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67-letni mezczyzna zgtosit sie do Twojego gabinetu z objawami
nadmiernego pocenia, bolu stawow. Jego lekarz rodzinny skierowat go
do Ciebie z uwagi na pogrubienie rysow twarzy i powiekszenie rak
(pacjent nie moze nosi¢ obraczki, ktérej rozmiary byty wczesniej
prawidtowe). Wedtug relacji zony chrapie w nocy.






Na podstawie zgtaszanych objawow i wygladu
pacjenta podejrzewasz:

* Niedoczynnosc¢ tarczycy
* Chorobe Cushinga

* Zespot Cushinga
 Akromegalie



Prawidtowa odpowiedz: akromegalie

Komentarz

Akromegalie cechuje powiekszenie twarzoczaszki, rgk i stop, rozrost
tkanek miekkich, kosci oraz narzgdow wewnetrznych w nastepstwie
nadmiernego wydzielania hormonu wzrostu (GH) przez gruczolak

przysadki wywodzgcy sie z komorek somatotropowych, w okresie po
zakonczeniu wzrastania.



Jakie badanie jest najlepszym testem
przesiewowym w diagnostyce hormonalne]
akromegalii?

* GHw OGTT

* |IGF-1

* GH

* GHRH

* Somatostatyna



Wynik stezenia IGF-1 we krwi to 1488 ng/ml
(norma: 90-360). Jakie badanie zlecisz w nastepne;

kolejnosci?

* GH

e GHw OGTT

* MR przysadki
* TK gtowy



Wyniku pomiarow stezenia GH w OGTT sg nastepujace:
H0": 7,23 ng/ml [0,03 — 2,47]

H 30": 4,56 ng/m
60": 5,37 ng/m
H 90": 4,20 ng/m
H 120’: 5,63 ng/ml

OEONNONONN
|

Ten wynik jest:

* prawidfowy
* nieprawidtowy



Prawidtowe odpowiedzi:
IGF-1

GHw OGTT

nieprawidtowy

Komentarz

Najlepszym testem przesiewowym w diagnostyce akromegalii jest oznaczenie
stezenia IGF-1 w surowicy krwi, ktorego wynik nalezy odnosi¢ do norm
wtasciwych dla wieku i pfci. Ztotym standardem diagnostycznym jest doustny
test tolerancji glukozy, podczas ktorego poziomy GH mierzy sie co 30 minut
przez 2 godziny po doustnym obcigzeniu 75g glukozy. U pacjentow z
akromegalig nie obserwuje sie fizjologicznego zahamowania uwalniania GH w
odpowiedzi na doustne obcigzenie glukozg. W zwigzku z tym nie stwierdza sie
spadku poziomu GH do <0,4 ng / ml w dowolnym momencie badania.



Jakie jest Twoje postepowanie?

e Zaczynam leczy¢ pacjenta - diagnoza jest juz ustalona
 Kieruje pacjenta na leczenie chirurgiczne

* Poszerzam diagnostyke w celu oceny mozliwych narzgdowych
powiktan choroby

e Zalecam pacjentowi powtorne oznaczenia hormonalne za pot roku



Prawidtowa odpowiedz:

Poszerzam diagnostyke w celu oceny mozliwych narzgdowych
oowiktan choroby

Komentarz

Od pojawienia sie pierwszych objawow do rozpoznania akromegalii i
podjecia skutecznego leczenia zwykle uptywa 4-10 lat, a chorzy narazeni sg
na dtugotrwate oddziatywanie czynnikow wzrostowych (m. in. IGF-1), co jest
przyczyna rozwiniecia sie powiktan sktadajgcych sie na obraz kliniczny
choroby. U 0sob z nieleczong akromegalig Smiertelnosc¢ z powodu chorob
uktadu sercowo-naczyniowego, uktadu oddechowego i chorob
nowotworowych jest 2-4 razy wieksza niz w populacji ogolnej. Stad istnieje
potrzeba poszerzenia diagnostyki o powiktania narzgdowe choroby.



Jakie badania kardiologiczne zalecitbys
‘'wojemu pacjentowi w pierwszej kolejnosci?

e EKG
e Echo serca
* Proba wysitkowa

e Rezonans magnetyczny serca



W wykonanym badaniu EKG (obraz ponizej)
widoczne sg zmiany charakterystyczne dla
akromegalii:

* Przerost lewej komory

* Przerost prawej komory

* Przerost lewego przedsionka
* Przerost prawego przedsionka



Najczestsza zmiana strukturalna serca w przebiegu
akromegalii, ktorej cechy uwidoczniono na
ponizszym obrazie z badania echo serca to:

e Kardiomiopatia rozstrzeniowa
e Kardiomiopatia przerostowa
e Stenoza aortalna

e Stenoza mitralna



Prawidtowe odpowiedzi:

EKG
Przerost lewej komory
Kardiomiopatia przerostowa

Komentarz

/ uwagi na towarzyszgce akromegalii problemy sercowo-naczyniowe
kontrolne badanie EKG i echo serca wskazane jest co rok.



Jakie badanie zalecisz swojemu pacjentowi w
pierwszej kolejnosci, majgc na uwadze zwiekszone
ryzyko nowotworzenia u pacjentow z akromegalig?

* Gastroskopie
* Tomografie komputerowg klatki piersiowej

» Kolonoskopie
* RTG kregostupa



Prawidtowa odpowiedz:
Kolonoskopie

Komentarz:

/ akromegalig wspotistnieje czesto rak jelita grubego. W tej grupie
pacjentow kolonoskopie nalezy wykonywac co 2-3 lata.



W wykonanym u Twojego pacjenta tescie OGTT -
glukoza O’ to 114 mg/dl, glukoza 120" wynosi 160
mg/dl. Jakie rozpoznanie stawiasz na podstawie
tego testu?

* Wynik jest prawidtowy

* Nieprawidtowe stezenie glukozy na czczo
* Uposledzona tolerancja glukozy

* Cukrzyca



Z powodu braku hamowania GH <0,4 ng/m|
stawiasz rozpoznanie akromegalii. Jaka jest
najczestsza przyczyna nadmiernego wydzielania
GH prowadzacego do objawow akromegalii?

* Guz neuroendokrynny oskrzela

* Ektopowe wydzielanie GH przez rakowiaka trzustki
e Gruczolak przysadki z komorek somatotropowych
* Prolactinoma



Jakie badanie obrazowe zalecisz swojemu
nacjentowi?

* TK gtowy

* TK przysadki
* MR przysadki
* MR gtowy



Prawidtowe odpowiedzi:

Uposledzona tolerancja glukozy
Gruczolak przysadki z komorek somatotropowych

MR przysadki

Komentarz

Najczestszg przyczyng akromegalii jest gruczolak przysadki z komorek
somatotropowych. Najlepsza metodg jego diagnozowania jest rezonans

magnetyczny celowany na przysadke.



Jakie badanie okulistyczne zalecisz w
pierwszej kolejnosci:

* Badanie dna oka

* Badanie pola widzenia
 Test Ishihary

* Badanie ostrosci wzroku



Prawidtowa odpowiedz:
Badanie pola widzenia

Komentarz

W badaniu okulistycznym konieczna jest ocena pola widzenia.
Makrogruczolaki z ekspansjg ponadsiodtowg moga uciskac skrzyzowanie
nerwow wzrokowych i powodowac niedowidzenie potowicze
dwuskroniowe.



W wykonanym badaniu USG widzisz
nastepujacy obraz? Co podejrzewasz?

* Wole proste

* Wole guzowate

* Przewlekte autoimmunizacyjne zapalenie tarczycy
* Chorobe Gravesa-Basedowa



Prawidtowa odpowiedz:
Wole guzowate

Komentarz

Z uwagi na mozliwos¢ wspoftistnienia schorzen tarczycy oraz
zwiekszone ryzyko wola oraz raka tarczycy, u pacjentow z

rozpoznaniem akromegalii badanie USG tarczycy nalezy wykonywac co
1-2 lata.



/ uwagi na zgtaszane przez pacjenta
chrapanie zalecisz:

e Spanie na lewym boku

* Badanie polisomnograficzne
 Steryd donosowy

* NLPZ



Prawidtowa odpowiedz
Badanie polisomnograficzne

Komentarz

Badanie polisomnograficzne jest ztotym standardem diagnostycznym
w przypadku podejrzenia obturacyjnego bezdechu sennego, ktory

moze towarzyszy¢ akromegalii.



Komentarz

* Smiertelnoé¢ pacjentdw z akromegalig jest wyzsza niz w populacji
ogolnej gtdownie ze wzgledu na rozwoj powiktan sercowo-
naczyniowych. W retrospektywnym badaniu populacyjnym wykazano,
ze obnizenie poziomu GH i IGF-1 wptywa na dtugos¢ przezycia.

* Celem terapii akromegalii jest:
* (1) normalizacja stezenia GH i IGF-1 (wedtug norm dla ptci i wieku)

* (2) ustgpienie zwigzanych z chorobg objawdéw i leczenie powiktan
narzgdowych

* (3) zapobieganie efektowi masy guza w obrebie nerwow wzrokowych i innych
waznych struktur moézgowia

* (4) ocena i leczenie wspdtistniejgcych niedoboréw hormonow przysadki



Jakie leczenie zaproponujesz pacjentowi?

* Resekcje gruczolaka drogg przezklinowa
* Resekcjg gruczolaka drogga przezczaszkowa

* Transfenoidalng resekcje gruczolaka poprzedzong podawaniem
analogu somatostatyny przez 3-12 miesiecy

* Leczenie analogiem somatostatyny w celu uzyskania wyleczenia



Pacjent zdecydowat sie poddac leczeniu chirurgicznemu. W trakcie
zabiegu transsfenoidalej resekcji gruczolaka przysadki usunieto
guza. Po jakim czasie od operacji wykonasz pierwsze badanie GH?

* Pierwszego dnia
* Po 3 tygodniach
* Po 12 tygodniach
* Po pot roku



Po jakim czasie od operacji wykonasz
pierwsze badanie stezenia IGF-1

* Pierwszego dnia
* Po 3 tygodniach
* Po 12 tygodniach
* Po pot roku



Prawidtowe odpowiedzi:

* Transfenoidalng resekcje gruczolaka poprzedzong podawaniem
analogu somatostatyny przez 3-12 miesiecy

* Transfenoidalng resekcje gruczolaka poprzedzong podawaniem
analogu somatostatyny przez 3-12 miesiecy

e Po 12 tygodniach



Przebieg pooperacyjny byt niepowikfany. Pacjent nie rozwinat
niedoczynnosci przysadki. Szesc tygodni po zabiegu czuje sie
znacznie lepiej, niemal zupetnie bezobjawowo.

Kontrolny obraz MR jest nastepujgcy:

Optic Chiasm

:

) Residual Pituitary
Adenomain ; . ' Normal Pituitary
. kavernous Sinus \ » / Gland
v,

&)




Co robisz?

* Kieruje pacjenta na radioterapie

* Kieruje pacjenta na reoperacje z uwagi na obecnosc guza
* Rozpoczynam leczenie farmakologiczne

* Czujnie obserwuje pacjenta



/godnie z oczekiwaniami, w wykonanym pooperacyjnie badaniu MR
przysadki obecna resztkowa masa guza. Zatoka jamista jest wolna.
GH na czczo wynosi obecnie 6,3 ng / ml (<2,5), a IGF-1 pozostaje
podwyzszony do 589 ng / ml (138-410). Jak dalej zamierzasz leczyc

sSwWojego pacjenta?

* Uznasz leczenie za zakonczone
* Antagonistg dopaminy

* Agonistg dopaminy

* Analogiem somatostatyny

* Antagonistg receptora GH



Po roku leczenia Twoj pacjent ma IGF-1 w normie
dla ptci i wieku. GH 2,8 ug/l (36,8 pmol/l) w OGTT
— jak ocenisz ten wynik?

* Pacjent spetnia kryteria wyleczenia choroby

* Pacjent spetnia kryteria kontroli przebiegu choroby

* Pacjent nie spetnia kryteriéw kontroli przebiegu choroby
* Pacjent spetnia kryteria progresji choroby



Prawidtowe odpowiedzi:

e Rozpoczynam leczenie farmakologiczne

* Analogiem somatostatyny
* Pacjent nie spetnia kryteriow kontroli przebiegu choroby



Co robisz?

* Dotgczam antagoniste dopaminy

* Dotgczam L-tyroksyne

* Kieruje pacjenta na radioterapie

e Czekam i powtarzam badania za po6t roku



Prawidtowa odpowiedz:
Dotgczam antagoniste dopaminy

Komentarz

* W przypadku nieskutecznosci analogow somatostatyny nalezy
dodatkowo zastosowac lek dopaminergiczny, antagoniste receptora GH
(pegwisomant), wykonac reoperacje guza lub w ostatecznosci rozwazyc
radioterapie.

e Pegvisomant - antagonista receptora GH zostat zatwierdzony przez FDA w
2003 roku w leczeniu akromegalii. Jest on podawany w postaci
wstrzykniec podskornych raz na dobe i jest szczegolnie przydatny u
pacjentow, u ktorych wystepuje cukrzyca.



Po 3 miesigcach leczenia w nowym schemacie
Twoj pacjent ma IGF-1 w normie dla ptci i wieku.
GH 0,8 ug/l (36,8 pmol/l) w OGTT — jak ocenisz ten
wynik?

* Pacjent spetnia kryteria wyleczenia choroby

* Pacjent spetnia kryteria kontroli przebiegu choroby

* Pacjent nie spetnia kryteriow kontroli przebiegu choroby
* Pacjent spetnia kryteria progresji choroby



Co robisz?

* Wtgczam dodatkowo pegvisomat

* Podtrzymuje dotychczasowgq terapie
 Kieruje pacjenta na radioterapie

* Wtgczam dodatkowo lanreotyd



Prawidtowe odpowiedzi:

Pacjent spetnia kryteria kontroli przebiegu choroby
Podtrzymuje dotychczasowag terapie

Komentarz

* Mimo iz kluczowym elementem leczenia akromegalii jest zabieg neurochirurgiczny, leczenie farmakologiczne
jest czesto potrzebne na dwoch etapach choroby:

* (1) jako przygotowanie do zabiegu celem zmniejszenia masy guza, poprawy jego konsystencji co utatwia zabieg
neurochirurgiczny oraz zmniejszenia obrzeku tkanek miekkich (redukcja objawow bezdechu sennego i utatwienie procedury
intubacji pacjenta do zabiegu; oraz

* (2) po zabiegu celem kontroli nadmiernego wydzielania GH i IGF-1 oraz stabilizacji masy guza po niedoszczetnym zabiegu
neurochirurgicznym.

W leczeniu farmakologicznym akromegalii uwzglednia sie trzy gtowne grupy lekow:
1) analogi somatostatyny o przedtuzonym dziataniu (oktreotyd i lanreotyd),
2) antagonisci receptora GH (pegvisomant) oraz
3) agonisci dopaminy (bromokryptyna i kabergolina).

* Ligandy receptora somatostatyny sg uznawane za pierwszg linie wyboru, a leki te sg zwykle dobrze
tolerowane. Obecnie na rynku istniejg dwa analogl somatostatyny zatwierdzone przez amer\{kahska agencje
ds. Zywnosci i lekow (FDAK/W leczeniu akromegalii: oktreotyd i lanreotyd. Skutecznosc i profil dziatania
ubocznego wydajg sie podobne w obu zwigzkach.



