) PREHLEDOVE CLANKY
POSTAVENI GLUKOKORTIKOIDU V ENDOKRINOLOGI!

Glukokortikoidy

Glukokortikoidy jsou steroidni hormony
produkované kdrou nadledvin, které hraji
kli¢covou roli v regulaci metabolismu, imunit-
ni odpovédi a adaptaci organismu na stres.
Mezi nejdulezitéjsi ptirozené se vyskytujici
glukokortikoidy patfi kortizol, jehoz sekrece
je fizena osou hypothalamus-hypofyza-na-
dledviny a podléha cirkadidannimu rytmu
a zpétnovazebné regulaci. Tyto hormony
ovliviuji Siroké spektrum fyziologickych pro-
cesl — zvysuji glukoneogenezi a proteolyzu,
snizuji syntézu proteinl a maji vyznamny pro-
témto vlastnostem nachazeji glukokortikoidy
Siroké uplatnéni v mediciné, zejména prilé¢bé
autoimunitnich a zanétlivych onemocnéni.
Lécba glukokortikoidy je provazena fadou
nezadoucich ucinkl zasahujicich periferni
tkdné i rizné biologické procesy. Pro bezpec-
nou a ucinnou terapii je proto nezbytné, aby
terapeutické pfinosy podéavani syntetickych
glukokortikoidd prevysovaly rizika spojena
s témito nezadoucimi ucinky (1, 2) (Obr. 1).

Cushinglv syndrom
Cushinglv syndrom je obvykle zplisoben
dlouhodobou expozici vysokym hladindm

cirkulujiciho kortizolu. Endogenni Cushing(v
syndrom je zpUsoben zvysenou produkci
kortizolu jednou nebo obéma nadledvina-
mi (adrenalni forma), nebo zvysenou sekreci
adrenokortikotropniho hormonu (ACTH) z na-
doru hypofyzy (Cushingova nemoc), ptipadné
z nadoru mimo hypofyzu (ektopicka sekrece
ACTH), coz stimuluje nadmérnou tvorbu korti-
zolu (3). Mezi ptiznaky patfi napfiklad prirlistek
hmotnosti, Unava, slabost, opozdéné hojeni
ran, snadna tvorba podlitin, deprese, emocni
labilita, ztrata libida, erektilni dysfunkce u mu-
20, nepravidelny menstruacni cyklus u Zen,
infertilita, hirsutismus, bitemporalni hemi-
anopsie pfi pfitomnosti velkého adenomu hy-
pofyzy, opakované bakteridlni a mykotické in-
fekce v dlsledku oslabené imunity. Psychické
obtize, jako jsou kognitivni poruchy a deprese,
nejsou vzacné. U nékterych pacientl se mlze
rozvinout osteopordza a zlomeniny kosti. Ddle
se mUze objevit hypertenze, pepticky vied
nebo diabetes mellitus. P¥i fyzikalnim vyset-
feni byva patrna redistribuce tukovych zasob
v horni poloviné téla vedouci k tzv. buffalo
hump, typicky kulaty oblicej (,moon face”,
kdy nejsou zepredu viditelné usni laltcky),
stihlé koncetiny, akné, velmi tenka kdze a strie
na bfise (4, 5).

Obr. 1. Terapeutické a nezddouci ucinky spojené s terapif glukokortikoidy

Terapeutické ucinky
na cévy bunky, tkané
a organy
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Diagnostika se opira o biochemické testy,
jako je napfiklad dexamethasonovy supresni
test, kdy po podani dexamethasonu u pacien-
tG s Cushingovym syndromem chybi nebo je
nedostatecna suprese tvorby endogenniho
kortizolu. Déle se vyuziva 24hodinova exkrece
volného kortizolu moci, ptipadné stanoveni
pllnocniho slinného kortizolu (6). Jakmile je
prokdzan endogenni Cushinglv syndrom,
stanoveni koncentrace ACTH v plazmé od-
lisuje priciny ACTH-dependentni (80-85 %)
od ACTH-independentnich (15-20 %). Dalsi
hodnoceni pomoci zobrazovacich metod
a dynamickych biochemickych test(, v¢etné
bilaterélniho odbéru z katetrizace dolnich pe-
troznich splavl, napomaha presné identifikaci
zdroje Cushingova syndromu (7).

Lé¢ba endogenniho Cushingova syn-
dromu je zaméfena na odstranéni primarni
pficiny nadmérné produkce kortizolu. Prvni
volbou je chirurgicky zadkrok — nejcastéji
transsfenoidalni resekce adenomu hypofy-
zy nebo adrenalektomie pfi adrenalni pfi-
¢iné. Pokud operace neni mozna nebo neni
ucinna, alternativou je v pfipadé patrného
rezidua adenomu hypofyzy radioterapie.
Farmakoterapie (napf. inhibitory steroido-
geneze Ci blokétory receptort pro glukokor-
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