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Streszczenie

Kobieta, lat 29, zostata przyjeta do Kliniki Endokrynologii CMKP z powodu objawéw androgenizacji i hiperandrogenemii,
z podejrzeniem nieklasycznej formy wrodzonego przerostu nadnerczy. Ustalono rozpoznanie zespotu PCO. Stwierdzano
okresowo nieznacznie podwyzszone wartosci cisnienia tetniczego (maksymalnie 140/100 mmHg), okresowe spoczynkowe
przyspieszenie czynnosci serca. W toku diagnostyki w badaniu USG uwidoczniono guz nadnercza prawego, potwierdzono
jego obecnos$¢ w badaniu MRI: guz o srednicy 22 mm bez cech naciekania, o matej zawartosci lipidow, w TK opisano guzek
odnogi bocznej nadnercza prawego 23 x 21 mm, o densyjnosci 20 HU (bez podania $rodka kontrastowego). Stwierdzono
prawidtowe wydalanie metoksykatecholamin w moczu, nie uwidoczniono nieprawidtowego gromadzenia znacznika w scyn-
tygrafii z uzyciem MIBG ani w scyntygrafii receptorow somatostatynowych. Ze wzgledu na obraz guza nadnercza w MRI
i dyskretne objawy kliniczne — chwiejne nadci$nienie tetnicze i epizody tachykardii, wysunieto sugestie, ze guz nadnercza
jest guzem chromochtonnym; pacjentke przygotowano fenoksybenzaming do adrenalektomii laparoskopowej. W badaniu
histopatologicznym usunietego guza potwierdzono rozpoznanie pheochromocytoma.

Stowa kluczowe: guz chromochtonny (pheochromocytoma), androgenizacja, guz nadnercza

Summary

A 29-year-old female patient was admitted to the Endocrinology Department of CMKP due to androgenisation and hyper-
anrogeanemia; non-classic congenital adrenal hyperplasia (CAH) was suspected. The patient was diagnosed with polycystic
ovary syndrome (PCOS). Low-grade hypertension (maximum 140/100 mmHg) and episodes of tachycardia at rest were
observed. Diagnostic ultrasound revealed a tumor of the right adrenal gland, which was confirmed by magnetic resonance
imaging (MRI): a tumor of 22 mm in diameter without infiltration and with small lipid content. Computed tomography (without
contrast) showed a tumor of the right adrenal gland, 23 x 21 mm, with a density of 20 HU. The level of metanephrines in
a 24-hour urine collection was normal and no abnormal tracer accumulation was shown in an MIBG scan nor somatostatin
receptor scintigraphy. Due to the appearance of the tumor on MRI and slight clinical signs: brittle hypertension and episodes
of tachycardia, pheochromocytoma was suspected and the patient was premedicated with phenoxybenzamine for laparo-
scopic adrenalectomy. On histopathological examination pheochromocytoma was confirmed.
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WSTEP

U kobiet z androgenizacja, tj. z hirsutyzmem, trg-
dzikiem, wirylizacjg, zaburzeniami miesigczkowania
nalezy ustali¢ zrédto nadmiernego wydzielania andro-
gendéw. U wiekszosci pacjentek androgenizacja jest
nastepstwem zespotu PCO. W kazdym jednak przy-
padku, zwlaszcza szybko narastajgcego hirsutyzmu,
oraz w przypadku wystgpienia objawow wirylizaciji,
przede wszystkim przy podwyzszonym stezeniu testo-
steronu > 2 ng/ml i DHEA-S > 8000 ng/ml, koniecz-
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ne jest wykluczenie innych choréb jajnikéw, tj. guza
jajnika, hipertekozy oraz choréb nadnerczy (przerost
nadnerczy, guz nadnerczy). U kazdej badanej kobiety
nalezy wykona¢ badanie USG narzadu rodnego i nad-
nerczy, a w wybranych przypadkach badanie TK lub/i
MRI nadnerczy.

Guz chromochtonny (pheochromocytoma) nalezy
do rzadkich schorzen, ktére powodujg rozwdj nadci-
$nienia tetniczego. Objawy kliniczne zalezg od nad-
miaru katecholamin wydzielanych przez guz, ktory
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w okoto 90% przypadkéw zlokalizowany jest w nadner-
czach. Guz chromochtonny moze wystepowac¢ w po-
staci sporadycznej badz rodzinnej i stanowi¢ sktadowg
zespotu mnogiej gruczolakowato$ci wewnatrzwydziel-
niczej. Najczestszym objawem choroby jest napado-
we nadcisnienie tetnicze z tachykardig, bélem gtowy,
blado$cig skéry i nadmiernym poceniem, ale réwniez
moze by¢ przyczynag utrwalonego nadcisnienia tetni-
czego, a niekiedy nie powoduje zadnych objawdw Kkili-
nicznych. W diagnostyce podstawowe znaczenie ma
stwierdzenie zwiekszonego wydalania metoksykate-
cholamin w moczu oraz badania lokalizacyjne (USG,
TK, MRI i scyntygrafia z metajodobenzylguanidyng
znakowang jodem 131 — MIBG). Leczeniem z wybo-
ru pheochromocytoma jest adrenalektomia, do ktorej
chory powinien byé przygotowany farmakologicznie
lekami blokujgcymi receptory alfa-adrenergiczne.
Przedstawiamy opis niezwyktego skojarzenia andro-
genizacji w przebiegu zespotu PCO z guzem chromo-
chtonnym zlokalizowanym w obrebie nadnercza.

OPIS PRZYPADKU

Kobieta, lat 29, nauczycielka z zawodu, z wyréw-
nang w trakcie leczenia L-tyroksyna niedoczynnoscia
tarczycy w przebiegu choroby Hashimoto, skierowana
do Kliniki Endokrynologii CMKP z podejrzeniem nie-
klasycznej formy wrodzonego przerostu nadnerczy.
Diagnostyke hormonalng rozpoczeta ambulatoryjnie
ze wzgledu na zaburzenia miesigczkowania o typie
oligomenorrhea i amenorrhea, w ciggu ostatnich 3 lat
przybyta na wadze 15 kg i pojawit sie trgdzik o nie-
znacznym nasileniu oraz hirsutyzm o nieznacznym na-
sileniu (7-8 punktow w skali Ferriman-Galweya). W ba-
daniach ambulatoryjnych stwierdzono podwyzszone
stezenie testosteronu = 1,27 ng/ml (norma < 1,0),
DHEA > 30 ng/ml (norma 1,3-9,8) i 17-OH progestero-
nu = 7,2 ng/ml (horma - 0,2-1,3).

W badaniu przedmiotowym stwierdzono prawidtowe
ci$nienie tetnicze krwi (120/80 mmHg), tetno 90/min,
czynnos$é serca byta miarowa. W trakcie hospitalizaciji
okresowo obserwowano zwiekszone wartosci ci$nie-
nia tetniczego (warto$ci maksymalne 140/100 mmHg)
i okresowo tachykardie (wartosci maksymalne — 110/min).
BMI pacjentki wynosito 30,1 kg/m?. Nie stwierdzono in-
nych nieprawidtowo$ci w badaniu fizykalnym.

W rodzinie wystepowaty liczne choroby nowotworo-
we (rak jelita grubego, miesniaki macicy, guz jajnika,
guz tarczycy) oraz choroby ukfadu sercowo-naczynio-
wego (udar moézgu, choroba niedokrwienna serca) i
osteoporoza. Kuzynka pacjentki zmarta w 19 r.z. z po-
wodu raka nadnercza.

W toku diagnostyki stwierdzono:

1. Badania diagnhostyczne oceniajace przyczyny
androgenizaciji:

— prawidlowe stezenie 17-OH progesteronu i ACTH
oraz wynik testu z Synacthenem (wzrost stezenia
17-OH progesteronu do 3,6 ng/ml) wyklucza WPN,

— obraz USG jajnikéw typowy dla zespotu PCO,
objawy kliniczne, niskie stezenie estradiolu, pod-

wyzszone stezenia androstendionu = 19,8 nmol/l
(norma: 1,4-14,3), testosteronu = 1,13 ng/ml (norma:
0,09-1,1) i DHEA-S = 4750 ng/ml (norma: 450-2700),
w tescie z 1 mg deksametazonu — zahamowanie wy-
dzielania kortyzolu do 1,12 ug/dl, zmniejszenie ste-
zenia androstendionu do 10,8 nmol/l, testosteronu
do 0,61 ng/ml i DHEA-S do 1950 ng/ml byly pod-
stawg do wykluczenia zespotu Cushinga oraz auto-
nomicznego wydzielania androgendw i do ustalenia
rozpoznania zespotu PCO — zaréwno wg kryteridéw
rotterdamskich, jak i AES 2006 (1).

2. Badania oceniajace czynno$¢ hormonalna
guza nadnercza:

— prawidtiowe wydalanie metoksykatecholamin w
moczu = 538-706 ug/d (norma: 100-1000),

— prawidtowe stezenie chromograniny A = 39 ng/ml
(norma: 20-98),

— prawidtowe wartosci aldosteronu i ARO w pozycji
lezacej i po pionizacii,

— w tescie z 1 mg deksametazonu — zahamowanie
wydzielania androgenéw > 50%,

— prawidtowe wydalanie 17-OH kortykoidéw w moczu.

3. Badania obrazowe guza nadnercza:

W badaniu USG jamy brzusznej uwidoczniono w
rzucie nadnercza prawego mase ok. 24 mm, o réw-
nych, ostrych zarysach, echogenicznosci podobnej jak
watroba, niewykazujgcej cech unaczynienia (ryc. 1).
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Ryc. 1 Guz nadnercza prawego uwidoczniony w badaniu
USG, sr. ok. 24 mm.

W badaniu MRI jamy brzusznej, ktére wykonano w
pierwszej kolejnosci z uwagi na chorobe Hashimoto,
uwidoczniono litg zmiane guzowatg w nadnerczu pra-
wym o $r. ok. 22 mm, w badaniu metodg przesuniecia
chemicznego guz nie wykazywat obnizenia intensyw-
nosci sygnatu w tak zwanej przeciwfazie, nie zawierat
zwigzkoéw lipidowych, obraz MRI mégt odpowiadaé
pheochromocytoma/paraganglioma (ryc. 2).

W badaniu TK jamy brzusznej — badanie jednofazo-
we (nie podano kontrastu jodowego z uwagi na podej-
rzenie guza chromochtonnego), guzek odnogi bocznej
nadnercza prawego 23 x 21 mm, bez podania $rodka
kontrastowego o densyjnosci 20 HU (ryc. 3).
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Ryc. 2. (A) Guz nadnercza prawego uwidoczniony w MRI $r. ok. 22 mm, przed podaniem kontrastu; (B) guz nadnercza
prawego uwidoczniony w MRI ér. ok. 22 mm, po podaniu kontrastu.
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Ryc. 3. Guz nadnercza prawego uwidoczniony w TK,
23 x 21 mm.

Badania obrazowe nadnerczy zostaty przepro-
wadzone w Centrum Medycznym ENEL-MED SA w
Warszawie (uzyskano zgode na publikacje wynikéw
badan).

Scyntygrafia mIBG ("2l mIBG) nie wykazata groma-
dzenia znacznika w miejscu guza, badanie scyntygra-
fii receptorow somatostatynowych SRS (*"Tc TOC)
— bez widocznego patologicznego gromadzenia radio-
znacznika.

4. Badania wykluczajace obecno$¢ zespotu wie-
logruczotowego:

— prawidtowe wydalanie kwasu 5-hydroksyindolooc-
towego w DZM,

— prawidtowe stezenia kalcytoniny, parathormonu,
gastryny.

5. Inne badania: EKG - tachykardia zatokowa, bez
innych nieprawidtowosci, prawidtowy obraz serca w
badaniu echokardiograficznym, prawidtowy obraz rtg
klatki piersiowej, prawidtowy proteinogram, prawidto-
we stezenia sodu, potasu i wapnia.
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Ze wzgledu na obraz guza nadnercza w MRI i
dyskretne objawy kliniczne: chwiejne nadcis$nienie
tetnicze i epizody tachykardii, pomimo braku bio-
chemicznego potwierdzenia guza chromochtonnego,
pacjentka zostata przygotowana fenoksybenzaming
do adrenalektomii laparoskopowej. W trakcie ope-
racji nastgpit nieznaczny wzrost cisnienia tetniczego
krwi oraz tachykardia, ktére ustgpity po podwigzaniu
naczyhn nadnerczowych. Przebieg pooperacyjny bez
powiktan. W okresie pooperacyjnym nie obserwowa-
no nadciénienia tetniczego, a wartosci tetna wynosi-
ty 58-64/minute.

Badanie histopatologiczne wykazato: mikroskopo-
wo guz o utkaniu pheochromocytoma; chromograni-
na A (-), synaptofizyna (+). Nadnercze poza guzem o
zwyktym utkaniu.

Operacja zostata przeprowadzona przez prof. M. Otto
w Klinice Chirurgii Ogdlnej, Naczyniowej i Transplanta-
cyjnej SPCSK WUM w Warszawie.

Ustalono ostateczne rozpoznanie: guz chromo-
chtonny nadnercza prawego, zespét policystycz-
nych jajnikow, choroba Hashimoto.

OMOWIENIE

W diagnostyce réznicowej guzéw nadnerczy nalezy
uwzgledni¢ zaréwno nowotwory wywodzace sie z réz-
nych warstw kory, jak i z rdzenia nadnerczy. Objawy
kliniczne, towarzyszace uwidocznionemu w badaniach
obrazowych guzowi, moga sugerowag, jaki jest cha-
rakter guza i czy jest to zmiana czynna hormonalnie.
W omawianym przypadku mtoda kobieta diagnozowa-
na byfa z powodu androgenizacji i hiperandrogenemii,
ze wzgledu na podwyzszone stezenie 17-OH progeste-
ronu — postawiono podejrzenie nieklasycznej postaci
wrodzonego przerostu nadnerczy, ktéry wykluczono
za pomoca testu z Synacthenem. Uwidocznienie guza
nadnercza w badaniach obrazowych wymagato pilnej
diagnostyki réznicowej, poniewaz, pomimo nieznacz-
nie nasilonych objawéw androgenizacji oraz stezen
androgendw niesugerujacych zmiany o charakterze
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ztosliwym, wysoka densyjno$¢ guza w badaniu TK
oraz jego obraz w badaniu MRI wymagaty réznicowa-
nia w kierunku raka kory nadnercza. Wielofazowe ba-
danie TK nie mogto zosta¢ wykonane ze wzgledu na
ryzyko przetomu katecholaminowego, jesli guz miatby
charakter pheochromocytoma, co sugerowat obraz
MRI. Wywiady rodzinne byty obcigzone licznymi cho-
robami nowotworowymi, a kuzynka pacjentki zmarta w
miodym wieku z powodu raka kory nadnercza. Objawy
sugerujgce guz chromochtonny byty mato wyrazone
— przed hospitalizacjg pacjentka nie obserwowata nad-
ci$nienia tetniczego, a epizody tachykardii wigzata ze
zwiekszonym napieciem emocjonalnym w sytuacjach
stresowych, nie wystepowaty inne objawy charaktery-
styczne dla guza chromochtonnego.

Celem oceny czynnos$ci hormonalnej guza wyko-
nano szereg badan. Wykluczono guz wydzielajacy
aldosteron lub kortyzol, zahamowanie androgenéw w
tescie z 1 mg deksametazonu przemawiato przeciw
autonomicznemu ich wydzielaniu. Wykonano dwukrot-
nie zbiérke moczu na wydalanie metoksylatecholamin,
uzyskujgc prawidtowe wyniki. Takze stezenie chromo-
graniny A miescito sie w zakresie wartoséci prawidto-
wych. W diagnostyce guza chromochtonnego zna-
czenie podstawowe majg metody biochemiczne (2).
Stezenie metoksykatecholamin w moczu jest metoda
charakteryzujacg sie 65% czutoscig i 95% swoisto-
$cig (3). Zaleca sie kilkukrotne wykonanie badan z mo-
czu, bowiem zwieksza to czuto$¢ metody. Badaniem o
duzo wyzszej czutosci (97%) jest stezenie metoksyno-
radrenaliny i metoksyadrenaliny w osoczu (3). W dia-
gnostyce biochemicznej mozna oznaczy¢ takze: kate-
cholaminy w osoczu i w moczu oraz wydalanie kwasu
wanilinomigdatowego w moczu. Istotne znaczenie w
diagnostyce guza chromochtonnego ma takze okre-
$lenie stezenia chromograniny A w osoczu, ktéra jest
biatkiem wydzielanym z katecholaminami. Podwyz-
szone stezenie chromograniny A stwierdza sie takze,
miedzy innymi, w raku rdzeniastym tarczycy oraz w
gruczolakach przytarczyc.
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W diagnostyce obrazowej guza chromochtonnego
znajdujg zastosowanie: ultrasonografia, tomografia kom-
puterowa, rezonans magnetyczny, scyntygrafia z metajo-
dobenzylguanidyng znakowang jodem 131 ("*'l MIBG),
z 2| MIBG, z "'In oktreotydem, a takze pozytronowa
tomografia emisyjna z 18FDOPA, z 18F dopaming lub
11C hydroksytryptofanem.

Ocena charakteru guzéw nadnerczy w tomografii
komputerowej opiera sie na ocenie ich gestosci; war-
to$¢ gestosci ponizej +10 jednostek Hounsfielda (HU)
jest charakterystyczna dla gruczolakéw kory nadner-
czy. Guzy typu pheochromocytoma, raki lub przerzu-
ty cechuja sie gestoscig zazwyczaj powyzej +10 HU.
Nie mozna zatem tg metodg odrézni¢ guza chro-
mochtonnego od przerzutu i raka, co w opisywanym
przypadku utrudniato postawienie rozpoznania, ale tez
wskazywato na konieczno$¢ przeprowadzenia adre-
nalektomii. Badanie MRI réwniez z duzym prawdopo-
dobienstwem réznicuje gruczolaki kory nadnerczy od
innych guzéw (pheochromocytoma, przerzutu i raka).
W obrazach T2-zaleznych pheochromocytoma charak-
teryzuje sie najsilniejszym sygnatem wsroéd wszystkich
litych guzéw nadnerczy. W opisywanym przypadku ob-
raz MRI byt bardzo charakterystyczny dla guza chromo-
chtonnego, niemniej jednak brak potwierdzenia bioche-
micznego nie dawat pewnos$ci co do charakteru guza.

Scyntygrafia z MIBG znakowana '®'l jest uwazana za
metode o czutosci 75-90% i blisko 100% swoistosci dla
zmian zlokalizowanych w nadnerczach, a scyntygrafia
z oktreotydem charakteryzuje sie czuto$cig w zakresie
75-90%. W omawianym przypadku przeprowadzono
oba badania, nie uzyskujgc gromadzenia znacznika w
obrebie prawego nadnercza.

Pacjentka wymagata bezwzglednie adrenalektomii;
pomimo braku biochemicznego potwierdzenia na ope-
racje zostata skierowana z sugestia, ze guz nadner-
cza jest guzem chromochtonnym, do operacji zostata
przygotowana fenoksybenzaming. Badanie histopa-
tologiczne usunietego guza potwierdzito rozpoznanie
guza chromochtonnego.
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