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Cushingov syndrém a akromegadlia na podklade pikoadenému hypofyzy

another trans-sphenoidal resection of residue was performed. Histological and immunohistochemical examinations did not

confirm adenoma with ACTH and RH secretion. After second surgery, IGF-1 plasma levels were not normalized with persistence

of hypercortisolism. The treatment with Lanreotide at the initial dose as well as Ketoconazole was reinitiated (with increased

dose of Ketoconazole to 1-1-1 tbl per 200 mg).
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Uvod

Cushingov syndrom (CS) je ochorenie charakterizované nad-
bytkom glukokortikoidov, ktoré mézu byt exogénneho, alebo en-
dogénneho poévodu (1). Endogénny CS je spésobeny autondmnou
nadprodukciou ACTH, alebo samotného kortizolu; autonémna nad-
produkcia CRH je velmi vzéacna. V klinickom obraze dominuje mesia-
¢ikovitd tvar, centripetélna distribucia tuku, ukladanie tuku na krku,
pletora, cervenofialové strie na kozi, adynamia, tUbytok svalovej hmoty
najma v oblasti korefiovych svalov, osteoporéza, amenorea a hypo-
funkcia gondad. Z kardiovaskuldrnych prejavov byva pritomna artéri-
ova hypertenzia. Diabetes mellitus sa u CS vyskytuje ako dosledok
inzulin-rezistentného stavu spolu so zhorsenou sekréciou inzulinu
pri nadbytku glukokortikoidov. V pripade vyrazne zvysenej glukokor-
tikoidnej nadprodukcie (ektopicky ACTH syndrém, adrenokortikalny
karcindm) moze byt pritomna tazkd hypokalémia a hypokalemicka
alkaléza. Diagnostika sa zaklada na laboratérnom vysetreni volného
mocového kortizolu, sérového kortizolu v diurndlnom profile a ACTH
v sére. V dalsej diferencidlnej diagnostike CS vyuzivame supresivne
dexametazénové testy. Zo zobrazovacich vysetreni v diagnostike CS
ma dominantné postavenie MR hypofyzy a CT nadobliciek. Terapia
CS je najma chirurgicka (transfenoidalna adenomektémia, adrena-
lektomia, odstranenie naddoru produkujuceho ACTH-like peptid).
Dalsimi terapeutickymi metédami st réadioterapia (linearny urychlo-
vac, Leksellov gamma n67) a medikamentdzna lie¢ba (Pasireotid,
adrenolytikd, adrenostatika).

Akromegdlia je zriedkavé ochorenie vznikajice v 99% na pod-
klade adendmu hypofyzy, ktoré je charakterizované nadmernou
sekréciou IGF-1 vyvolanou nadprodukciou rastového hormonu (2).
Medzi najcastejsie priznaky a symptémy akromegalie patri zvysené
potenie, parestézie, dysmorfia, artralgie, cefalea, slabost, syndrém
karpélneho tunela . Pacienti mévaju ¢asto sprievodné ochorenia
ako artériovu hypertenziu, porusenu glukézovu toleranciu pripadne
diabetes mellitus, syndrém spankového apnoe, polypdzu hrubého
¢reva (2). Zo samotného rastu tumoru moéze byt pritomna bolest
hlavy, poruchy zorného pola. Diagnostika sa zaklada na potvrdenf
vysokej hladiny rastového horménu, najma jeho nesupresibilite v oral-
nom glukézovom toleran¢nom teste ako aj vysokej hladine inzulinu
podobného rastového faktora 1 (IGF-1). Zo zobrazovacich vysetrenf
mé dominantné postavenie MR hypofyzy a celej selédrnej oblasti.
Transsfenoidélna chirurgia predstavuje prioritnd lie¢bu u pacientov
s akromegaliou. Ak sa opera¢nym vykonom nedosiahne biochemicka
kontrola ochorenia pristupuje sa k stereotaktickej raédioneurochirurgii
(linedrny urychlovag, Leksellov gama néz). Z medikamentdznej liecby
sU analdgy somatostatinu prvou liniou liecby. Antagonisty receptora
pre rastovy hormén predstavuju alternativu pri zlyhani somatostati-
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novej liecby. Agonisty dopaminu maju doplnkovy ucinok najma pri
sUcasnej sekrécif prolaktinu.

Kazuistika

Uvadzame pripad 41-ro¢nej Zeny (narodend v roku 1977) s kom-
bindciou Cushingovho syndrému a akromegalie. Pacientka bola pri-
jatd na oddelenie endokrinolégie Narodného endokrinologického
a diabetologického Ustavu v Lubochni pre centripetalny typ obezity
(TV: 167 cm, TH: 85kg, BMI: 30,48, OP: 112cm) s vdhovym prirastkom
za posledny rok 9kg s purpurovymi striami v abdominalnej oblasti
a hirzutizmus (zvysené ochlpenie na tvari, brade, chrbte a koncatinach).
Menstruacny cyklus bol pravidelny. Cestou spadového gynekoldga
bolo realizované USG ovérii bez patologického nélezu. Anamnesticky
sa pacientka liecila 2 roky na artériovu hypertenziu, 1 rok na depre-
sfvnu poruchu. Zo subjektivnych taZkosti dominovala zvysena Unava.
Laboratérne testy odhalili zvysent hladinu plazmatického a mocového
kortizolu, bez diurndlnej varidcie plazmatickej kortizolémie, s mierne
elevovanou hladinou ACTH, s mierne zvysenou bazélnou hladinou
androstendiénu a dehydroepiandrosterén-sulfatu (DHEA-S) (Tab. 1.).
Bola realizovana 2 mg dexametdzonova blokdda bez adekvétnej supre-
sie kortizolu v sére a moci (Tab. 2.). V 8 mg dexametazonovej blokdde
doslo k supresii kortizolurie (Tab. 2.). Doplneny perimeter bez vypadku
v zornom poli. Nasledne bolo realizované MR hypofyzy s velkostou
v kraniokaudalnej rovine 7-8 mm,vo ventrodorzélnej rovine 12 mm. Po
i.v. aplikécii kontrastnej latky sa paramedidlne vlavo aj vpravo zobrazuje
hyposignalna 1ézia velkosti 2mm v.s. pikoadendm. Stopka hypofyzy
je v stredovej rovine, optickd chiazma, supraseldrne a paraseldrne
priestory su bez infiltracie. Na zdklade uvedeného bola stanovena
diagndza Cushingovej choroby na podklade pikoadenému hypofy-
zy. Nasledne bola vykonana transsfenoidalna resekcia pikoadendmu
hypofyzy. Histopatologické a imunohistochemické nalezy potvrdili
tkanivo hypofyzy, so zachovanou acinadrnou architektirou, expresiou
vsetkych hypofyzovych hormonoy, Ki 67 prakticky 0, P53 negativna,
zachovana retikulinové kostra bez atypif. Pozakrokovo u pacientky
pretrvavala hypersekrécia kortizolu (zvysend plazmaticka kortizolémia
bez diurndlnej variacie, zvysena kortizoluria, elevovana hladina ACTH)
s novozachytenou zvysenou plazmatickou hladinou inzulinu podob-
ného rastového faktora 1, bazalna hladina rastového hormoénu bola
vnorme (Tab. 1.). Doplneny ordlno-glukézovy toleran¢ny test s RH bez
adekvétnej supresibility (Tab. 3.). Bola zacaté lie¢ba somatostatinovy-
mi analogmi (lanreotid) v davke 120mg kazdych 42 dni s poklesom
hladiny IGF-1 (Graf 1.). Doplnené kontrolne MR hypofyzy s odstupom
6 mesiacov pooperacne, kde v porovnani s predopera¢nym MR doslo
k regresii velkosti hypofyzy na maximalny rozmer asi 6 mm. Na lateral-
nom okraji adenohypofyzy viavo v kontakte s ACI perzistuje drobna
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