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5 8-letnia kobieta zglosila si¢ do lekarza

podstawowej opieki zdrowotnej z po-
wodu trwajacych od wielu dni zawrotéw glo-
wy. Innymi wspotistniejacymi objawami byly:
jadlowstret, sucho§¢ w jamie ustnej, nasilone
pragnienie i czeste oddawanie moczu. Pa-
cjentka zglaszala tez goraczke i zaburzenia
potykania. Nie wystepowaly u niej natomiast
béle brzucha, plecow czy bole o charakterze
kolki nerkowej. Kobieta nie skarzyla si¢ tez na
kaszel, duszno$é, biegunke czy dysurie. Pa-
cjentka choruje na skoérng postaé tocznia,
w wywiadzie podala rowniez hiperlipidemig,
osteoporoze, czeste zakazenia drog moczo-
wych, trzykrotne cigcie cesarskie (bez powi-
kian), lewostronng ooforektomie¢ z powodu a-
godnej torbieli jajnika oraz rozpoznana przed
rokiem pierwotng niedoczynnos$¢ tarczycy.
Obecnie stosuje lewotyroksyne, hydroksychlo-
roching, prawastatyne i alendronian. Mieszka
z mezem i trojka zdrowych dorostych dzieci.
W wywiadzie podata 20 paczkolat palenia tyto-
niu, jednak trzy tygodnie przed wystapieniem
objawow zerwala z natogiem. Nie naduzywa al-
koholu, nie jest uzalezniona od substancji psy-
choaktywnych, nie chorowala tez na gruzlice.
Matka pacjentki miala raka jamy ustnej i pe-
cherza moczowego, u jej dwoch sidstr stwier-
dzono chorobe Gravesa-Basedowa, u jednej
siostry hemochromatoze, a u drugiej idiopa-
tyczna plamice matoptytkowa.
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Pacjentka ma cz¢stomocz i goraczke, co moze
sugerowac zakazenie ukladu moczowego. Zawro-
ty glowy sg powszechnym i czesto wystepujacym
objawem, jednak mato specyficznym; nalezatoby
ustali¢, co doktadnie pacjentka ma na mysli, uzy-
wajgc tego terminu. W omawianym przypadku
goraczka i1 niewystarczajgca doustna podaz ply-
néw mogly doprowadzi¢ do hipowolemii. Biorac
pod uwage dodatni wywiad rodzinny w kierunku
autoimmunologicznej choroby tarczycy i hemo-
chromatozy, nalezaloby wykluczy¢ cukrzyce. Nie-
zbedna jest tez diagnostyka w kierunku innych
przyczyn poliurii, takich jak hiperkalcemia, hipo-
kaliemia i niewydolno$§¢ nerek. Dodatkowo zabu-
rzenia przetykania mogg by¢ objawem zapalenia
przetyku spowodowanego przez alendronian, kt6-
ry nalezy odstawié. Jezeli dysfagia bedzie sig
utrzymywala, konieczne bedzie przeprowadzenie
dalszej oceny tego problemu.

W trakcie badania przedmiotowego nie odno-
towano podwyzszonej temperatury ciata. Cisnie-
nie tetnicze pacjentki wynosito 120/70 mmHg,
a czestosc¢ akeji serca 90/min. Skora byla blada,
bez zauwazalnego zazélcenia. W badaniu przed-
miotowym nie stwierdzono takze innych odchy-
lef od normy.

Liczba leukocytéw wynosita 5200/mm?3,
w tym neutrofilow 67%, limfocytéw 14%, mono-
cytow 7%, eozynofilow 11%, a bazofilow 1%.
Hematokryt wynosit 36,3%, a liczba plytek krwi
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476 000/mm?>. Stezenie sodu w osoczu byto rowne 135 mmol/l,
potasu 4,3 mmol/l, wodoroweglanéw 26 mmol/l, azotu moczni-
kowego 7 mg/dl (2,5 mmol/l), kreatyniny 1,4 mg/dl (124 wmol/l),
glukozy 80 mg/dl (4,4 mmol/l), natomiast tyreotropiny (TSH)
4,7 mIU/I. Wynik testu paskowego na obecno$¢ w moczu este-
razy leukocytarnej i azotynow byt pozytywny. Rozpoznano za-
kazenie ukladu moczowego i zlecono cyprofloksacyne oraz
przyjmowanie duzej ilo$ci ptynow.

W trakcie wizyty kontrolnej 3 dni pé6zniej lekarz rodzinny
stwierdzil, ze goraczka ustapila, ale mimo przyjmowania duzej
ilosci plynow pacjentka nadal skarzy si¢ na oslabienie i zawro-
ty glowy. Nieco lepiej czula sie w pozycji lezacej. W pozycji na
wznak ci$nienie t¢tnicze wynosilto u niej 120/80 mmHg, cze-
stos¢ akcji serca 88/min, w pozycji stojacej skurczowe ci$nie-
nie tetnicze bylo na poziomie 84 mmHg, a czgstos¢ akcji ser-
ca 92/min. W posiewach moczu wykonanych w czasie pierwszej
wizyty uzyskano wzrost ponad 100 000 kolonii bakteryjnych
Escherichia coli, ktora okazala sie¢ wrazliwa na cyprofloksacy-
ne. Wyniki kontrolnych badan laboratoryjnych przedstawialy
si¢ nastepujaco: stezenie sodu 137 mmol/l, potasu 3,4 mmol/l,
chlorkow 98 mmol/l, wodoroweglanéw 24 mmol/l, azotu mocz-
nikowego 3 mg/dl (1,1 mmol/l), kreatyniny 1,1 mg/dl (98 wmol/l).
Stezenia pozostatych elektrolitow oraz morfologia krwi obwo-
dowej nie zmienily si¢ znacznie od ostatniego badania, aktyw-
nos$¢ enzymow watrobowych byta prawidlowa. Pacjentke skie-
rowano do szpitala na oddzial ratunkowy, gdzie podano jej
kroplowke z 0,9% NaCl z suplementacja potasu. Objawy usta-
pily. Wypisano ja do domu z zaleceniem kontynuowania
7-dniowego cyklu leczenia przeciwbakteryjnego. Tydzien poz-
niej pacjentka ponownie zglosila si¢ na szpitalny oddziat ratun-
kowy z powodu oslabienia, czestego oddawania moczu, okreso-
wych wymiotow, dysfagii oraz nasilonego pragnienia
i polidypsji.

Utrzymujace si¢ zawroty glowy oraz reakcja ortostatyczna
wskazujg na hipowolemig, mimo ze pacjentka przyjmuje znaczne
ilosci ptynéw. Urosepsa powinna by¢ brana pod uwage, jednak nie
wydaje si¢ prawdopodobna, poniewaz chora stosowatla prawidto-
wo dobrany lek przeciwbakteryjny (przy zalozeniu, ze przyjmowa-
ta go zgodnie z zaleceniami). Wymioty mogltyby by¢ przyczyna hi-
powolemii i hipokaliemii, ale wtedy tez powinny wywotac
zasadowice, podczas gdy u pacjentki stezenie wodoroweglanow
wynosi 24 mmol/l. Co wigcej, stosunek stezenia azotu moczniko-
wego do stezenia kreatyniny nie wskazuje na klinicznie istotng re-
dukcje objetosci plynéw ustrojowych. Nadmierne pragnienie mo-
ze by¢ efektem hipowolemii, nalezy jednak wykluczy¢ inne
mozliwe przyczyny tego objawu. Stezenie glukozy w surowicy
miesci sie w granicach normy. U pacjentki moze wystgpowac mo-
czowka prosta objawiajaca si¢ czgstym oddawaniem moczu, jed-
nak zaobserwowana na poczatku hiponatremia przemawia prze-
ciwko takiemu rozpoznaniu. Co wigcej, moczéwka prosta bardzo
rzadko prowadzi do klinicznie istotnego zmniejszenia objetosci
plynéw ustrojowych i nie tlumaczy wystepowania u pacjentki
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okresowych wymiotow oraz dysfagii, ktorym nalezy przyjrzeé si¢
szczegllnie uwaznie.

Ponowne zebranie wywiadu ujawnilo oprocz trudnosci w po-
tykaniu takze epizody zwracania pokarméw statych spowodo-
wane nasilonym uczuciem suchosci w ustach (,,piasek
w ustach”). Pacjentka w ciggu ostatniego miesigca schudia
0 4,5 kg (10 funtéw), mimo Ze si¢ nie odchudzata. Nie zgtasza-
a natomiast wystepowania krwawych wymiotow ani tez obja-
wow ze strony ukladéw krazenia, oddechowego i nerwowego
czy zaburzen widzenia.

W badaniu przedmiotowym temperatura ciala wynosita
37,2°C, tetno 89/min, ciS$nienie te¢tnicze 100/60 mmHg, cze-
sto$¢ oddechow 18/min, saturacja krwi tlenem 98% w trakcie
oddychania powietrzem atmosferycznym. Blony sluzowe byty
suche, z obecnoscia zaczerwienien i pekajacych kacikow ust. Po
lewej stronie szyi stwierdzono pojedynczy, powiekszony (2 cm),
twardy wezet chionny. Tarczyca, ptuca, serce, gruczoly sutko-
we oraz brzuch nie wykazywaly objawow patologicznych. Nie
odnotowano hepato- ani splenomegalii, jak rowniez sinicy,
obrzekow czy palcow pateczkowatych. W badaniu neurologicz-
nym nie stwierdzono obecnosci objawoéw ogniskowych, zauwa-
zono jednak wyrazne splycenie afektu.

Wyniki badan dodatkowych byly nastepujace: stezenie sodu
132 mmol/l, potasu 2,9 mmol/l, chlorkow 96 mmol/l, wodorowe-
glanéw 25 mmol/l, azotu mocznikowego 4 mg/dl (1,4 mmol/l), kre-
atyniny 0,9 mg/dl (80 umol/l), glukozy 94 mg/dl (5,2 mmol/l),
wapnia 8,8 mg/dl (2,1 mmol/l), magnezu 1,3 mg/dl (0,5 mmol/l),
fosforu 2,7 mg/dl (0,9 mmol/l) i albumin 3,4 g/dl. Liczba leukocy-
tow wynosita 6700/mm?, hematokryt 37%, a liczba ptytek krwi
438 000/mm?.

U pacjentki w dalszym ciggu wystgpowaly kliniczne objawy
odwodnienia. Na tym etapie leczenia najrozsadniejszym poste-
powaniem byloby uzupetnienie plynéw i elektrolitow. Jednocze-
$nie nalezy prowadzi¢ dalszg diagnostyke w celu wykrycia przy-
czyny odnotowanych zaburzen. Wyczuwalny powiekszony wezet
chionny po lewej stronie szyi budzi niepokdj i wymaga dalszej
oceny, wiacznie z biopsja, w celu wykluczenia procesu nowotwo-
rowego.

Dodatni wywiad w kierunku skornej postaci tocznia i niedoczyn-
nosci tarczycy, a takze stwierdzenie u cztonkow bliskiej rodziny cho-
réb o podlozu autoimmunologicznym wskazujg na mozliwosé wy-
stepowania u pacjentki choroby autoimmunologicznej, takiej jak
zespol Sjogrena, ktory moze wywolywaé nadmierng sucho$¢
w ustach, badZ twardzina ukladowa czy zapalenie wielomie$niowe,
ktére tlumaczytoby zaburzenia motoryki przetyku i dysfagie.

W dalszym ciggu niewyjasniona pozostaje przyczyna wyste-
pujacej u pacjentki niewielkiej hiponatremii. Okreslenie rzeczy-
wistego stanu nawodnienia jest kluczowe dla wskazania jej
przyczyny. Zespol nieadekwatnego wydzielania hormonu anty-
diuretycznego moze objawiaé si¢ hiponatremig i niskim steze-
niem azotu mocznikowego we krwi, jednak prawie zawsze prze-
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[ Rycina 1. Widoczne w obrazie TK wezty chtonne

W badaniu TK widoczne powigkszone wezty chionne portokawalne
(biata strzatka), wezet chfonny przyaortalny po stronie lewej (czarna
strzatka) oraz wezet chtonny trzewny (grot).

[ Rycina 2. Obraz MRl mézgu

Symetryczny, ulegajacy wzmocnieniu po podaniu gadoliny guz (strzat-
ka) o wymiarach 1 x 1 x 1,1 cm zlokalizowany na dnie komory trze-
ciej, otaczajacy zachytek lejkowaty.
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biega on z normowolemig. Niskie stezenie azotu mocznikowe-
go u pacjentki moze by¢ tez efektem niedozywienia biatkowe-
go lub choroby watroby. Dolegliwosci, ktore kobieta podaje
w wywiadzie, oraz wyniki badania przedmiotowego wskazujg na
zmniejszong objetosé ptynéw ustrojowych. Hipowolemia i hipo-
natremia mogg wystepowaé w przebiegu pierwotnej niedoczyn-
nosci kory nadnerczy jako skutek zmniejszonego wydzielania
mineralokortykosteroidow, jednak zaburzenia te zazwyczaj
wspolistniejg z hiperkaliemig. Hiponatremia moze by¢ réw-
niez skutkiem zmniejszonego wydzielania glikokortykoste-
roidow, kiedy to dochodzi do zaburzenia reabsorpcji wody
w cewkach nerkowych i oslabienia fizjologicznego mechanizmu
tonicznego hamowania wydzielania hormonu antydiuretycz-
nego przez kortyzol. Nalezaloby oznaczy¢ diureze dobows, cie-
zar wla$ciwy moczu oraz st¢zenie sodu w wydalanym moczu.
Wskazane jest rOwniez zbadanie stezenia kortyzolu w surowicy.

Pacjentke hospitalizowano w celu nawodnienia droga dozyl-
na, wyroOwnania zaburzen elektrolitowych i dalszej diagnosty-
ki. Przetaczano jej 0,9% NaCl z 5% glukoza i dodatkiem
20 mmol potasu na litr ptynu. Wyniki badan laboratoryjnych wy-
konanych nast¢pnego dnia wykazaly normalizacj¢ st¢zen sodu
i potasu w surowicy (odpowiednio 139 i 3,8 mmol/l). Stezenie so-
du w wybranej losowo prébce moczu wynosito <10 mmol/l.
Stezenie kortyzolu w osoczu w porannej probee krwi byto row-
ne 3,2 ug/dl (89 nmol/l). Zdjecie RTG klatki piersiowej byto pra-
widlowe, a badanie mowy i polykania nie wykazalo zadnych za-
burzen czynnosciowych procesu polykania. Wyniki testow na
obecnos¢ przeciwcial przeciwjadrowych, czynnika reumato-
idalnego oraz przeciwcial anty-Rho, anty-La i anty-SCL-70
byly ujemne. Pacjentke skierowano na biopsje¢ wezta chionne-
go lewej okolicy szyjnej oraz na tomografi¢ komputerowa klat-
ki piersiowej, brzucha i miednicy.

W drugim dniu hospitalizacji wystapila przejsciowa hipoten-
sja, po tym jak przerwano dozylne przetaczanie ptynéw. U pa-
cjentki ponownie podjeto plynoterapi¢ dozylna, wiaczajac row-
niez deksametazon w duzych dawkach. W efekcie warto$ci
ci$nienia tetniczego wrocily do normy. Po dozylnym podaniu
250 ug syntetycznej kortykotropiny (ACTH) [synaktenu/ko-
syntropiny/tetrakozaktydu — przyp. red.] stezenie kortyzolu
w surowicy wzrosto z 2,5 ug/dl (69 nmol//1) do 13,0 ug/dl
(359 nmol/l) po 30 minutach, a po kolejnych 30 minutach do
18,2 ug/dl (502 nmol/l).

Indukowany wzrost st¢zenia kortyzolu do wartosci >18 ug/dl
po 60 minutach od podania syntetycznej kortykotropiny swiadczy
o0 zdolnoSci gruczotéw nadnerczowych do prawidtowej reakcji na
ACTH. Odpowiedz ta w polaczeniu z niskim wyjsciowym steze-
niem kortyzolu w surowicy sugeruje wystepowanie u pacjentki
wtornej niedoczynnosci kory nadnerczy, ktéra rozwineta sie sto-
sunkowo niedawno. Patologia ta moze ttumaczy¢ obserwowang
wyjSciowo hiponatremie. Wskazane jest wykonanie badania obra-
zowego przysadki mdzgowej.
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Tomografia klatki piersiowej, brzucha i miednicy ujawnita
powiekszone wezly chfonne pachowe, a takze $rodpiersia, nad-
brzusza, przestrzeni zaotrzewnowej i miednicy (ryc. 1). Nie
stwierdzono natomiast zmian w obrebie watroby, ptuc ani przy-
datkow. Nastepnego dnia przeprowadzono biopsje powiekszo-
nego wezta chionnego lewej okolicy szyjnej. Choé zZywienie do-
ustne zostalo wstrzymane, stezenie sodu w surowicy pacjentki
wzrosto w ciagu kilku godzin ze 144 mmol/l do 159 mmol/l, ale
nie stwierdzono zmian warto$ci ciSnienia tetniczego czy zabu-
rzen §wiadomosci. Po przetoczeniu 5% glukozy i wiaczeniu do-
ustnego podawania wody stezenie sodu w surowicy wrocito do
normy. Osmolalnos$é osocza wynosita 332 mOsm/kg, osmolal-
no$é¢ moczu 106 mOsm/kg, a cigzar wlasciwy moczu 1,004.
Diureza dobowa roéwnata si¢ 4000 ml.

Rozwdj hipernatremii w czasie zmniejszonej podazy plynéw
i leczenia substytucyjnego glikokortykosteroidami wskazuje na to,
ze u pacjentki rozwingla si¢ moczowka prosta prawdopodobnie po-
chodzenia przysadkowo-podwzgorzowego, zwlaszcza jesli wez-
mie si¢ pod uwagg jednoczesne wystgpowanie wtdrnej niedoczyn-
nosci kory nadnerczy. Nalezaloby wykona¢ badania w kierunku
oceny funkcjonowania pozostalych przysadkowych sprzezen hor-
monalnych. Chociaz na ogot w badaniach przesiewowych w kie-
runku osrodkowej niedoczynnosci tarczycy dokonuje si¢ raczej po-
miardw stezen tyroksyny niz tyreotropiny (poniewaz w niektorych
przypadkach stezenie tyreotropiny moze by¢ prawidiowe), u tej
pacjentki moze si¢ okazaé, ze ze wzgledu na doustng podaz lewo-
tyroksyny st¢zenie tyroksyny miesci si¢ w granicach normy. Wy-
sokie stezenie hormonu folikulotropowego (FSH) zwykle stwier-
dza sie u kobiet w wieku postmenopauzalnym, jego niskie stezenie
Swiadczy natomiast o istnieniu wtornego hipogonadyzmu. Niskie
stezenie insulinopodobnego czynnika wzrostu 1 (insulin-like growth
factor 1 - IGF-1) (zwanego tez somatomedyng C) mogltoby wska-
zywac na niedobor hormonu wzrostu, w tym wypadku dysponu-
jemy juz jednak wystarczajacymi dowodami na o$rodkowa loka-
lizacje¢ patologii. Kolejnym krokiem powinno byé wykonanie
rezonansu magnetycznego (magnetic resonance imaging — MRI)
przysadki mdzgowej w celu zobrazowania ewentualnego guza
badZ nacieku odpowiedzialnego za zaburzenie funkcjonowania osi
podwzgorze — przysadka, szczegdlnie jesli weZmie si¢ pod uwage
niepokojgce wyniki tomografii komputerowej. Na tym etapie naj-
bardziej prawdopodobnym rozpoznaniem wydaje si¢ nowotwor
ztosliwy, ze szczegblnym podejrzeniem chioniaka lub litego guza
przerzutowego. Mozliwymi, cho¢ mniej prawdopodobnymi rozpo-
znaniami s3: sarkoidoza, autoimmunologiczne uszkodzenie przy-
sadki i gruzlica.

Stezenie tyreotropiny w surowicy wynosito 0,703 mIU/1 (nor-
ma 0,5-5,0), calkowite stezenie tyroksyny 6,4 ug/dl (norma
5,0-11,0), a wskaznik wigzania hormonow tarczycy (thyroid
hormone binding ratio - THBR) 1,09. Stezenie prolaktyny (PRL)
bylo réwne 14,6 ng/ml (norma 2,7-26,7), hormonu folikulotropo-
wego (FSH) 6,3 mIU/ml, luteiny (LH) 0,7 mIU/ml, IGF-1 47
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ng/ml (norma 42-272). Badanie MRI wykazalo obecnos$é syme-
trycznej masy ulegajacej wzmocnieniu po podaniu gadoliny
(1,0x 1,0 x 1,1 cm) w dnie komory trzeciej otaczajacej zachylek
lejkowaty, ktora nie uciskata drog wzrokowych (ryc. 2). Stwier-
dzono prawidlowe wymiary przysadki i normalng intensywnos$¢é
sygnatu. Obraz ten sugerowalby chioniaka lub sarkoidoze. Bra-
no pod uwage limfocytowe zapalenie przysadki mozgowej, ziar-
niniaka kwasochlonnego lub przerzut nowotworowy, ale te roz-
poznania s3 mniej prawdopodobne. Biopsja wezla chtonnego
wykazala, ze jego powigkszenie miato charakter reaktywny,
nie stwierdzono cech procesu zlosliwego badz limfoprolifera-
cyjnego. Wynik cytometrii przeptywowej byl ujemny.

Obraz uzyskany w badaniu MRI potwierdzil przypuszczenie,
ze przyczyng niedoczynnosci przysadki mozgowej jest zmiana
guzowata zlokalizowana w okolicy podwzgorza. Obserwacja ta,
w polaczeniu z widoczng na obrazach TK rozsiang limfadenopa-
tia, kaze podejrzewac chioniaka badZ inny nowotwor ztosliwy. Ne-
gatywny wynik biopsji wezia chionnego nie wyklucza procesu zto-
sliwego; nalezy przeprowadzi¢ badania histopatologiczne wigkszej
liczby wycinkow.

Deksametazon zastgpiono prednizonem w dawce dobo-
wej 7,5 mg. Rozpoczeto rowniez podawanie desmopresyny,
dzigki czemu uzyskano normalizacj¢ diurezy dobowej przy
prawidlowym stezeniu sodu w surowicy. Mimo ujemnego wy-
niku biopsji wezla chlonnego uznano, ze prawdopodobienstwo
rozpoznania chloniaka nadal jest bardzo duze. Powstaly tez
obawy, ze dzialanie glikokortykosteroidow w duzych daw-
kach, ktore pacjentka otrzymywata po przyjeciu do szpitala,
moglo zamaskowa¢ charakterystyczne zmiany w wezlach, ja-
kie wystepuja w przebiegu chloniaka. Kobiete wypisano do
domu z zaleceniem ponownego zgloszenia si¢ do szpitala za
3 tygodnie w celu przeprowadzenia kolejnej biopsji i dalszych
badan obrazowych.

Biopsja wezla chlonnego z okolicy lewej pachy przeprowa-
dzona po uplywie 3 tygodni wykazala obecnos¢ przerzutow ra-
ka sutka z uyjemnym wynikiem badania na obecnos$¢ receptoréw
estrogenowych i progesteronowych, dodatnim wynikiem bada-
nia na obecno$¢ receptora nablonkowego czynnika wzrostu
typu 2 (human epidermal growth factor receptor type 2 — HER-2),
a takze szerzeniem si¢ pozawezlowym guza i szerokim nacie-
kaniem naczyn chionnych (ryc. 3). W mammografii w lewej
piersi uwidoczniono guzek spikularny o srednicy 0,5 cm, kto-
rego obecnosci nie wykazano w przeprowadzonej 18 miesiecy
wcze$niej mammografii. Aby potwierdzié¢, czy mamy do czynie-
nia z choroba nowotworowa z przerzutami odlegtymi, czy tez
tylko z zajeciem przez nowotwor pachowych weziow chion-
nych, wykonano biopsj¢ uwidocznionego wcze$niej guza oko-
licy podwzgorzowej, uzyskujac obraz raka sutka identyczny
z obrazem guza pierwotnego. U pacjentki nastepowalo szybkie
pogorszenie stanu ogdlnego, co wraz ze znacznymi zaburzenia-
mi pragnienia bardzo utrudnialo leczenie moczéwki proste;j.

lomie VoL 19/NR 6/CZERWIEC 2010

Medycyna  witropic DinGNOZE
52 ‘ poDyp

[J Rycina 3. Obraz mikroskopowy fragmentu wezta chtonnego pacho-
wego lewego

W obrebie wezta chtonnego widoczna pozytywna reakcja barwienia re-
ceptora HER-2, co wskazuje na obecnos$¢ przewodowego raka sutka.

Chora poddano stereotaktycznej radioterapii guza mozgu.
W niedlugim czasie po jej rozpoczeciu (4 tygodnie po ustaleniu
ostatecznego rozpoznania) u pacjentki wystapit epizod zachty-
$nigcia, przestala reagowac na bodzce, doszlo do zatrzymania
krazenia w mechanizmie aktywnosci elektrycznej bez tetna
- chora zmarta. Jej rodzina nie wyrazita zgody na wykonanie ba-
dania autopsyjnego.

Komentarz
Niedoczynnos¢ przysadki mézgowej moze by¢ efektem wielu cho-
rob dotyczacych zaréwno samej przysadki, jak i podwzgorza, ta-
kich jak guzy, nacieki zapalne, zawal, krwotok, urazy oraz zaka-
zenia; moze byc tez spowodowana radioterapiag. W bardzo
nielicznych przypadkach przyczyna niedoczynnosci przysadki
mozgowej jest pierwotny badZ przerzutowy guz samej przysadki.
Przerzut zlokalizowany w przysadce bardzo rzadko jest objawem
uogolnionej choroby nowotworowej, wystepuje zaledwie u 1-3,6%
wszystkich pacjentéw z nowotworami zto§liwymi.* Najczesciej
przerzuty do przysadki dajg rak sutka i rak ptuca.>’’ Tylna czes§¢
przysadki stanowi czgstszg lokalizacje guzow przerzutowych ze
wzgledu na unaczynienie t¢tnicze pochodzace bezposrednio z kra-
zenia systemowego, podczas gdy cze$¢ przednia zaopatrywana
jest w krew przez wrotne krazenie podwzgdrza.>>?® Istniejg
doniesienia o wigkszej czgstosci wystgpowania przerzutéw raka
sutka w przedniej czeSci przysadki.>*!? Pogrubienie szyputy przy-
sadki badZ powigkszenie narzadu w calosci jest zwykle obserwo-
wane w przypadkach przerzutéw nowotworowych do uktadu pod-
wzgorzowo-przysadkowego.” Nie wiadomo, jak czesto i czy w ogdle
dochodzi w tych przypadkach do zajecia przez nowotwor pod-
wzgorza, opisano jednak wsteczne zmiany degeneracyjne komo-
rek jader podwzgdrza zwigzane z procesem zlosliwym zlokalizo-
wanym w szypule i tylnej czesci przysadki.®

Przerzuty nowotworowe do przysadki mozgowej czgsto nie
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wywolujg objawow. W przypadkach, w ktorych wystepujg obja-
wy, mamy zwykle do czynienia z moczéwkg prostg.>!11* Do cze-
stych objawow nalezg rowniez bole glowy, oftalmoplegia, zabu-
rzenia pola widzenia oraz niewydolno$¢ przedniej czgsci
przysadki. U naszej pacjentki pierwszym objawem choroby no-
wotworowej byly zaburzenia elektrolitowe powstale w wyniku
zmian hormonalnych. W takich przypadkach réznicowanie
z gruczolakiem tylko na podstawie objawow klinicznych jest
niezwykle trudne.’

Podczas postgpowania w przypadkach niewydolnosci przysad-
ki mozgowej bardzo wazne jest potwierdzenie badz wykluczenie
niedoboru ACTH, poniewaz nierozpoznany na czas moze prowa-
dzi¢ do przelomu nadnerczowego i zgonu. Wtdrna niedoczynnosé
nadnerczy ma zwykle tagodniejszy przebieg niz pierwotna, ponie-
waz stezenie aldosteronu, regulowane glownie przez uklad renina—
angiotensyna-aldosteron, pozostaje prawidtowe. Komorki, w kto-
rych zachodzi produkcja wazopresyny, znajdujg si¢ w podwzgorzu,
a ich aksony majg zakonczenia w tylnej czesci przysadki; w rezul-
tacie moczowka prosta wystepuje czgsciej w przypadkach choréb
o lokalizacji podwzgorzowej niz przysadkowej. Procesy patolo-
giczne toczace si¢ w podwzgorzu objawiajg si¢ nie tylko zaburze-
niami hormonalnymi, lecz takze zaburzeniami odczuwania pra-
gnienia, za ktére odpowiadajg osmoreceptory zlokalizowane
wlasnie w podwzgorzu, a takze nieprawidlowoSciami w zakresie ho-
meostazy energetycznej wskutek zaburzen taknienia i wydatkowa-
nia energii. Zaklocenia rytméw dobowych powodujg natomiast
problemy ze snem. Dos¢ czgsto wystepuja tez: uposledzenie regu-
lacji temperatury ciala, zaburzenia pamieci i zmiany osobowosci.

Przedstawiony przypadek pokazuje réwniez wyraZznie, ze
»prawidtowe” wyniki badan stezen hormonéw nie muszg ozna-
czaé wlasciwego funkcjonowania calej osi hormonalne;j. Jak
wspomniano powyzej: okreslony wzrost st¢zenia kortyzolu
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w osoczu w reakcji na stymulacje kortykotroping $wiadczy
o prawidiowej funkcji gruczotéw nadnerczowych, taki sam
jednak wzrost w polaczeniu z niskim porannym st¢zeniem
kortyzolu w osoczu jest charakterystyczny dla drugorzgdowej
niewydolnoSci kory nadnerczy o stosunkowo niedawnym po-
czatku. Podobnie gdy mechanizm odczuwania pragnienia nie
ulegt zaburzeniu, a podaz wody jest prawidiowa, u chorych na
moczoéwke prostg hiponatremia moze nie wystgpowac. Przypa-
dek opisywanej pacjentki byl szczegdlnie niecodzienny, po-
niewaz poczatkowo stezenie sodu w osoczu bylo niskie z powo-
du niedoczynnosci nadnerczy.

Przypadek ten przedstawia nietypowy objaw raka sutka
- przerzut do przysadki mozgowej. Analizujgc go retrospektyw-
nie, mozna stwierdzié, ze u pacjentki wystepowaly wszystkie ty-
powe objawy podmiotowe i przedmiotowe niedoczynnosci
przysadki mézgowej, czyli ostabienie, nawracajace wymioty, ob-
jawy ortostatyczne, polidypsja i poliuria. Gorgczka i dodatnie
posiewy moczu, jak rowniez dysfagia i uczucie suchosci
w ustach poczatkowo odwracaty uwage lekarzy od wlasciwego
problemu. Stwierdzenie zaburzen hormonalnych spowodowa-
nych przez zmiang zlokalizowana w szypule przysadki i zesta-
wienie ich z rozsiang limfadenopatig doprowadzity do ostatecz-
nego rozpoznania, ktoére uwidocznito Scisly zwigzek miedzy
wszystkimi pozornie niezwigzanymi ze sobg objawami.

Oswiadczenie
Nie zgloszono zadnych konfliktéw intereséw w zwigzku z powyzszym artykulem.
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Rozpoznanie niedoczynnosci przysadki spowodowanej zmiana-
mi o charakterze przerzutéw nowotworowych (zwykle raka
piersi, ptuc lub prostaty) czesto w poczatkowym okresie jest
trudne ze wzgledu na niespecyficzny charakter objawdw, ktdre roz-
wijaja sie stopniowo i naktadajg na obraz choroby podstawowe;.
Ustalenie wfasciwego rozpoznania ma jednak zasadnicze znacze-
nie rokownicze, gdyz nierozpoznana niedoczynnos¢ przysadki
moze doprowadzi¢ nawet do przedwczesnego zgonu pacjenta.

Kluczowe jest przeprowadzenie optymalnej diagnostyki hor-
monalnej. Nalezy podkresli¢, ze przy jakimkolwiek podejrzeniu
niedoczynnos$ci przysadki bezwzglednie konieczne jest oznacze-
nie stezen zaréwno hormonéw syntetyzowanych przez przysad-
ke, jak i hormondw syntetyzowanych przez gruczoty docelowe.
Autorzy artykutu przedstawili réwniez putapki diagnostyczne.
Przyktadowo u opisywanej pacjentki ,prawidtowe” stezenie
FSH w okresie pomenopauzalnym $wiadczyto w istocie o nie-
doczynnosci przysadki. Najczesciej jednak wykonywanym ba-
daniem hormonalnym jest oznaczenie stezenia TSH. Pragne
podkresli¢, ze u osoby z niedoczynno$ciag przysadki prawidto-
we stezenie TSH moze w istocie maskowac¢ wtérng niedoczyn-
nos$¢ tarczycy, co mozemy potwierdzi¢ jedynie poprzez jedno-
czesne wykazanie niskich stezen wolnej L-tyroksyny (fT,).
W przypadku zaawansowanej niedoczynnosci przysadki steze-
nie TSH moze by¢ niskie lub nawet nieoznaczalne!

Pamietam przypadek 66-letniego mezczyzny, ktéry zgtosit sie
z szesciotygodniowym wywiadem ztego samopoczucia i utraty
masy ciata. Wczesniej palit papierosy, ale uwazat sie za zdro-
wego i nie stosowat regularnie zadnych lekdw. W badaniu
przedmiotowym zaobserwowano przebarwienia nikotynowe pal-
céw u rak, wskaznik masy ciafa byt prawidfowy (22,5 kg/m?),
tetno ok. 60/min, ci$nienie tetnicze 95/60 mmHg, tremor nie
byt obecny. Pacjent jednak tatwo sie meczyt — po przejsciu kil-

kunastu metréw akcja serca przys$pieszata do ok. 120/min.
Wstepne wyniki badan dodatkowych byty prawidtowe poza nie-
wielka niedokrwistoscia (stezenie hemoglobiny ok. 11,5 g/dl).
Stezenie TSH byfo natomiast nieoznaczalne (<0,005 mj.m./I).
W tym przypadku niskie stezenie TSH nie byto jednak wyni-
kiem nadczynnosci, lecz konsekwencja gtebokiej wtdrnej nie-
doczynnosci tarczycy. Stezenia wolnych hormonéw tarczycy
byty bowiem niskie — fT, 0,516 ng/dl (zakres referencyjny:
0,93-1,7 ng/dl), fT, 1,75 pg/ml (2,6-4,4 pg/ml). Stwierdzo-
no tez bardzo niskie poranne stezenie kortyzolu (1,66 ug/dl),
ktére po stymulacji w tescie z glukagonem wzrosto do jedynie
2,07 ug/dl, oraz hipogonadyzm hipogonadotropowy. W rezo-
nansie magnetycznym przysadki wykazano cechy naciekania
struktur podwzgérza wraz z przysadka, skrzyzowania nerwoéw
wzrokowych i pasm wzrokowych. W RTG klatki piersiowej
stwierdzono guzowate poszerzenie cienia prawej wneki, ktdre
okazafo sie wynikiem raka ptuca. Niedoczynno$c¢ przysadki by-
fa zatem pierwszym objawem tego nowotworu, zanim jeszcze
pojawity sie objawy ze strony drég oddechowych. Mezczyzna
poczut sie nieporéwnywalnie lepiej po wtgczeniu substytucyj-
nego leczenia hydrokortyzonem, L-tyroksyng i testosteronem,
kiedy mozna byto juz mysle¢ o podjeciu préby leczenia choro-
by nowotworowej. Nalezy bowiem zdawac sobie sprawe, ze ja-
kiekolwiek radykalne leczenie choroby nowotworowej, np. ope-
racyjne, w warunkach ciezkiej niedoczynnosci nadnerczy
zakonczytoby sie zapewne zgonem pacjenta w wyniku przeto-
mu nadnerczowego. Pragne réwniez podkresli¢, ze wtaczenie
leczenia tyreostatykiem (np. tiamazolem) bez uwzglednienia
stanu klinicznego pacjenta i tylko na podstawie stezenia TSH
bytoby w tym przypadku ewidentnym btedem.

Nalezy ponadto zaznaczy¢, ze rozpoznanie wtdrnej niedo-
czynnosci tarczycy obliguje réwniez do oceny czynnosci innych
osi hormonalnych, w tym przede wszystkim osi ACTH-korty-
zol. Wdrozenie substytucji L-tyroksyna przed wtgczeniem sub-
stytucji glikokortykosteroidami powoduje bowiem przy$piesze-
nie metabolizmu kortyzolu, co w warunkach niewydolnosci osi
ACTH—kortyzol moze prowadzi¢ do przetomu nadnerczowego
i nawet do zgonu pacjenta. Prawidfowa ocena czynnosci osi
ACTH-kortyzol jest jednak trudna ze wzgledu na dobowa
zmienno$¢ stezen ACTH i kortyzolu. U osoby zdrowej w godzi-
nach porannych mozemy sie spodziewac stezen kortyzolu
znacznie wyzszych (np. rzedu 500-600 nmol/l = 18-22 ug/dl)
niz w godzinach popotudniowych, a prawidtowe stezenie tego
hormonu we krwi okofo pdétnocy u osoby $pigcej powinno wy-
nosi¢ <50 nmol/l (1,8 ug/dl).!

Tabela 1. Wyniki testu z syntetycznym ACTH (250 ug i.v.) u pacjentki w miesiagc po operacji wznowy gruczolaka przy-

sadki. Wyrzut kortyzolu >550 nmol/l (19,6 ug/dl) nie swiadczy w tym przypadku o wydolnosci osi ACTH-kortyzol.

0 minut 30 minut 60 minut

Kortyzol w tescie z 250 ug syntetycznego ACTH (ug/dl)

6,0 21,5 25,07
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Tabela 2. Wyniki testu hipoglikemii poinsulinowej (ITT — insulin tolerance test) u pacjentki miesiagc po operacji
wznowy gruczolaka przysadki. Zadowalajacy wyrzut kortyzolu powinien wynosi¢ >500 nmol/l (18 ug/dl). Wyniki
testu wskazuja na brak zadowalajacej odpowiedzi na stymulacje. ITT uwazany jest za ztoty standard w diagnostyce

czynnosci hormonalnej przysadki pod katem oceny sekrecji hormonu wzrostu i osi ACTH—kortyzol.®7 Alternatywa dla
ITT jest mniej obciazajacy dla pacjenta (tj. bez koniecznosci indukcji hipoglikemii <40 mg/dl), ale tez mniej czuty
test z glukagonem.®

0 minut 30 minut 60 minut 90 minut 120 minut
Kortyzol (ug/dl) 8,74 5,56 5,96 7,22 8,76
Glukoza (mg/dl) 80 37 67 79 87

Autorzy prezentowanego przypadku wykazujg ponadto, ze
klasyczny test z 250 ug syntetycznego ACTH (synaktenu/kosyn-
tropiny/tetrakozaktydu) moze by¢ zawodny. Wyrzut kortyzolu po
stymulacji przez ACTH >550 nmol/I (19,6 ug/dl) nie moze by¢
uznany za jedyny wskaznik prawidtowej czynnosci nadnerczy.
Test z syntetycznym ACTH w przypadku wtérnej niedoczynno-
$ci kory nadnerczy opiera sie bowiem na wykazaniu niedosta-
tecznej odpowiedzi nadnerczy na stymulacje w wyniku hipopla-
Zji warstwy pasmowatej spowodowanej brakiem wystarczajacej
stymulacji przez ACTH. Czas, po ktérym dochodzi do takiej hi-
poplazji, moze by¢ rézny, a test z syntetycznym ACTH (250 ug)
moze wykaza¢ pozornie prawidfowa odpowiedz. Dzieje sie tak dla-
tego, ze stezenie ACTH w tym tescie przewyzsza ponaddwudzie-
stokrotnie stezenia ACTH obserwowane podczas wykonywania te-
stu z zastosowaniem insuliny, czyli testu hipoglikemii poinsulinowej
(ITT — insulin tolerance test), uwazanego za ztoty standard
w ocenie sekrecji hormonu wzrostu i osi ACTH-kortyzol.?3

Niedawno konsultowatem w naszej klinice przypadek pa-
cjentki, u ktérej wykonano test z 250 ug syntetycznego ACTH
blisko miesigc po operacji wznowy gruczolaka przysadki. Po-
dobnie jak w przypadku opisywanym w komentowanym arty-
kule stwierdzono stosunkowo niskie poranne stezenie kortyzo-
lu przy pozornie zadowalajacej odpowiedzi nadnerczy na
stymulacje (patrz tab. 1). Uzyskany wkrétce po operacji przy-
sadki wyrzut kortyzolu powyzej 550 nmol/l w tescie z syntetycz-
nym ACTH nie jest dowodem na wydolno$¢ tego gruczotu.* Wy-
konalismy wiegc test hipoglikemii poinsulinowej, ktéry wykazat
brak odpowiedzi kortyzolu na stymulacje (patrz tab. 2), wska-
zujac na niewydolnos$¢ osi ACTH-kortyzol.

Ze swej praktyki pamietam réwniez przypadek prawidtowej
odpowiedzi nadnerczy na stymulacje 250 ug syntetycznego

ACTH (przy nieprawidfowej reakcji w tescie z dawka 1,0 ug)
we wczesnej fazie rozwoju pierwotnej niedoczynnosci kory
nadnerczy, tj. w chorobie Addisona.®

Chamarthi i wsp. zwracaja takze uwage na interesujace zja-
wisko ujawnienia sie moczéwki prostej po wtaczeniu leczenia
glikokortykosteroidami, gdyz niedobdr kortyzolu moze czescio-
wo maskowac kliniczny obraz tej choroby.

Opisywany przypadek wskazuje na mozliwo$¢ endokryno-
logicznych powikfan choréb nowotworowych, ktére moga po-
przedzaé rozpoznanie samego nowotworu. Nalezy zatem pa-
mietaé, ze przyczyng uszkodzenia przysadki sg nie tylko
gruczolaki, radioterapia lub inne guzy tej okolicy, ale moga to
by¢ réwniez inne procesy, np. o charakterze przerzutowym.
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