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Souhrn

Husek P, Pacovsky J, Gabalec F, Kosina ],
Cap J, Brodik M. Oboustranna adrenalek-
tomie - u pacienti s Cushingovym syndro-
mem pri ektopické sekreci ACTH

Prezentace tfi pacientt, kterym byla provede-
na oboustrannd adrenalektomie pro ACTH

dependentni Cushingtv syndrom a u kterych
v dobé vykonu pres vSechny dostupné vysetio-
vaci metody nebyl nalezen zdroj nadproduk-
ce ACTH. Vsechny vykony byly provedeny
na nasem pracovisti ve sledovaném obdobi
2009-2011 z indikace endokrinologa. Jednd
se o velmi zdvazné onemocnéni, které muize
skoncit letdlné. U pacientt indikovanych k bi-
laterdlni adrenalektomii pfinaseji metody mi-
niivazivni chirurgie (laparoskopické ¢i robo-
tické) jednoznaény benefit.

Kli¢ova slova:
bilaterdlni adrenalektomie, Cushingiiv syn-
drom.

Summary

Husek P, Pacovsky J, Gabalec F, Kosina J,
Cap J, Brodak M. Bilateral adrenalectomy -
in patients with Cushing’s syndrome due to
ectopic secretion of ACTH

We present three patients, who underwent bi-
lateral adrenalectomy for ACTH dependent
Cushing’s syndrome. Despite using all available
examination methods, we failed to identify the
source of ACTH overproduction prior to the
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time of intervention. Surgery was performed
in our department of urology from 2009-2011
based on the indication of the endocrinologist.
For patients undergoing bilateral adrenalecto-
mies laparoscopic or robotic approaches have
a clear benefit.

UvVOD

V nasi praci prezentujeme pripady tii pacientd,
kteti mezi lety 2009 a 2011 prodélali obou-
strannou adrenalektomii na nagem oddéleni.
Jedna se o méné casto provadény vykon, kte-
ry ma jen omezeny rozsah indikaci. Indikaci
k vykonu byl ve vSech pripadech ektopicky
Cushingtiv syndrom (tab. 1) bez zachytu pri-
marniho zdroje. Za pfedchozich 15 let - mimo
tfi prezentované pripady - byl tento vykon ze
stejné indikace na nagem pracovisti provadén
pouze jednou.

Ektopicka nadprodukce ACTH s hyperse-
kreci kortikoidéi ma zhoubny ucinek na cely
organismus. Medikamentézni lé¢ba blokatory
steroidogeneze ma jen omezeny efekt a mno-
ho zavaznych vedlejsich ucinkd. Chirurgickd
lécba fesici maligni hyperkortikalismus nema
plnohodnotnou alternativu.

Key words:
bilateral adrenalectomy, Cushing’s syndrom.
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KAZUISTIKY

Kazuistika 1

Pacientka (60 let) byla vySetfovana pro téz-
kou hypokalémii 2,1 mmol/l a dekompenzo-
vany diabetes mellitus s glykémii 25 mmol/],
polydipsii a polyurii. Do této doby nebyla pa-
cientka nijak lé¢ena. Fyzikaln{ vy$etfeni mimo
mirnou hypertenzi neprokazalo zadnou ab-
normalitu. Ultrasonografie bficha, rentgenovy
snimek srdce a plic byly téz bez patologické-
ho nalezu. Pfes intenzivni suplementaci ka-
lia ziistavala jeho plazmatickd hladina nizka.
Pti nasledném endokrinologickém vySetteni
byla odhalena plazmatickd hladina kortizolu
3150 nmol/l (norma < 650 nmol/l), ACTH
250 pg /ml (norma < 50 pg/ml), odpad volné-
ho kortizolu v mo¢i za 24 hodin 13630 nmol
(norma > 270 nmol/24 h). Ostatni hormonalni

Tab. 1. Typy Cushingova syndromu a jejich procentudini zastoupeni (13, 16)
Table 1. Type of Cushing’s syndrom and their percent representation (13, 16)

ACTH - dependentni Cushingiiv syndrom (75-80 %)

ACTH produkujici adenom hypofyzy (80 %)
(Cushingova nemoc)

ektopické naprodukce ACTH (20 %)

etopicka naprodukce kortikoliberinu (CRH) < 1%

ACTH - independentni Cushingtiv syndrom (20-25 %)

adenom kdry nadledviny unilateraini (50-60 %)

adenom kdry nadledviny bilaterdIni (vzacny)

karcinom kdry nadledviny (40-50 %)

primarmi pignmentova nodularni adrenokortikalni nemoc (vzacné)

ACTH - independentni makronodularni adrenalni
hyperplazie (vzacné)




vySetfeni byla jiZ v normé. Byl zahajen dvou-
denni dexametazonovy supresni test (0,5mg
Dexametazonu kazdych 6 h), ktery nebyl do-
koncen, nebot doslo ke komplikacim a pa-
cientka byla prelozena na chirurgickou kliniku
pro spontanni perforaci divertiklu sigmatu pri
akutni divertikulitidé k operacni revizi. Chi-
rurgem byla provedena Hartmanova operace
se zaloZenim termindlni sigmoideostomie.
Zkraceny supresni test nevedl k vyznamné-
mu poklesu hladiny kortizolu po podavani
dexametazonu. Katetrizace petréznich splavi
poukazala na ektopickou sekreci ACTH. Pres
véechny provedené vysetfovaci metody - CT
bficha, high resolution CT plic, magnetickou
rezonanci (MRI) mozku, octreoscan a pozitro-
novou emisni tomografii (PET) nebyl primar-
ni zdroj ACTH nalezen. Ke zmirnéni pfiznaka
byla zahdjena medikamentdzni 1é¢ba (etomi-
dat, ketokonazol). Stav byl dale komplikovan
pneumonii a sepsi zptsobenou Pseudocystis
carinii. Po zalééeni ATB (trimetoprim a sulfa-
metoxazol po dobu 3 tydnii) byla pacientka in-
dikovana k bilateralni adrenalektomii. Obou-
stranné odstranéni hypertrofickych nadledvin
bylo provedeno v jedné dob¢, pro predchozi
chirurgickou operaci oteviené transperitone-
alnim pristupem. Vykon probéhl bez kompli-
kaci s krevni ztratou 150 ml, doba operace 160
minut. Po vykonu byly ponechany dva drény,
které byly extrahovany 4. a 5. den po operaci.
Pacientka byla propusténa do domdci péce 15
dni po vykonu. V soucasnosti je pacientka bez
obtizi na substitu¢ni hormonalni terapii hyd-
rocortisonem.

Kazuistika 2

Pacient (muz 20 let) byl vySetfovan pro téz-
kou osteopordzu a plicni selhani pti salmo-
nelové sepsi s nutnosti arteficidlni plicni
ventilace. Plazmaticka hladina kortizolu byla
> 1380 nmol/l, ACTH 370 pg/ml. Ke zmir-
néni priznakdl béhem diagnostiky byla nasa-
zena medikamentdzni terapie (etomidat, ke-
tokonazol). Lé¢ba byla komplikovéna tézkou
pneumocystovou pneumonii, opét s nutnosti
docasné umélé plicni ventilace. Dle MRI hy-
pofyzy byl pfitomen obraz adenomu, proto byl
pacient indikovan k provedeni transsfenoidal-
ni adenektomie. Operac¢ni vykon vsak oceka-
vany efekt nepfinesl. Po vykonu nadile pte-
trvaval hyperkortizolismus, navic se rozvinul
poopera¢ni panhypopituitarismus. Pfes plné
dovysetfeni pacienta primarni zdroj ACTH

nebyl nenalezen. Pro zhorsujici se klinicky
stav byl pacient indikovan k laparoskopic-
ké bilateralni adrenalektomii. Z diivodu ma-
lych zku$enosti s timto vykonem bylo rozhod-
nuto o dvoudobém laparoskopickém vykonu.
Nejdfive byla odstranéna leva nadledvina
(krevni ztrata 50 ml, doba operace 160 min, je-
den drén na 3 dny). Ve druhé dobé s odstupem
8 dnii pak byla odstranéna i prava nadledvina
(krevni ztrata 100 ml, doba operace 150 min,
jeden drén 3 dny). Pacient 3 dny po vykonu
pteloZen na onkologickou kliniku. Pfi dal$im
dovysetfovani pacienta bylo nalezeno na PET/
CT lozisko hypermetabolismu 18-fluorodeo-
xyglukdzy (FDG) v obratli L4 (obr. 1). Z na-
sledné biopsie byla histologicky prokazana
metastaza agresivniho neuroendokrinniho
karcinomu s vysokou imunohistochemickou
pozitivitou na ACTH. Primarni lozisko nebylo
nalezeno. Nyni je pacient po 2. linii paliativni
chemoterapie s patrnou mirnou regresi meta-
staz dle PET/CT(1) a s mirnym poklesem hla-
diny ACTH. Vzhledem k panhypopituitaris-
mu je pacient odkazan ke komplexni dozivotni
substitu¢ni hormonélni terapii (hydrocorti-
son, fludrocortison, testosteron, desmopresin,
hormony $titné zlazy).

Kazuistika 3

Pacientka (34 let) byla vySetfovana pro Cushin-
guv syndrom s neurologickymi a psychiatric-
kymi projevy. Byla prokazana vysoka hladina
kortizolu bez suprese pti supresnim testu s de-
xamatazonem, vysokd hladina volného korti-
zolu v moc¢i a lehce zvySend hladina ACTH.
Stejné jako u predchozich pacientli primarni
zdroj nadprodukce ACTH nebyl nenalezen
i pres vSechny provedené vySetfovaci metody,
véetné MRI, PET, octreoscanu a katetrizace
petréznich splavi. Pacientka byla prfechodné
lé¢ena ketokonazolem, nésledné indikovana
k oboustranné adrenalektomii. Vykon byl jiz
proveden jednodobé, laparoskopicky (doba
operace 230 min, krevni ztrata 100 ml, celko-
vé uzito Sest portd, 2 drény, extrahované 3. a 4.
den po vykonu). Nejprve byla pacientka po-
lozena na levy bok a provedena pravostrannd
adrenalektomie ze ¢ty portt (obr. 2). Port pro
kameru u pupku byl zachovan, jeden z lateral-
nich portt byl zasit a druhy vyuZit pro vyve-
deni drénu. Nasledné byla pacientka pretoce-
na na pravy bok. Pod vizualni kontrolou byly
zalozeny dva nové lateralni porty a provedena
i levostranna adrenalektomie. Jeden z lateral-
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Obr. 1.
PET/CT loZisko hypermetabolismu FDG v obratli L4
Fig. 1.
PET/CT site of hypermetabolism FDG in vertebra L4

nich portt byl opét vyuzit na vyvedeni drénu.
Doba hospitalizace po vykonu byla 7 dni. Pa-
cientka je po operaci bez obtizi na substitu¢ni
hormonalni terapii hydrocortisonem.

DISKUSE

Bilaterdlni adrenalektomie je malo frekven-
tovanym vykonem z nékolika méné Castych
indikaci. Cushingtiv syndrom z diivodu ekto-
pické sekrece ACTH, kdy primarni zdroj ne-
lze odstranit nebo neni nalezen, je nejcastéj-
$im diivodem tohoto vykonu. Mezi vzacnéjsi
indikace oboustranné adrenalektomie patii
oboustranné feochromocytomy, oboustranny
adenom nadledvin, bilateralni makronodu-
larni hyperplazie nadledvin nebo metastatické
postizeni obou nadledvin.

Miniinvazivni chirurgické metody jsou jiz
dnes zlatym standardem lécby. Dle zvyklosti
¢i moznosti jednotlivych pracovist laparo-
skopickd ¢i robotickd oboustranna adrena-

Obr. 2.

Laparoskopickd pravostrannd adrenalektomie
Fig. 2.

Laparoscopic adrenalectomy on right side

lektomie je bezpecnou opera¢ni technikou
prinasejici vyhody pro pacienty, jako jsou
niz$i krevni ztrdta, men$i operalni rdna,
krat$i doba rekonvalescence a délku poby-
tu pacienta v nemocni¢nim zafizeni (2-8).
Laparoskopicky vykon je mozné provést
z transperitonedlniho ¢i retroperitonedlni
ptistupu. U vétsiny publikovanych piipadi
je preferovan transperitonedlni pristup. Jsou
v8ak i pracovi§té, ktera uprednostiiuji retro-
peritonealni pfistup pro uvadénou mensi
krevni ztratu a vétsi bezpe¢nost pro pacienta
(9). U bilateralni laparoskopické (transperi-
tonealni) adrenalektomie je uvadéna rtizny-
mi autory primeérna délka operaci od 245
min do 329,7 min a primérna krevni ztrata
od 87 ml do 138 ml (10-12). Techniky vykonu
jsou odli$né dle zvyklosti operatéra. Na na-
$em pracovi$ti pfi pravostranné adrenalek-
tomii odklipujeme tkané mezi nadledvinou
a dolni dutou Zilou pomoci hem-o locki,
protoze v této oblasti se obvykle nachazi vice
suprarenalnich zil tsticich do dolni duté zily
dorzolaterdlné. Pti levostranné adrenalekto-



mii se nejprve vypreparuje suprarenalni Zzila
ustici do renalni Zily, kterd se prerusi. Nasled-
né se pak dokon¢i odstranéni nadledviny.
Nejcastéjsi pricinou ektopické sekce ACTH
jsou extrahypofyzarni tumory (nékteré plic-
ni nadory, nadory pankreatu, thymom atd.)
(13). Léc¢ba v téchto ptipadech spociva v od-
stranéni patologického zdroje ACTH. Pres
nejmodernéjsi diagnostické metody nemusi
byt primarni zdroj ACTH nalezen. U této
skupiny pacienti nezbyva nez odstranit ci-
lovy organ ptsobeni ACTH, tedy nadledviny
pacienta, které pod vlivem excesivni sekrece
ACTH produkuji nekontrolované mnozstvi
steroidnich hormont kiry nadledviny (ze-
jména glukortikoidd, ale i mineralokortikoi-
dii a androgent). Klinicky obraz Cushingova
syndromu je dan metabolickym ptsobenim
hormont kiiry nadledviny (glukokortikoidi).
Nelé¢end choroba mé destruktivni tc¢inek
na cely organismus a vede ke smrti pacienta.
Mezi typické priznaky patti redistribuce tukd,
ktery se hromadi v obliceji (tzv. mésickovity
obli¢ej), na hrudniku a na bfie. Zhorsuje se
kvalita kiize, nehtt, je vy$s$i nachylnost k in-
fek¢nim onemocnénim. Dochazi ke svalové
atrofii, zvySené Ginavnosti, rozviji se porucha
glukoézové tolerance ¢i steroidni diabetes.
Déle mezi typické priznaky patfi hyperten-
ze, otoky DK, osteoporéza. Miizou se objevit
i psychické zmény jako poruchy spanku, de-
prese i halucinace (14). Nadbytek androgent
u zen vede k poruchdm menstruaéniho cyk-
lu a hirzutismu. Nelsontiv (postadrenalek-
tomicky) syndrom je komplikace, se kterou
se muZeme setkat u pacienttl po bilateralni
adrenalektomii. Pfi¢inou je stimulace hypo-
fyzy nadprodukci hypotalamického CRH pii
naruseni zpétnovazebné inhibice perifernimi

hormony nadledvin. Dtsledkem je nartistani
objemu hypofyzy. Jednim z prvnich projevl
utlaku okolnich struktur zvétsenou hypo-
fyzou jsou vypadky zorného pole, dile pak
zvraceni a bolest hlavy. Profylaktické ozéareni
hypofyzy vyznamné sniZuje vyskyt této kom-
plikace. Lé¢ba Nelsonova syndromu mtiZe byt
medikamentdzni, radioterapie, vzacné hypo-
fyzektomie (15). Dal$im typickym piizna-
kem u pacientti po bilateradlni adrenalektomii
je hyperpigmentace pfi stimulované nad-
produkci melaninu. Jako substitu¢ni 1é¢ba
u pacientd po bilaterdlnich adrenalektomiich
vétsinou vystaci s hydrocortison v monotera-
pii pro jeho vyznamny mineralokortikoidni
ucinek. Flodrocortizon je indikovan u pa-
cient se sklonem k hypotenzi.

ZAVER

Oboustranna adrenalektomie z indikace ek-
topické nadprodukce ACTH je malo castym
vykon. Jsou k ni indikovani pacienti pro ma-
ligni hyperkortizolismus ve spolupraci s en-
dokrinology. Peroralni 1é¢ba zavazné nadpro-
dukce kortikoidi je moznd pouze docasné
a ma mnoho vedlej$ich ucinkd. Chirurgické
odstranéni nadledvin je jedinou moznosti jak
zabranit devastujicim G¢inkéim dlouhodobého
hyperkortizolismu na organismus, které mo-
hou vést az k umrti nemocnych. Miniivazivni
chirurgické metody prfinaseji pro pacienty jed-
nozna¢né vyhody. V podminkdach naseho pra-
covisté je metodou volby v optimalnich pfipa-
dech jednodob4, oboustranna, laparoskopicka
adrenalektomie. Pacienti jsou nasledné odka-
zéni k doZivotni hormonalni substituci.
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