Onemocnění kůry nadledvin

adrenokortikální insuficience (hypokortikalismus) a Addisonova choroba

etiologie a patogeneze


nepoměr mezi sekrecí a potřebou steroidních hormonů kůry nadledvin

 
 
primární (periferní)insuficience – onemocnění nadledvin (Addisonova choroba) 



převažuje autoimunitní postižení, metastatické postižení, lymfom, hemoragie, infekce, amyloidóza, poléková insuficience…




nedostatek glukokortikoidů, mineralkortikoidů i androgenů
 
 sekundární (centrální) insuficience – onemocnění hypothalamo-hypofyzárního systému-cysty, tumory, trauma, zánět, vaskulární léze, malformace…



nedostatek glukokortikoidů a androgenů



produkce mineralkortikoidů ZACHOVÁNA

                  projevy-slabost, únavnost, anorexie, hubnutí, bolest břicha, průjem, artralgie, myalgie


sklon k hypotenzi a hypoglykémii


primární insuficience-pomalý vývoj zpočátku charakterizovaný nespecifickými příznaky, později se klinický obraz stává více charakteristický- únavnost, slabost, nechutenství, hubnutí, někdy i bolest břicha, zvracení, průjem, artralgie, myalgie



HYPERPIGMANTACE- důsledek ↑ sekrece proopiomelanokortinu



lokalizace- kůže, sliznice (bukální- grafitové skvrny)
 

     sekundární insuficience-stejné projevy jako u primární kromě hyperpigmantace




menší sklon k hypotenzi a hyperkalémii



akutní adrenokortikální insuficience a hypokortikální (addisonská) krize




život ohrožující stav
 


příčina-hemoragie do obou nadledvin, nedostatečně léčená insuficience…




projev-výrazná slabost, , únavnost, bolest zad nebo břicha, nauzea, zvracení, vznik šokového stavu s hypotenzí a tachykardií, hypoglykémií, hyperkalémií, zmateností ( hyperpyrexie, kóma až smrt
              diagnostika

primární insuficience-HYPERkalémie


jednorázové vyšetření bazálních plazmatických nebo sérových c kortizolu- ráno nalačno- diagnózu potvrzují c <150nmol/l


dynamické stimulační testy- hodnotí schopnost zvýšení sekrece kortizolu při zátěži


inzulinový toleranční test
terapie
chronická adrenokortikální insuficience- hormonální substituční léčba



substituční dávka glukokortikoidů- musíme zvyšovat v zátěžových situacích

edukace pacienta

vybavení kartičkou hypokortikálního pacienta

akutní adrenokortikální insuficience a hypokortikální (addisonská) krize



i.v. podání hydrokortizonu



volumexpanze- fyziologickým roztokem

hyperkortizolismus – Cushingův syndrom

 
dlouhodobá expozice organismu nadměrným c kortizolu v cirkulaci


etiologie 

 
primární- tumor kůry nadledvin (adenom, karcinom)


sekundární- bilaterální hyperplazie


              projev- primární- nadprodukce androgenů ( hirsutismus až virilizme

              diagnostika- SONO


CT, MRI


terapie 

 
 metoda volby: chirurgické odstranění tumoru nadledviny (dnes většinou laparoskopicky)-ADRENOLEKTOMIE, EPINEFREKTOMIE


medikamentózní – u inoperabilních nádorů



MITOTAN-inhibice steroidogeneze




při rezistenci indikována CHT
 
 AIMAH – možnost farmakologické supresivní terapie nebo bilaterální adrenalektomie s doživotní substitucí kortikosteroidy
 
 PPNAD – metoda volby: bilaterální adrenalektomie
primární hyperaldosteronismus

 
nejčastější
autonomní nadprodukce aldosteronu kůrou nadledvin nezávisle na angiotenzinu II

Connův syndrom- primární hyperaldosteronismus způsobený autonomní nadprodukcí aldosteronu kůry nadledvin
 
etiologie- adenom, bilaterální hyperplazie, gentické
 
klinický obraz

dominuje středně těžká až těžká arteriální hypertenze
častější výskyt CMP
hypokalémie ( neuromuskulární poruchy (svalová únava až křeče nebo obrny)
· dysrytmie - palpitace
                             porucha koncentrační schopnosti ledvin (kaliopenická nefropatie) ( polyurie, polydipsie – málo časté
vzácně periferní edémy
 
diagnostika
opírá se o alteraci poměru PA/PRA se zvýšeným PA a sníženým PRA
CT, MRI
 
diferenciální diagnóza

                             feochromocytom,Cushingův sy, hyperplazie, afunkční zvětšení nadledvin
 sekundární hyperaldosteronismus – zvýšení aldosteronu i reninu
 
 
Liddleův syndrom (pseudohyperaldosteronismus) – mutace podjednotky renálních epiteliálních Na+ kanálů s následnou zvýšenou reabsorpcí Na+ - potlačený renin i aldosteron
terapie
 
 adenom, jednostranná hyperplazie, ca: totální adrenalektomie
 
 bilaterální hyperplazie: trvalé podávání antagonistů mineralokortikoidních receptorů (spironolacton)
 

v případě intolerance spironolactonu lze podávat amilorid (blokuje resorpci Na+ v distálním tubulu) s malou dávkou thiazidů
kongenitální adrenální hyperplazie

 
AR-skupina chorob-společný znak- nedostatečná aktivita některého z enzymů steroidogeneze

 
 
( snížení produkce kortizolu a zpětnou vazbou ke zvýšení sekrece ACTH a stimulaci kůry nadledvin ( zvýšení produkce intermediárních steroidních metabolitů před konkrétním metabolickým blokem, naopak produkce steroidů za nezymovým blokem je snížená a mohou být příznaky z deficitu glukokortikoidů a v různé míře i mineralkortikoidů ( stimulace kůry nadledvin k hyperplazii

6 forem- deficit 21-hydroxylázy
   deficit 11(-hydroxylázy
 
   deficit 3(-hydroxysteroidní dehydrogenázy

   deficit 17/17, 20-lyázy


   deficit StAR a P450


   deficit P450-oxiforeduktázy

formy- klasické- projevují se v novorozeneckém věku a dětství- těžší klinický obraz


neklasické-adolescence, dospělost- většinou asymptomatické, mnohem častější

deficit 21-hydroxylázy- nejčastější


snížena produkce kortizolu a aldosteronu


nadprodukce androgenů


projev- častěji neklasické formy


léčba- podávání glukokortikoidů
