Onemocnění adenohypofýzy

průměrné rozměry hypofýzy: 15 x 10 x 6 mm, váha: 500 – 900 mg

2/3 objemu hypofýzy tvoří adenohypofýza, 1/3 neurohypofýza

adenohypofýza – vyvíjí se z Rathkeho výchlipky (ektodermální původ, vychází z orofaryngu)

neurohypofýza – vyvíjí se jako výchlipka mozkové tkáně

v místě styku adenohypofýzy a neurohypofýzy se u některých zvířat vyvíjí intermediární lalok – u člověka z něj zbývají jen buňky rozeseté v zadní části adenohypofýzy

tyto buňky tvoří proopiomelanokortin – prekurzor ACTH

v oblasti spoje obou částí také vznikají jako zbytky po Rathkeho výchlipce koloidní cysty

onemocnění hypofýzy buď zůstává klinicky němé nebo se projeví:

hypopituitarismem

zvýšenou sekrecí některých hypofyzárních hormonů

u expanzivních procesů tlakem na okolí

hypopituitarismus při chorobách hypofýzy

nedostatečnost sekrece jednoho nebo více hormonů adenohypofýzy:


růstového hormonu ( porucha růstu u dětí a slabost, snížená výkonnost, zvýšený poměr tukové tělesné hmoty, zvýšená KV morbidita a mortalita v dospělosti


gonadotropiny (LH, FSH) ( hypogonadismus


tyreotropní hormon ( hypotyreóza


ACTH ( Hypokortikalismus



dominuje deficit glukokortikoidů a androgenů

prolaktin ( poruchy laktace po porodu

panhypopituitarismus = nedostatečná sekrece všech hormonů adenohypofýzy
etiopatogeneze:
 
 
nejčastější příčina: útlak hypofýzy expanzivními procesy v oblasti tureckého sedla – adenomy, kraniofaryngeomy, meningiomy, gliomy, aneurysmata
další příčiny: 
genetické

idiopatické

důsledek traumatu, operace, ozáření, zánětu, ischemie, krvácení,…
dnes už se prakticky nevyskytují poporodní nekrózy hypofýzy (Sheehanův sy)

klinický obraz

 
 
pokud dochází k zániku sekrece adenohypofyzárních hormonů postupně, probíhá v tomto pořadí: GH ( LH a FSH ( TSH ( ACTH ( Prolaktin
diagnostika
hormonální vyšetření


deficit GH ( stimulační testy

morfologická diagnostika


MRI


CT – pouze při KI MRI


pokud nalezneme expanzivní proces v oblasti tureckého sedla ( vyšetření perimetru

diferenciální diagnóza

 
 
periferní formy – mají ↑ c příslušných tropních hormonů hypofýzy (ACTH, TSH, LH a FSH)

terapie
 
 
příslušné deficity léčíme podáním hormonů cílových periferních žláz



deficit prolaktinu neléčíme
tumory hypofýzy

adenomy hypofýzy:


dělíme: mikro adenomy

makro adenomy > 1cm



afunkční


 
funkční – laktinomy, somanotropinomy, kortikotropinomy, tyreotropinomy, gonadotropinomy


projevy:


endokrinologické příznaky - nadprodukce hormonů



příznaky z lokálního expanzivního chování


většina se manifestuje až při extraselárním růstu

tlak na chiasma opticum ( bitemporální hemianopsie

diagnostika:



endokrinologická



zobrazovací metody – MRI (při KI CT)



ostatní vyšetřovací metody: oftalmologické vyšetření – perimetr, zhodnocení visu a pohyblivosti očních bulbů a víček

diferenciální diagnóza

 
 
kraniofaryngeom – klasicky supraselárně(ale může být i intraselárně) – charakteristická je přítomnost cyst a kalcifikací

meningeomy – obvykle paraselárně nebo preselárně

 
 
metastázy– symptomatologie se ztrácí v klinickém obrazu generalizovaného základního onemocnění

aneuryzma a. carotis, které se vyklenuje do oblasti sely

 
 
autoimunitní hypofyzitida – hypofýza se může velmi zvětšit a imitovat tak expanzivní proces


léčba:
1. volba u prolaktinomu = medikamentózní




    ostatních funkčních adenomů = neurochirurgická



afunkční: mikroadenomy pouze sledujeme

léčíme jen při významném růstu neurochirurgicky





makroadenomy neurochirurgicky



můžeme použít i gama nůž
akromegalie a gigantismus

vyvolány dlouhodobou expozicí organismu nadměrným koncentracím GH


gigantismus – ↑ sekrece STH v dětství ( zvýšený longitudinální růst PŘED ukončením růstu


akromegalie – ↑ sekrece STH v dospělosti ( růst akrálních částí těla a vnitřních orgánů PO ukončení růstu 

 gigantoakromegalie – hypersekrece začne před pubertou a pokračuje i po ní (většinou sekrece STH z adenomu)
etiologie

hypofyzární adenom

klinický obraz:


postižení pohybového aparátu – dominuje postižení kloubů, akcelerace rozvoje artrózy, artralgie, vertebrogenní bolest


postižení KVS – hypertenze, akcelerovaná ateroskleróza, akromegalická kardiomyopatie


inzulinová rezistence


zvýšené riziko vzniku kolorektálního ca


otoky


zvýšené pocení

u části žen amenorea (obvykle při současné hypersekreci prolaktinu)

další příznaky: benigní kožní tumory, struma, nefrolitiáza, cefalgie

diagnostika:


průkaz zvýšených koncentrací GH

 
bazálně- u nemocných sekrece STH nikdy neklesne na tzv. bazální hodnoty (pod 1 (g/l)


v průběhu orálního glukózového tolerančního testu

současně vyšetřit prolaktin, ověřit funkci zdravé hypofýzy

MRI (adenom hypofýzy)

léčba: 
1. volba = neurochirurgie


při jejím neúspěchu ( radiační nebo medikamentózní


 
medikamentózní: agonisté dopaminu (nejsou moc účinní), superaktivní analog somatostatinu, antagonista růstového hormonu


léčba přidružených poruch

prolaktinomy
nejčastější sekreční adenomy hypofýzy (asi 1/3 všech adenomů)

 
klinický obraz

 
 
prolaktin – potřebný k normální činnosti gonád obou pohlaví

 
 
ale ↑ c působí antigonadotropně – narušují cyklický výdej GnRH z hypothalamu

u žen poruchy menstruačního cyklu (oligomenorea až amenorea) a sterilita
pouze u některých žen galaktorea
 
 
u mužů snížení libida, potence a spermatogeneze (obvykle ale nedojde k úplnému vymizení)

u mužů zcela výjimečně galaktorea a gynekomastie
 
diagnostika
 
 
stanovení koncentrace prolaktinu v séru (norma: u žen ( 20 (g/l, u mužů ( 15 (g/l)

 

vyloučit jiné příčiny vedoucí k hyperprolaktinémii: 

 
 
 
fyziologické – stres, spánkový vzestup doznívající v ranních hodinách, přehřátí organismu, gravidita, kojení

 
 
 
farmakologické – estrogeny psychofarmaka, metoclopramid, cimetidin, reserpin, (-methyldopa

 
 
 
způsobené jinou patologií – hypothalamické expanzivní procesy, periferní hypothyreóza, renální insuficience, patologické procesy přední hrudní stěny (zvyšují prolaktinémii stejným reflexním obloukem jako kojenec při sání)

MR k potvrzení přítomnosti a k určení velikosti a lokalizace

diferenciální diagnóza

 
 
pseudoprolaktinom – afunkční adenomy nebo jiné expanze, které komprimují stopku hypofýzy nebo hypothalamická jádra ( zabraňují přestupu dopaminu z hypothalamu do hypofýzy

terapie
 

jediné expanzivní procesy hypofýzy, kde léčba první volby je medikamentózní: dopaminergní agonisté
 

operační a radiační terapie jen pro rezistentní pacienty

 
 
používaní dopaminergní agonisté: tergurid, bromocriptin, cabergolin, quinagolid

 
 
znormalizuje se menstruační cyklus ( ženy mohou otěhotnět
adenomy z thyreotropních buněk


vzácné


klinický obraz odpovídá hypertyreóze

první typ – vyvolaný dlouho dobu trvající hypothyreózou, mizí při substituční léčbě thyreoidálními hormony

 
druhý typ – vzácný autonomní adenom – někdy může vyvolat centrální hyperthyreózu s difuzní strumou, někdy secernuje neúčinný hormon

 

hyperthyreóza ustoupí po thyreostatikách

adenomy z gonadotropních buněk

 
projevují se jen výjimečně sekrecí funkčních LH a FSH (obvykle jen část řetězců)

 
u mladších žen působí centrální amenoreu (ale častěji se vyskytují u postmenopauzálních žen)

 
u mužů zvětšení testes

Cushingův syndrom, Cushingova choroba

 
nadbytek kortizolu


Cushingův syndrom – dlouhodobá expozice organismu nadměrným c kortizolu v cirkulaci



Cushingova choroba – nadměrná tvorba ACTH adenomem hypofýzy


etiopatogeneze:



ACTH dependentní  Cushingův syndrom – nadprodukce ACTH




centrální - Cushingova choroba




ektopický – důsledek paraneoplastické autonomní produkce ACTH jinými tumory


ACTH independentní Cushingův syndrom – nadprodukce kortizolu v kůře nadledvin

klinický obraz:



centrální obezita – trunkální – pacienti  přibývají na váze, končetiny jsou tenké

býčí šíje – měsícovitý obličej

tenká kůže – snadno zranitelná, časté kožní infekce (mykózy)

hematomy, purpurové strie, svalové atrofie

arteriální hypertenze, porucha glukózové tolerance

osteopenie, osteoporóza

výrazná únavnost, ochablost psychických funkcí

diagnostika:



laboratoř- leukocytóza a hyperkoagulační stav, dyslipidémie, hyperkalciurie
průkaz kortizolu 

chybění nočního poklesu kortizolémie


zobrazovací metody: MRI, CT krku, scintigrafie


léčba:
neurochirurgické odstranění adenomu hypofýzy



při neúspěchu gama nůž



do doby normalizace hormonální aktivity: medikamentózní suplementace (inhibitory steroidogeneze)

u ektopických forem chirurgické odstranění příslušného tumoru

lymfocytární hypofyzitida

 
autoimunitní onemocnění

 
hypofýza vyplněna zánětlivými infiltráty tvořenými převážně lymfocyty

 
převážná většina vzniká u žen a začíná v graviditě nebo časně po porodu

 
klinický obraz

 

zvětšující se hypofýza ( bolesti hlavy, poruchy vizu, diplopie

 

hypopituitarismus – nejvíc mizí funkce kortikotropní a thyreotropní, až poté gonadotropní (x nádorové expanze)

 
 
některé hypofyzitidy se samy vyhojí, jiné přecházejí do ireverzibilní hypofunkce

 
diagnostika
 

na CT a MR zvětšená hypofýza, někdy se supraselární expanzí

 

často mírná hyperprolaktinémie

 
terapie-substituce chybějících hypofyzárních funkcí

