance ¢i diabetes
mellitus, dyslipidemii, prokoagulacni
stav a fadu dalSich ptiznakd. Vétsim
diagnostickym problémem je subkli-
nicky Cushingtv syndrom, ktery neni
jednoznacné definovan. Zahrnuje v za-
sadé mirné a nendpadné vyjadiené pri-
znaky Cushingova syndromu a prav-
dépodobné jeho dlouhodobé trvant
pFedstavuje pro pacienty vy33i riziko,
predeviim kardiovaskularni a riziko
vzniku osteopenie a osteopordzy, k pri-
kazu tohoto tvrzeni v8ak chybi velké
prospektivni multicentrické studie.
Odhaleni subklinického Cushingova
syndromu je dilezité i z hlediska indi-
kace adrenalektomie, protoZe jeho

Vnit¥ Lék 2007; 53(7&8): 821-825




nositelé musi byt periopera¢né adek-
vétné zajisténi podavanim hydrokorti-
zonu, nebot jsou ohroZeni pooperac-
nim hypokortikalizmem [7]. Diagnézu
klinického i subklinického Cushingova
syndromu opirame o zékladnf trias,
vySetfeni dexametazonového supres-
niho testu s nizkou davku dexameta-
zonu (1-2 mg) (LDDST), vy3etrenf cir-
kadianniho rytmu kortizolemie (prede-
vim posouzeni jejiho noc¢niho poklesu)
a ke kvantifikaci denni produkce kor-
tizolu vy3etfujeme vylu¢ovani volného
mocového kortizolu za 24 hod (UFC).
Za nejsenzitivnéjsi a nespecifictéjsi testy
k priikazu respektive vylouceni auto-
nomni nadprodukce kortizolu jsou po-
vazovany jednak dvoudenni LDDST
s podavanim dexametazonu v dévce
0,5 mg po 6 hodinach a kortikoliberi-
novy (CRH) test po dexametazonové su-
presi (CRH-DEX test). Vyznamné je i vy-
Setfeni plazmatickych koncentraci ad-
renokortikotropniho hormonu (ACTH),
jehoz suprimované hodnoty (pod
5 pg/ml) v kontextu ostatnich vySetfen{
nepfimo svéd¢i pro autonomni nad-
produkci kortizolu. Jednotliva vySetren{
jsou podrobné rozebrana v jinych

publikacich [8].

Primdrni hyperaldosteronizmus musime
vyloudit u viech pacient(i s nadledvi-
novymi incidentalomy a soucasnou
arterialni predeviim
stredné tézkou & tézkou nebo $patné
reagujici na lécbu. Na rozdil od ostat-
nich hormonalné aktivnich tumorad

hypertenzi,

nadledvin jsou klinicky vyznamna
mnozstvi aldosteronu schopny produ-
kovatitumory malé (i pod 1 cm). Za-
kladem endokrinologického vysetieni
je stanoveni plazmatické reninové ak-
tivity (P-RA) a plazmatickych koncen-
tracl aldosteronu (P-A). Nutné je zd G-
raznit nutnost vySetfeni za standardi-
zovanych podminek, pfedevsim tpravu
medikace s vynechdnim ¢ dpravou
interferujici medikace a ponechanim
stabilnf terapie nejméné 14 dn( pred
vysetfenim. Vysetfeni se musi prova-
dét za soucasné normokalemie. Nej-
citlivéjsim diagnostickym ukazatelem
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s incidentalomy nadledvin.

druh tumoru

feochromocytom

aldosteron produkujici adenom

kortizol produkujici tumor

virilizujici tumor

adrenokortikalni karcinom

Tab. 3. Navrh spektra screeningového vysetfeni u pacientt

biochemicky screening

volné mocové katecholaminy (A, NA, D) +
jejich metabolity (MN, NMN)/24 hod
alternativné jejich plazmatické koncentrace

PA, PRA, PA/PRA u hypertonikii

volny mocovy kortizol/24 hod, cirkadianni
rytmus plazmatického kortizolu, LDDST,
ACTH

DHEA-S

DHEA-S + parametry sekrece kortizolu

je vypocet poméru P-A (ng/100 ml) :
: P-RA (ng/ml/hod). Hodnota 30 az
50 je povaZovéna za hranié¢ni (suspek-
tnf) hodnota na 50 za diagnostickou
pro primarni hyperaldosteronizmu
[9]. V soucasnosti je kromé P-RA po-
uzivdno i pfimé stanovenf reninu.
Feochromocytom je pomérné vzac-
nym tumorem, ktery je viak velmi ne-
bezpecny a pro svého nositele pred-
stavuje smrtelné nebezpedi. Dilezité
je, Zze az 20 % feochromocytomd pro-
bihd asymptomaticky. Feochromocy-
tom musi byt proto vyloucen pfi kaz-
dém ndlezu tumoru nadledviny, bez
vyjimky to plati u tumort vétsich nez
1 cm, od této velikosti se soudi, Ze
jsou schopny produkovat klinicky vy-
znamné mnozstvi
U klinicky manifestnich tumord se ma-
Zeme setkdvat s paroxyzmdlni i setrva-
lou arteridlni hypertenzi, paroxyzmy
palpitaci, zblednutim, p¥iznaky hyper-
metabolizmu, poruchou glukézové
tolerance a fadou dalsich priznakd.
Biochemicky priikaz feochromocytomu
spocivd v prikazu autonomni nad-
produkce katecholamint. K disposici
mdme vy3etieni katecholamind (A - ad-
renalin, NA - noradrenalin, D - do-
pamin) a jejich metabolitd (MN - me-
tanefrin, NMN - normetaneftin), budto
jejich plazmatickych koncentraci nebo
jejich vylu€ovani moci za 24 hod. Za
vySetten( s nejvyssi senzitivitou a spe-
cificitou pfi diagnéze feochromocy-
tomu je povazovano vySetfeni plazma-
tickych metanefrind (MN, NMN) [10].

katecholaming.

Vysetieni vylucovani kyseliny vanilman-
dlové mo¢ijiz neni doporucovédno pro
jeho nizkou specificitu. Pfed bioche-
mickym vy3etfenim je nutnd Uprava
medikace s vynechanim nebo mini-
malizaci interferujicich [ékd po dobu
nejméné 14 dnd a dodrzenf specidlni
diety (tzv. dieta na vanilmandlovou
kyselinu) po dobu nejméné 3 dnd.

Sekreci androgenii u incidentalom
nadledvin néktefi autofi nepovazuji
za nezbytné vySetfovat. Domnivdm se
viak, Ze je fada dGvodd, proc by jejich
vySetfeni nemélo byt opomenuto. Vy-
Setfuji se tzv. nadledvinové androgeny,
dehydroepiandrosteron (DHEA) a jeho
sulfat (DHEA-S), vhodné je i vy3etfeni
17-OH progesteronu nebot vyskyt tu-
mor( nadledvin je ¢astéjsi u pacientl
s nelécenou kongenitdlni adrenalnf
hyperplazii.

Biochemické vysetteni pacientt

s incidentalomy nadledvin
Endokrinologické vysetreni pacientt
s incidentalomy nadledvin se fada
autor(l snazila shrnout do racional-
nich schémat. Jedno z nich je uvedeno
v tab. 3.

Urceni biologické povahy
tumort nadledvin

Je druhym zékladnim parametrem pfi
urcovéni dal$iho postupu u pacientd
po ndlezu incidentalomu nadledvin.
Urcitym voditkem jsou zobrazovaci
charakteristiky tumort p¥i zobra-
zeni vypocetni tomografii (CT) nebo
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CT (MRI)

/

adrenalektomie

nahodné zjistény tumor nadledvin + (anamnéza, klinicky obraz)

/
\

\

biochemicky screening

/

velikost > 6 cm velikost 4-6 cm velikost < 4 cm afunkénf s hypersekreci hormon(
‘ + (negativni) (pozitivni)
ve spornych S *CT za 6 a 12 mésicd,
. individ. .
ptipadech MRI — pak po 3 roky kazdy rok
¢i biopsie pristup * endokrinologické
retestovan{ po 12 mésicich
« T
zvétdeni nebo staciondrnf
nadprodukce
/ hormont Y

adrenalektomie

Schéma. Algoritmus managementu nadledvinovych incidentalom.

zobrazenim magnetickou rezonanci
(MRI). Zadna z téchto metod viak
neni v odhadu biologického chovéanf
100% spolehliva a spolehlivost obou
metod se navzdjem vyznamné nelis{
a je srovnatelnd i s cytologif z aspira¢ni
biopsie tenkou jehlou [11,12].

V soucasnosti opirdme odhad bio-
logické povahy tumoru nadledviny pre-
devidim o posouzeni jeho velikosti. Je
zndmo, Ze ¢im je tumor vétsi, tim je
vétsi také pravdépodobnost jeho ma-
ligni povahy. U tumord mensich nez
4 cm je pravdépodobnost jeho ma-
ligni povahy 2%, u tumor(i 4-6 cm
velkych je tato pravdépodobnost 6%
a u tumorl vétsich nez 6 cm 25%
[13].

Uloha zobrazovacich metod

Nejjednodussi, nejdostupnéjsi a nejlev-
néjsi metodou pfi zobrazeni nadled-
vin je ultrasonografie (USG). K jejim
vyhodam patii i to, Ze nezatéZuje pa-
cienta a Ze s jeji pomoci |ze studovat
dynamické vztahy k okolnim organdim.
Nevyhodou je jeji zavislost na vy3etfi-
telnosti kazdého individudlniho pa-
cienta, kvalité pt¥istroje a predeviim
peclivosti a zkuSenosti vySettujiciho.
V klinické praxi se proto nejvice spo-
léhdme na vySetfeni CT a MRI. Jejich

824

ptinos v diagnostice incidentalomd
nadledvin je pfiblizné srovnatelny. CT
je levnéjsi a dostupnéjsi, ale predsta-
vuje pro pacienta pomérné vysokou
radiacni zatéz a nebezpedi vyplyvajici
z poddni i.v. kontrastnf latky. MRI je
drazs$i a méné dostupnad, ale nepred-
stavuje pro pacienta zadnou radiaénf
z4téz a riziko podani gadoliniového
kontrastu je zanedbatelné. Je kontra-
indikovdna u pacientd s kardiostimu-
latorem, implantovanym kardioverte-
rem-defibrilditorem, kochledrnim im-
plantadtem a feromagnetickym kovem
v nékterych lokalizacich. Podrobny roz-
bor jednotlivych metod byl uveden
vjinych publikacich [11,14]. Izotopové
zobrazovaci metody pouzivame zidka.
Vyjimkou je poufZiti scintigrafie s ra-
dioaktivnim jodem znacenym MIBG
(metajodobenzylguanidin) nebo po-
zitronovd emisni tomografie (PET)
s pouzitim fluorodopaminu jako
radiofarmaka.

Doporuceny postup u pacientti

s incidentalomy nadledvin
Doporucené postupy u pacient( s in-
cidentalomy nadledvin se u rdznych
autort mirné li3i. Nejvice akceptova-
nym v3ak zlstavd postup doporuce-
ny konsenzem z roku 2002; NIH sta-
te-of-the science statement on mana-

gement of the clinically inapparent
adrenal mass (,,incidentaloma“), NIH
Consens State Sci Statements, 2002;
19: 1-25, dostupnym na adrese:
http://consensus.nih.gov. Doporu-
¢eny zjednoduseny algoritmus je uve-
den na schématu. Je zfejmé, Ze
afunkéni tumory mensi nez 4 cm jsou
indikovény pouze k dal$imu sledovani.
Neni zcela jednoznacny nazor na to,
jak casto a jakymi metodami pacienty
déle sledovat. Ud4va se, Zze kumula-
tivni riziko rGstu tumoru je 8 % po
1 roce, 18 % po 5 letech a 22,8 % po
10 letech. Kumulativni riziko vzniku
hyperfunkce je 4% po 1 roce, 9,5 % po
5110 letech. Nejcastéji je doporuco-
vano pacienty vySetfovatza 6 a 12 mé-
sict pomoci CT ¢i MRI a dal$i postup
a intervaly vySetienf se urcuji podle je-
jich vysledku. Tumory se signifikant-
nim rlistem jsou indikovany k adrena-
lektomii. Endokrinologickd reevaluace
je doporucovéna po 12 mésicich, po-
kud je k tomu néjaky ddvod klinicky
nebo laboratorni, tak d¥ive. U afunké-
nich tumord o velikosti 4-6 cm se po-
stupuje individudlné podle klinického
obrazu a zobrazovacich charakteristik
tumoru. Jakékoliv tumory vétsi nez
6 cm jsou indikovéany k provedeni adre-
nalektomie. Tumory s prokdzanou au-
tonomni nadprodukci hormonti jsou
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rovnéz indikovany k chirurgickému
feSeni. Jedinym diskutovanym problé-
mem v tomto ohledu je subklinicky
Cushinglv syndrom, u néjz zatim nenf
znamo, zdali pouhé sledovéni pred-
stavuje pro pacienty véts{ riziko nez
provedeni adrenalektomie. Proto se
v téchto ptipadech postupuje indivi-
dudlné, ale ve vétsiné piipadt se i zde
klonime k provedeni adrenalektomie.
Posuzovani téchto spornych pripadd
patii do rukou specializovanych center.

Zavér

V ¢lanku byly shrnuty zédkladni sou-
¢asné poznatky o incidentalomech
nadledvin. Je pravdépodobné, Ze jak
bude p¥ibyvat novych poznatkd, tak
se budou ménit i doporucované po-
stupy. V soucasnosti je tézisté péce
o pacienty s incidentalomy nadledvin
v rukou endokrinologti a kompliko-
vanéjsi ptipady jsou sousttedény do
specializovanych center. Je v8ak jasné,
Ze se stoupajici incidenci nélezu inci-
dentalom( nebude z kapacitnich dd-
vodu pravdépodobné dostacovat sou-
¢asna sit endokrinologickych praco-
vist a tézisté péce o tyto pacienty se
bude pfesouvat na obecné internisty.
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