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A szerzGk coarctatio aortae miatt gondozott 74 éves beteg esetét ismertetik, akinél a kifejezett hypokalaemia hat-
terében bilateralis macronodularis mellékvesekéreg-hyperplasia okozta Cushing-szindréma igazolédott. Esetiikben
e két ritka kérkép egytittesen fordult el§. Cardialis statusdra tekintettel — a fokozott mdtéti kockdzat miatt — szte-
roid bioszintézisgatlé kezelés mellett dontottek, amelynek hatdsira a hypercortisolismus fizikdlis és biokémiai jelei
regressziot mutattak. Késébb, a coarctatio intervencids radiolégiai megoldasat kovetGen allapota, cardialis statusa is
Iényegesen javult. Esetiikben e ritka fejlédési rendellenesség megoldasa még késGbbi életkorban is eredménnyel jart.
A szerzOk ismerete szerint a két ritka betegség egytittes el6fordulasait még nem kozolték az irodalomban. Orv. Hetil.,
2013, 15450), 1999-2002.

Kulcsszavak: bilateralis macronodularis mellékvesekéreg-hyperplasia, coarctatio aortae, Cushing-szindroma

A rare form of adrenal Cushing’s syndrome

The authors present the case history of a 74-year-old male suffering from aortic coarctation. His endocrine evaluation
was initiated because of severe hypokalemia. The diagnostic procedures revealed the presence of Cushing’s syndrome
caused by bilateral macronodular adrenal hyperplasia. Because of the high risk of surgical treatment due to his car-
diac condition, the patient was treated with the steroid biosynthesis inhibitor ketoconazole, which resulted in a
clinical and biochemical regression of hypercortisolism. After interventional treatment of the aortic coarctation the
physical and cardiac condition of the patient showed a significant improvement, indicating that despite an old age,
surgery offered a valuable tool for management of the disease. To the best knowledge of the authors, the coexistence
of aortic coarctation and bilateral macronodular adrenal hyperplasia has not been previously reported.
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Roviditések

ACE = angiotenzinkonvertalé enzim; ACTH = adrenokortiko-
trop hormon; EF = ejekcids frakcid; FSH = folliculusstimulalé
hormon; HU = Hounsfield-egység; ICD = implantilhaté car-
dioverter defibrillitor; ISZB = ischaemids szivbetegség; LAD =
bal eliils§ leszallé dg; LH = luteinizalé hormon; nsVT = non
sustained kamrai tachycardia; OM = obtus marginalis; PCI =

percutan coronariaintervencio; PRA = plazmarenin-aktivitds;
RDA = jobb leszdllo ag

Coarctatiéonak nevezziik az aortaisthmus teriiletén ki-
alakult sztikiiletet. A coarctatio aortae a congenitalis
cardialis laesi6k mintegy 5%-at teszi ki [1]. Egyszer( co-
arctatiordl akkor beszéliink, ha a szikiilet izoldltan
fordul el6. Ez a leggyakoribb forma, amelynek felisme-
résére gyakran csak felnSttkorban keriil sor [1, 2]. Ti-
pusos tlinetei a fels§ testfélen mért hypertonia, az alsé
testfélen észlelt hypotonia, a libon tapinthaté gyenge

DOI: 10.1556/0H.2013.29779

2013 = 154, évfolyam, 50. szam = 1999-2002.



pulzus, meleg kéz, hideg lib. Esetenként fejfijds, orr-
vérzés, nyaki artéridk fokozott pulzicidja is el6fordul.
Ha a sz(kiilet a bal arteria subclavia eredése elétt van,
a két karon is eltér$ a vérnyomds, a bal karon tobb mint
15 Hgmm-rel alacsonyabb is lehet [1, 2, 3]. A betegség
diagnoézisa legtobbszor a fizikalis vizsgilati tiinete-
ken alapul. Gyakran egyéb cardialis, illetve nem cardialis
congenitalis rendellenességekkel is tarsul, mint kamrai
septumdefektus, aortaiv-hypoplasia, bicuspidalis aorta-
billentyi vagy circulus Willisi aneurysmdja [1, 2, 3].
A diagnoézis felallitasaban klinikai megjelenéstél fiig-
gben a mellkasrontgen, CT, transthoracalis, illetve trans-
oesophagealis echocardiographia, a migneses rezonancia
(MRI), valamint angiographiias modszerek lehetnek se-
gitségiinkre [1, 2, 3]. A coarctatio aortae elsGdleges ke-
zelése intervencids radiologiai modszerekkel, vagy m-
téttel lehetséges.

A bilateralis macronodularis hyperplasia szintén ritka
korkép, kevesebb mint 1%-ban fordul el6 az amtagy sem
gyakori Cushing-szindroma hétterében [4]. A betegség
soran a mellékvesekéreg jelentGsen kiszélesedik, helyét
0,5-5 cm atmérGjli nodulusok foglaljak el. A mellék-
vese teljes tomege a normadlisnak akar 20-szorosa is
lehet [5]. Patogenezisében a novekedési faktorokra adott
fokozott novekedési valaszt, az ép mellékvesesejteken is
jelen 1év6 (eutdpids) hormonreceptorok fokozott sejt-
felszini expresszidjat vagy aberrans hormonreceptorok
megjelenését feltételezik. Ma mar jol kidolgozott algo-
ritmus 4ll rendelkezésre ezen receptorok kimutatdsira
[6, 7]. A kérfolyamat adrenokortikotrop hormon (ACTH)
independens. A kezelés bilateralis adrenalectomia, ameny-
nyiben azonban lehetséges — mivel enyhe és biztosan be-
nignus korképrdl van sz6 —, szteroid bioszintézisgatld
kezelés is alkalmazhato [8].

Aldbb ismertetett esetiinkben a coarctatio aortae
miatt gondozott betegnél hasi CT-vizsgélat soran dertilt
tény a kétoldali mellékvese-térfoglalasra, amelynek hor-
monalis kivizsgaldsa sorain Cushing-szindroma igazolé-
dott.

Esetismertetés

Az akkor 69 éves férfi beteg korel6zményében tonsil-
lectomia, kétoldali inguinalis herniotomia, 18 éves kora
ota ismert hypertonia, 1981-ben ,libon kihordott”
myocardialis infarctus szerepel. 2004 4prilisiban effort
anginds panaszok miatt végzett coronarographia proxi-
malis bal eliilsé leszallo ag (LAD) stenosist és gravis
coarctatio aortaet igazolt, amelyen a csticsgradiens 90
Hgmm/s volt. 2004 janiusaban elektiv aorta-coronaria
saphena bypass ad RDA (jobb leszall6 dg) tortént. 2006
novemberében non sustained kamrai tachycardia miatt
észlelték, ismételt coronarographia soran igazolt szigni-
fikdns obtus marginalis (OM) stenosis miatt primer coro-
nariaintervenciét (PCI), stentimplanticiét végeztek. Az
ekkor elvégzett echocardiographia enyhe difttz hypoki-
nesist, jelentds anterior hypokinesist, csokkent globdlis
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1. dbra

| Coarctatio aortae képe angiografids felvételen

systoles bal kamrai funkciét (EF: 48%), igen kifejezett
koncentrikus balkamra-hypertrophiat, relaxicios zavart,
mérsékelt foka degenerativ aortainsufficienciat, hyper-
tonids cardiopathidt, jelentés gradienst okozd coarc-
tatio aortaet mutatott (atmérd 8 mm, cstcsgradiens 85
Hgmm/sec). A coarctatio aortae angiogrifiis képét az
1. 4bra mutatja be.

2007 novemberében a beteg eszméletvesztéssel jard
széles QRS tachycardia miatt elektrofiziologiai vizsgalat
céljabdl kertlt ismételten felvételre a Semmelweis Egye-
tem Kardiologiai Kozpontjaba. A vizsgilat soran tartds
kamrai tachyarrhythmia nem volt kivalthat6, azonban a
klinikai ritmuszavarral egyez6 morfologiaja non sus-
tained kamrai tachycardia (nsVT) jelentkezett. Poszto-
perativ éjszaka a betegnél dyspnoe épett fel, a fizikdlis
vizsgilat és a mellkasrontgen jobb oldali pneumoniit
igazolt, amely moxifloxacinkezelés mellett regredialt.
Bentfekvése sordn tobb esetben észleltek 3 mmol /1 alatti
kaliumszintet, amely oralis kaliumpoétlas mellett norma-
lizalédott. Tekintettel a malignus kamrai ritmuszavarra,
valamint a csokkent balkamra-funkciora (EF: 40%), a be-
tegnél a pneumonia szandléddsa utin implantilhaté
cardioverter defibrillaitor (ICD) betltetést terveztek.
Hazabocsatasit kovetSen egy hoénappal, feltehetbleg
kamrai tachycardia miatt, ismét eszméletét vesztette, gép-
kocsijaval balesetet szenvedett és a kinyild [égzsdk titése
a ritmuszavart termindlhatta. A kiérkezé mentd supra-
ventricularis, majd ezt kovetSen egy alkalommal kamrai
tachycardiat észlelt, amely egyszeri ,,0kolpace”-re meg-
szlint. Ismételten hospitalizaltik, recidivilé malignus rit-
muszavarat defibrillator segitségével megsziintették,
amiodarone-kezelést kezdtek, majd ICD-beiiltetést vé-
geztek. Mivel a beteg kontrollmellkasrontgen-felvéte-
lén a jobbszivrekesz-szogletben tenyérnyi infiltritum
tovabbra is lathaté volt, az etioldgia tisztizasa céljabol
mellkasi komputertomografidit (CT) végeztek, amelyet
hasi CT-vel egészitettek ki a folyamatosan fennallo hy-
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2. abra | Kéroldali mellékvese-térfoglalis CT-képe

pokalaemia etiologidjanak felderitésére. A mellkasi CT
sordn az ismert coarctatio, kétoldali minimalis mellkasi
folyadék, a szomszédos mélyen fekvs részeken hypo-
staticus jellegl distelectasia, illetve jobb oldalon koriilirt
basalis consolidatio igazolédott, valamint kétoldali mel-
lékvese-térfoglalds lehetGsége meriilt fel. A hasi CT-n
mindkét mellékvesével Osszefiiggésben valdszintleg
tobbszoros kisebb terimébdl 1étrejovs szabalytalan kon-
tart lobuldlt terime abrazolédott. A bal oldali legna-
gyobb keresztmetszete 45x76 mm-nek, a jobb oldali
32x53 mm-nek bizonyult. Nativan denzitisuk 15-25
Hounsfield-egység (HU) koriili, kontrasztanyag-halmo-
zasuk kissé inhomogén, egészében mérsékelt fokanak
felelt meg (2. abra).

Kivizsgilas céljabol a beteget a Semmelweis Egyetem
II. sz. Belgyogyaszati Klinikajara iranyitottak, ahovd to-
vabbi vizsgilatok céljabol 2008 februarjaban felvételre
kertilt. Fizikalis vizsgalattal centrilis obesitast, plethoras
killemet, szdraz, erythemds bort, cardiomegaliat észlel-
tek a jo altalanos allapott betegnél. Felvételkor rutin la-
boratériumi leletei normalis tartomdnyban voltak, szé-
rumkaliumszintje ordlis kaliumpétlas (napi 3x600 mg),
spironolactone (napi 25 mg) szedése mellett a normd-
lis tartomany als6é hatiran volt. A spironolactone kell6
ideig torténd felfiiggesztését kovetd hormondlis kivizs-
galdsa sordn a napszaki ingadozast nem mutat6 (plaz-
makortizol ¢gjjeli: 15,5 pg/dl, reggeli: 17, 5 png/dl, nor-
mialis: 8,0-25,0 ng/dl) és kis dézisi dexamethasonnal
nem szupprimalhaté kortizolérték (kortizol a teszt
utan: 15,5 pg/dl), emelkedett 24 6ras gy(jtott vizelet
kortizolurités (24 6ras gydjtott vizelet kortizol: 590.4
nmol/die, normalis: 100-379 nmol/die), az alacsony
plazma adrenokortikotrop hormon szint (ACTH <0,1
pg/ml, normalis: 7,2-63,3 pg/ml) megerdsitette Cush-
ing-szindroma gyanugjit. Egyéb hormonleletei koziil
alacsony 25-OH-D,-vitamin-szint (17,3 ng/ml, nor-
malis: 23-60 ng/ml), emelkedett luteinizdlé6 hormon
(LH: 7,6 mU/ml) és folliculusstimulalé hormon (FSH:
20,8 mU/ml), csokkent szérumtesztoszteron-érték
(261,0 ng/dl, normilis: 300-800 ng/dl) és alacsony
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szérumoszteokalcin-érték (oszteokalcin: 6,68 ng/ml,
normalis: 11-46 ng/ml) emelhet6 ki. A hormonleletek
alapjan szekunder hyperaldosteronismus nem volt iga-
zolhat6 (plazmaaldoszteron: 4,0 ng/dl, normalis: 4-10
ng/dl, PRA (plazmarenin-aktivitds) 1,3 ng/ml/h, nor-
malis: 0,2-2,8 ng/ml/h). Az elvégzett osteodensito-
metria stlyos osteoporosist igazolt (lumbalis 1—4 csigolya
T-score: —3,2). 2008 4aprilisiban nagydoézisi dexame-
thason szupresszids teszt céljabol a klinikara ismételten
felvették, amely megerdsitette a mellékvese eredetd
Cushing-szindroma gyantjat (plazmakortizol a teszt
utan: 15,8 ug/dl). Tekintettel arra, hogy a betegnél
egyértelmtien Cushing-szindréma volt igazolhat6, ame-
lyet kétoldali, feltehetGen macronodularis mellékvese-
hyperplasia okozott, illetve a beteg cardialis statusa és
anamnézise miatt mtétet aktudlisan nem javasoltak,
szteroid bioszintézisgatld kezelést (napi 3x200 mg ke-
toconazol per os) vezettek be, amelyet jol toleralt. Egy
hoénappal késGbb kontroll laboratériumi vizsgalat alap-
jan a majfunkcids értékek a ketoconazol hatdsira nem
romlottak, kozérzete sokat javult. Osteoporosis miatt
D-vitamin (1000 NE/nap) és kalciumpétlast (2x500
mg/nap) javasoltak. 2008 szeptemberében gravis car-
dialis decompensatio, pneumonia miatt kertilt ismétel-
ten felvételre. Az alkalmazott kombinalt diureticum,
ACE-gitld, béta-blokkold kezelés, antibiotikus terdpia
hatasara allapota lassan javult. Endokrin gondozisa so-
rdn a szteroid bioszintézisgitlé kezelés mellett a 3 ho-
napos laboratériumi kontroll idejére a vizelet kortizol
tirités normalizalédott, 6 hénapos kontroll kapcsin a
hypercorticismus fizikdlis jelei javulast mutattak, a be-
teg 10 kg-ot fogyott, holdvilagarc, plethora is csok-
kent. Vérnyomasa jol egyensulyban tarthaté volt, a ka-
liumpotlast csokkenteni lehetett.

2009 janudrjaban kontroll-CT-vizsgalat alapjin a
mellékvesék morfologiai képe a kordbbiakkal megegye-
z6nek bizonyult, progresszié nem latszott. 2009 mar-
ciusaban a coarctatio aortae tervezett megolddsa miatt
aorta descendens percutan transluminalis angioplastica
(PTA) és stentimplanticié elvégzése céljabol kerilt is-
mét felvételre a Semmelweis Egyetem Kardiologiai Koz-
pontjiba, ahol az aortaiv angiographia sorin a coarcta-
tioban 60 Hgmm-t meghalad6 csticsgradienst mértek,
majd ballonos dilaticiot kdvetSen stentet implantaltak.
A kontrollesticsgradiens 5 Hgmm-nek bizonyult. Az in-
tervenciot kovetSen a beteg teljesit6képessége, cardialis
statusa is sokat javult. 2009 oktéberében az endokrin
ambulancidn gondozott beteg wjabb felvételére kont-
roll endokrin vizsgilatok céljabol keriilt sor. A korabban
alkalmazott szteroid bioszintézisgatlé elhagydsat ko-
vet6en hormonvizsgilatokat végeztek, amelyekbd! ki-
emelendd a szupprimdlt ACTH-szint, a plazma és nydl
kortizol diurndlis ritmusanak hidnya (plazmakortizol é;j-
jel: 13,2 ng/dl, reggel: 11,4 pg/dl, nyalkortizol éjjel:
0,59 pg/dl, normilis: 0,43 pg/dl alatt, nyilkortizol
reggel: 0,64 pg/dl, normalis: 0,69 ng/dl alatt). A szte-
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roid bioszintézisgitlét Gjrakezdték a kordbban alkal-
mazott dozisban.

Azéta a beteg 6 havonta endokrinolégiai szakrende-
lésen 4ll kontroll alatt, rendszeres kardiolégiai ellendr-
zés mellett, dltalanos dllapota jéonak mondhaté, fizikalis
teherbird képessége is javult.

Megbeszélés

Esetismertetésiinkben a coarctatio aortae miatt kardio-
légiai gondozis alatt 4ll6 betegnél pneumonia miatt
végzett mellkas-CT-felvétel sordn deriilt fény kétoldali
mellékvese-térfoglaldsra. Az elvégzett endokrin kivizs-
galds Cushing-szindrémdt igazolt, amely a koribban
észlelt kifejezett hypokalaemidt is magyarizta. A Cush-
ing-szindroma hdtterében hasi CT alapjin bilateralis
macronodularis  mellékvesekéreg-hyperplasia  lehetd-
sége mertlt fel. A kortizoltaltermelés klinikai tiinetei
ezen betegségben altaliban enyhébbek, mivel a hyper-
plasiat alkoté sejtek szteroidhormon-termel$ kapaci-
tdsa kisebb a normadlis mellékvesesejtekhez képest [9].
Ennek kovetkezében dltalaban késébbi életkorban, at-
lagosan az 50. életév koriil ismerik fel [8, 9]. Bar a mel-
lékvese eredetd Cushing-szindréma leghatékonyabb
kezelése a miitét (esetlinkben a bilateralis adrenalec-
tomia), tekintettel azonban cardialis alapbetegségeire,
a fokozott mtitéti kockdzatra, szteroid bioszintézisgatld
kezelés mellett dontottiink. Ez utébbi terdpia enyhe és
biztosan benignus kérforma esetén sikerrel alkalmaz-
hat6 [8]. A kontroll-CT-vizsgilatokon leirt valtozatlan
status a folyamat benignus jellege mellett sz6lt.

A napjainkban egyik leggyakrabban alkalmazott
szteroid bioszintézisgitld ketoconazolkezelés mellett a
hypadraenia 4ltaliban elkeriilhets, hydrocortisonpot-
lisra esetiikben sem volt sziikség. A gyogyszer kezdd
adagja napi 200 mg, amely napi 600-1200 mg-ra emel-
hetS. A gyogyszer hatdsa a vizeletkortizol-tiritéssel nyo-
mon kovethetd. A betegek mintegy 15%-dban a mdj-
enzimek szérumszintje jelent@sen novekedhet, amelyet
betegiinknél nem tapasztaltunk [8, 10].

A coarctatio aortacban szenved$ betegek leggya-
koribb haldlokai kozott az aortaruptura vagy dissectio,
infectiv endocarditis, illetve ISZB és szivelégtelenség
szerepel [1, 2, 3]. Az elvéiltozas endovascularis kezelése
idGsebb, tarsbetegségek miatt magasabb mitéti kocka-
zat betegek esetében el6nyosebbnek tiinik, bir még
kevés hossza tava kovetéses vizsgilat dll rendelkezésre
[11].

Sikeres terdpia esetén a vérnyomads csokken, a vdr-
hat6 élettartam novekszik. MegfelelGen indikalt stent-
betiltetés utin a szovédmények eléfordulasa kicsi, ese-
tinkben sem észlelték [11]. A hypertonia az esetek
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50%-aban tartésan fennmarad, azonban gyogyszeres ke-
zelésre jol reagdl. Amennyiben a coarctatiét gyermek-
korban nem oldjak meg, 30 éves korra a betegek fele,
50 éves korra tobb mint hiromnegyede meghal [1, 2,
3]. Mivel betegiink hypertonidja a beavatkozis elStt
tobb mint 40 éve fennallt, mar kevés volt az esély a vér-
nyomds postoperativ spontian rendezddésére. Kombindlt
antihypertensiv kezelés mellett azonban a beteg vér-
nyomdsa jol egyenstlyban tarthaténak bizonyult.

Az esetet egyrészt a tarsuld korképek ritka eléfordu-
ldsa, masrészt a kedvezd terdpids valasz miatt tartottuk
kozlésre érdemesnek.
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