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Cushingov syndrém a akromegadlia na podklade pikoadenému hypofyzy

su exprimované z jediného morfologického bunkového typu) alebo
plurimorfné (rbzne hormdny su exprimované morfologicky divergent-
nymi bunkami) (5). Naj¢astejsie hormonalne asociacie su s prolaktinom
a rastovym hormoénom. Z 20 popisanych pripadov ACTH-RH PHA sa
u 11 pacientov klinicky prezentovali akromegalické priznaky, 2 pacien-
ti mali Cushingovu chorobu, u 3 bola pritomna pituarna apoplexia,
zatial ¢o len 4 pacienti boli s klinickymi priznakmi akromegalie
a Cushingovej choroby (3). Histologicky boli u 19 pacientov hypofyzar-
ne adendmy pozostavajuce z dvoch odlisnych bunkovych populdcif,
iba v 1 pripade bol dékaz jednej bunky produkujicej ACTH aj RH.
Klinické prejavy PHA vyplyvaju jednak zo samotného rastu tumoru a su
to bolest hlavy, poruchy zrakovych nervov, pri supraseldrnom raste
s naslednymi vypadkami zorného pola. Na druhej strane su prejavy
vyplyvajuce z hypersekrécie konkrétnych hypofyzovych horménov.
V pripade nasej pacientky islo o ACTH-RH sekréciu a dominovali preja-
vy Cushingovej choroby. Pre CS je charakteristicky vzostup telesnej
hmotnosti s centripetalnou distribUciou tuku, ukladanie tuku na krku
(tzv. bycia sija), v oblasti tvare (tzv. mesiacikovitd tvar). Mdze byt pritom-
né aj ukladanie tuku v mediastine, alebo epidurédlne v miesnom kana-
li (s moznymi neurologickymi prejavmi). Sucasne ¢asto dochadza
k Ubytku svalovej hmoty najma v oblasti korefiovych svalov. Pri CS
mozu byt koZzné zmeny ako purpurové strie, pletora tvare, znamky
hirzutizmu, akné, alopécia (u zien), zhorsené hojenie ran. Z kardiovas-
kuldrnych prejavov byva pritomna hypertenzia, ktora vznika ako nasle-
dok spoluti¢asti nadbytku glukokortikoidov na pdsobenie mineralo-
kortikoidov a katecholaminov. Z dal3ich priznakov CS méze byt v kli-
nickom obraze amenorea, hypofunkcia gonad, osteopordza, psychické
zmeny (emocné labilita, depresivne ladenie, afektivne poruchy, celkova
unavnost, vypadky paméti, poruchy koncentracie), poruchy glukézovej
tolerancie az diabetes mellitus (6). Diagnostika je zalozend na klinickom
obraze, laboratérnych a zobrazovacich vysetreniach. V laboratérnych
parametroch nachddzame poruchu glukézovej tolerancie, polyglobu-
liu, leukocytdzu, lymfopéniu, trombocytdzu. Moze byt pritomna hypo-
kalémia a alkaléza. V modi stanovujeme volny mocovy kortizol za 24 hod
(vysoké hladiny u CS), sérovy kortizol v diurnalnom profile (8:00, 16:00,
20:00, 24:00 hod), ktory ma naruseny cirkadianny rytmus u CS a bazalne
hladiny ACTH v sére (7). V diferencidlnej diagnostike CS vyuzivame
supresivne dexametazdénové testy (1 mg, 2mg a 8 mg dexametazéno-
vU blokadu). V lokaliza¢nej diagnostike vyuzivame MR hypofyzy a CT
nadobli¢iek. U pacientov s adendmami vylucujicimi ACTH je primarnou
terapiou transsfenoiddlna operdcia. Chirurgickd lie¢ba Cushingovej
choroby dosahuje 91 % mieru remisie u mikroadenémoy, ale u pacien-
tov s makroadendmami klesé az na 65 % (8). Priblizne 10-20% dospelych
ma po 10 rokoch rekurenciu (8). Radioterapia je ur¢end pacientom, ktorf
sU po resekcii subtotalne resekovani, alebo zostavaju nadmernym se-
krétorom. Pooperacna stereotakticka radiochirurgia dosiahla remisiu
u priblizne 68% pacientov s CS (9). Pri ¢akani na Ucinky radioterapie
mozu byt indikované inhibitory adrenélnej steroidogenézy (adrenosta-
tikd — ketokonazol a metyrapon, adrenolytikum — mitotan). Ketokonazol
je derivat imidazolu inhibujuci steroidogenézu, pouzivany ako antimy-
kotikum. V indikacif CS za¢iname davkou 400 mg denne, ucinné davky
sU vacsinou v rozmedzi 3krat 200-400 mg denne. Casté neziaduce
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Ucinky su gastrointestindlne (nauzea, zvracanie) a kozné (rash, alopécia).
Najzdvaznejsim je hepatotoxicita. U muzov méze podévanie ketoko-
nazolu viest k poklesu libida a k vzniku gynekomastie. U Cushingovej
choroby je moZnostou lie¢by aj pasireotid, ktory priamo pésobf na
kortikotrofové adendmové bunky a sekréciu ACTH (10). Pasireotid sa
viaZe na somatostatinové receptory okrem 4. podtypu. Efektom liecby
pasireotidom je zniZenie hladiny volného mocového kortizolu o viac
ako 509% u 50% pacientov a jeho normalizacia u 25% pacientov (11).
ESte lepsie vysledky su dosiahnuté pri sicasnej terapii s kabergolinom
(normalizacia hladin volného mocového kortizolu az v 53%) a s keto-
konazolom (normalizécia v 88 %) (12). Najzédvaznejsim neziaducim efek-
tom liecby je hyperglykémia, poruchy glukézovej tolerancie a vznik
alebo zhorsenie diabetes mellitus (az v 73 % pripadov) (13). V pripade
nedostupnosti liekov, alebo priich intolerancii sa méze navrhnut bila-
terdlna adrenalektémia. Vzhladom k vcasnej diagnostike a néslednej
liecbe akromegdlie u nasej pacientky nedoslo k rozvoju klinickej symp-
tomatoldgie ochorenia. U akromegdlie sa klinicky obraz rozvija postup-
ne v priebehu niekolkych rokov az desatroci. Medzi najcastejsie prizna-
ky a symptémy ochorenia patri zvysené potenie, parestézie, dysmorfia,
artralgie, cefalea, slabost, syndrém karpalneho tunela a poruchy zraku
(14). Diagnostika sa zaklada na potvrdeni vysokej hladiny rastového
hormaonu, najma jeho nesupresibilite v ordlnom glukézovom toleranc¢-
nom teste ako aj vysokej hladine IGF-1. Zo zobrazovacich vysetreni ma
dominantné postavenie MR hypofyzy. Pri liecbe adendmov vylucujicich
RH je transsfenoidélna chirurgia prvoliniovou terapiou. Efekt transfé-
noidalnej chirurgie u akromegalikov s mikroadendémami je 85-90%
a 65% pri makroadendmoch hypofyzy (15). Na Slovensku a v Ceskej
republike podla udajov z registra selldrnych tumorov (RESET) su vysled-
ky horsie. Normaliz4cia hladin IGF-1 u 81 % pacientov po chirurgickej
lie¢be po 3 mesiacoch bola pritomna u 54,5 % mikroadendmov a 42,4 %
makroadendmov (16). Pooperacna radioterapia (linedrny urychlovac
alebo Leksellov gamma nd7) sa vykondva pre ciastocne resekované
nadory alebo ked hladiny RH zostavaju pooperacne zvysené. Nastup
Ucinku tejto liecby moéze trvat aj niekolko rokov. Analdgy somatostati-
nu (SSA) su lie¢bou prvej linie pre pacientov s akromegaliou. Ich pre-
doperacné podavanie moéze zvysit Uspesnost samotného chirurgické-
ho zakroku (17). DIhodobo poésobiace formy oktreotidu a lanreotidu
pbsobia najma na somatostatinové receptory 2. typu a maju podobnt
Ucinnost (18, 19). DIhodobo posobiaci oktreotid sa pouziva v dévkach
20-30mgi.m.a 4 tyzdne, lanreotid v ddvke 60-120 mg s.c. a 4 tyZdne.
Efekt liecby SSA na normalizéciu hladin RH a IGF-1 sa znacne lisi medzi
jednotlivymi Stidiami v rozmedzf 20-70% (20). V neddvnej metaana-
lyze bol publikovany ucinok SSA na normalizéciu hladin RH u 55%
liecenych pacientov a na normalizéciu hladin IGF-1 u 56 % liecenych
pacientov, bez vyznamného rozdielu medzi jednotlivymi typmi SSA
(21). U¢innost liecby lanreotidom pri normalizacii hladin RH u novo-
diagnostikovanych, neliecenych pacientov bola iba 40% (22, 23).
Znizenie objemu nadoru o viac ako 20% sa pozorovalo u 75 % pacien-
tov lie¢enych s dlhodobo pdsobiacim oktreotidom a u 54,1 % liecenych
lanreotidom, ale s réznym trvanim sledovania (23, 24). Medzi najcastej-
Sie neziaduce Ucinky lie¢by SSA patria dyspeptické tazkosti, najma
hnacky a cholecystolitidza. S pokracujucou lie¢bou vac¢sinou intenzita
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