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Streszczenie

Wstep: Guz chromochlonny wystepuje rzadko, powoduje zwykle nadci$nienie tetnicze i réznorodne, zmienne objawy kliniczne, co cze-
sto utrudnia wczesne rozpoznanie i leczenie. Celem niniejszej pracy bylo przedstawienie danych klinicznych, efektywnosci diagnostyki
ileczenia chorych z pheochromocytoma w osrodku wroclawskim w okresie 8 lat.

Material i metody: Wéréd 37 chorych z pheochromocytoma leczonych w latach 2000-2007 w Klinice Endokrynologii, Diabetologii i Leczenia
Izotopami Akademii Medycznej we Wroclawiu byty 23 kobiety (23-75 lat) oraz 14 mezczyzn (17-74 lat). Zbadano czesto$¢ wystepowania
poszczegdlnych objawéw klinicznych, przydatnos$c zastosowanych metod diagnostycznych i efekty leczenia.

Wyniki: Czas trwania choroby do momentu rozpoznania wynosit od 2 miesiecy do 16 lat. Najczestsze objawy to: nadci$nienie tetnicze
napadowe lub stale, tachykardia, béle glowy, wzmozona potliwos¢, niepokdj. Najczulsza laboratoryjnag metoda diagnostyczna byt pomiar
stezenia metoksypochodnych katecholamin w moczu dobowym. Tomografia komputerowa u wszystkich chorych wykazala obecnos¢
guza nadnercza, czeéciej prawego; w 1 przypadku guz byl umiejscowiony w $cianie pecherza moczowego.

Po operacji nadci$nienie tetnicze ustapilo u 59% pacjentéw, obnizyto sie u 26,8%, a u 13,9% nie obserwowano poprawy. U 2 chorych guz
byl zlosliwy, 1 kobieta zmarla po zabiegu. U 8 stwierdzono zesp6t MEN 2A.

Whioski: Rozpoznania pheochromocytoma zwykle dokonuje sie po dtugim czasie trwania choroby. Najbardziej typowym objawem jest
nadciénienie tetnicze napadowe, ktére wystepuje jedynie u okolo 40%, inne objawy sa niespecyficzne. Najbardziej przydatne diagno-
stycznie jest stwierdzenie podwyzszonego wydalania metoksykatecholamin w moczu dobowym. Z badan obrazowych najbardziej efek-
tywna jest tomografia komputerowa. Chorzy z pheochromocytoma powinni by¢ rutynowo diagnozowani w kierunku wspélistnienia innych
endokrynopatii, a szczegdlnie raka rdzeniastego i pierwotnej nadczynnosci przytarczyc — skladowych zespotu MEN 2A.

(Endokrynol Pol 2009; 60 (3): 189-198)

Stowa kluczowe: guz chromochfonny, nadcisnienie tetnicze, zespét MEN 2A

Abstract

Introduction: Pheochromocytoma is rare tumor with a highly variable clinical presentation. This report provides clinical picture, efficien-
cy of diagnostics and treatment of pheochromocytoma in 8-years in the endocrinological center in Wroclaw.

Material and methods: The records of 37 patients with pheochromocytoma were identified, who were treated in 2000-2007 in the Depart-
ment of Endocrinology, Diabetology and Isotope Treatment in Wroclaw. There were 23 women (age 23-75 year) and 14 men (age 17-74).
We studied frequency of clinical signs, usefulness of diagnostic methods and efficacy of treatment.

Results: The duration of the clinical history ranged from 2 months to 16 years. The most frequent symptoms were: hypertension paroxy-
smal and constant, palpitations, headache, sweating and anxiety. The most sensitive diagnostic method was increased concentration of
urinary metanephrine in 24-hour urine. Computed tomography was the most widely used method for tumor localization. Adrenal phe-
ochromocytoma was detecting by CT in all patients, predominated in right adrenal, in 1 case in urinary bladder. Surgery caused remission
of hypertension in 59%, improvement in 26.8%, and no changes in 13.9% of patients. Malignancy was reported in 2 cases, 1 woman died
after surgery. MEN 2A occur in 21.6%.

Conclusions: The diagnosis of pheochromocytma is usually made after long duration of the disease. The study confirms that clinical
presentation of pheochromocytoma is variable and nonspecific, this finding makes the diagnosis very difficult. The most typical symptom
is paroxysmal hypertension, which is present only in 40%, other symptoms are nonspecific. The measurement of 24-hour urinary metane-
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phrines was the best indicator. CT was almost always successful in localizing the tumor. Patients with pheochromocytoma should be
consider for other endocrine diseases especially medullary carcinoma, primary hyperparathyroidism and other component of MEN 2A.

(Pol J Endocrinol 2009; 60 (3): 189-198)
Key words: pheochromocytoma, hypertension, MEN 2A

Wstep

Guz chromochlonny (pheochromocytoma) jest rzadko
wystepujacym nowotworem rozwijajacym sie z komoé-
rek chromochlonnych, zlokalizowanym najczesciej
w rdzeniu nadnercza, rzadko obustronnie. Objawy
guza chromochlonnego maja zwigzek z nadmiernym
uwalnianiem katecholamin. Czesto$¢ wystepowania
pheochromocytoma wérdéd chorych na nadciénienie tetni-
cze autorzy szacuja na 0,1% [1-3]. Rozwija sie zwykle
w 4.15. dekadzie zycia. Wystepuje takze u mlodszych,
u ktérych czesciej bywa skladowa zespoléw uwarun-
kowanych genetycznie. Do zespoléw tych nalezg: mno-
ga gruczolakowato$¢ wewnatrzwydzielnicza typu 2A
i2B (MEN 2A2B), choroba von Hippla i Lindaua (VHL),
nerwiakowlékniakowato$¢ typu 1 oraz zespél guza
chromochlonnego i przyzwojakéw [1, 2].

W okolo 10% przypadkéw guz moze pojawié sie
pozanadnerczowo w miejscach skupisk tkanki chromo-
chlonnej — zaotrzewnowo w ciatkach przyzwojowych
— paraganglioma, w okolicach rozwidlenia aorty
brzusznej (w tzw. narzadzie Zuckerkandla) [4], we-
wnatrzosierdziowo [5, 6], w przegrodzie miedzyprzed-
sionkowej [7], w obrebie szyi, w gruczole krokowym
[8], jajnikach oraz w $cianie pecherza moczowego [3].

Najczesciej wydziela noradrenaline, rzadziej adre-
naline badz obie te katecholaminy jednoczesnie, rzad-
ko dopamine. Od ich iloéci, proporcji oraz sposobu
wydzielania — stale lub epizodyczne — zalezy bogata
symptomatologia kliniczna. Guz moze takze wydzie-
la¢ r6zne aktywne peptydy, ktére powoduja dodatko-
we, nietypowe objawy.

Najczesciej objawia sie¢ napadami nadci$nienia z ta-
chykardig, bélem glowy, zblednieciem, rzadziej zaczer-
wienieniem twarzy, silng potliwoscig, niepokojem, drze-
niem miesni, nudno$ciami, wymiotami, niekiedy zabu-
rzeniami widzenia, bélem w klatce piersiowej i/lub brzu-
cha [1, 9-14]. Czynnikami wyzwalajacymi sg: wysitek
fizyczny, pordd, znieczulenie ogélne, ucisniecie brzucha,
obfity posilek, mikcja, niektére leki oraz sytuacje streso-
we. Jedli katecholaminy uwalniane sa w nadmiarze
w sposob ciggly, powoduja state nadci$nienie z okreso-
wymi naglymi zwyzkami ci$nienia, a takze stale wzmo-
zong potliwo$¢, marzniecie dloni i stép, chudniecie, ner-
wowo$¢ oraz zaparcie. Guz chromochlonny moze réw-
niez przebiegaé bezobjawowo [15-18]. Czasem rozpo-
znaje sie go przypadkowo podczas USG lub tomografii
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komputerowej (CT, computed tomography) brzucha albo
histopatologicznie po usunieciu guza nadnercza trakto-
wanego jako incydentaloma albo autopsyjnie [19, 20].

Celem niniejszej pracy bylo przedstawienie danych
dotyczacych stosunkowo duzej grupy chorych z guzem
chromochtonnym zdiagnozowanych w ciagu 8 lat
w jednym osrodku akademickim — Katedrze i Klinice
Endokrynologii, Diabetologii i Leczenia Izotopami Aka-
demii Medycznej we Wroctawiu.

Inspiracja do powstania tej pracy byly badania nad
wlaczeniem chorych z oérodka wroclawskiego do utwo-
rzonego przez pana profesora Andrzeja Januszewicza
Krajowego Rejestru Guzéw Chromochtonnych. Po-
wstala przy tym mozliwosé przeprowadzenia u chorych
iich rodzin badan genetycznych, ktérych wyniki beda
przedmiotem innego doniesienia.

Celem niniejszej pracy jest takze zwiekszenie czuj-
noéci diagnostycznej w kierunku pheochromocytoma
ulekarzy r6znych specjalnosci, do ktérych zglaszaja sie
chorzy z nadci$nieniem tetniczym.

Materiat i metody

Badang grupe stanowilo 37 chorych z guzem chromo-
chionnym, w tym 23 kobiety w wieku 23-75lat (§r. wie-
ku 48 + 27 lat) oraz 14 mezczyzn w wieku 17-74 lat (Sr.
wieku 46 * 29 lat), ktérzy w latach 2000-2007 byli dia-
gnozowani w oérodku wroctawskim.

Przeanalizowano dane dotyczace czestosci rozpo-
znania pheochromocytoma w stosunku do ogdélnej liczby
hospitalizowanych w Klinice, w stosunku do liczby cho-
rych diagnozowanych z powodu podejrzenia hormo-
nalnego tfa nadci$nienia tetniczego i w stosunku do licz-
by 0séb hospitalizowanych z powodu przypadkowo
rozpoznanych guzéw nadnerczy. Analizowano czas
trwania choroby do momentu postawienia diagnozy
oraz przyczyny péznego rozpoznania. Oceniono cze-
stos¢ wystepowania poszczegdlnych objawéw podmio-
towych i przedmiotowych, a takze wystepowanie cho-
rob towarzyszacych, szczegodlnie raka rdzeniastego tar-
czycy, pierwotnej nadczynnosci przytarczyc i nerwia-
kéw blon Sluzowych. Zbadano efektywnos$¢ metod
diagnostycznych: biochemicznych i lokalizacyjnych.
Analizowano wyniki leczenia operacyjnego oraz dane
dotyczace farmakoterapii.

Wsrdéd metod laboratoryjnych stosowano 1-3-krot-
nie pomiar stezenia metoksypochodnych katecholamin
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w moczu metoda spektrofotometryczng oraz u prze-
wazajacej wiekszosci takze stezenie adrenaliny, nora-
drenaliny w moczu dobowym i osoczu. Prawidlowe
stezenie metoksypochodnych w moczu w tej metodzie
wynosi od 100 ug/24 h do 1000 ug/24 h, a czuloé¢ bada-
nia 92%. Badanie stezen adrenaliny, noradrenaliny
w dobowej zbiérce moczu oraz w osoczu przeprowa-
dzano metoda radioizotopowa. Wartosci prawidlowe
ilosci katecholamin w dobowej zbiérce moczu wynosi-
ly odpowiednio dla adrenaliny ponizej 110 nmol/24 h,
natomiast noradrenaliny — ponizej 535 nmol/24 h.
Wartosci referencyjne stezen katecholamin w osoczu
wynosily odpowiednio: noradrenaliny — ponizej 3,55
nmol/l, adrenaliny — ponizej 0,69 nmol/L.

Dla diagnostyki funkcji przytarczyc zbadano steze-
nia wapnia, fosforanéw i parathormonu (PTH) oraz
dobowe wydalanie z moczem wymienionych elektro-
litbw. Oznaczono stezenie kalcytoniny we krwi pod
katem wspdlistnienia raka rdzeniastego tarczycy.

Metody obrazowe obejmowaly badania USG jamy
brzusznej i szyi oraz CT, a w niektérych przypadkach
rezonans magnetyczny (MRI, magnetic resonance ima-
ging) brzucha.

Wyniki

W latach 20002007 w Klinice hospitalizowano facznie
10791 pacjentéw. Rozpoznanie guza chromochionnego
postawiono u 37 chorych, co stanowi 0,3% wszystkich
hospitalizowanych. Wsrod 239 chorych hospitalizowa-
nych w badanym okresie z powodu podejrzenia wtérne-
go tla nadci$nienia tetniczego guz chromochtonny stwier-
dzono u 30 (12,5%). Z powodu incydentaloma nadnercza
diagnozowano w Klinice 503 osoby i wéréd nich stwier-
dzono 3 przypadki guza chromochionnego. W 3 przypad-
kach rozpoznania pheochromocytoma dokonano u os6b
z weczesniej wykrytym rakiem rdzeniastym tarczycy.

Rodzinne wystepowanie pheochromocytoma stwier-
dzono u 9 chorych, w tym u 7 kobiet (23-58 lat) oraz
u 2 mezczyzn (221 24 lata). U 8 os6b rozpoznano zespo6l
MEN 2A zlozony z guza chromochlonnego i raka rdzenia-
stego tarczycy, u 1 pheochromocytoma — paraganglioma.
Nie bylo 0s6b z pierwotng nadczynnoscig przytarczyc.

Czas miedzy wystgpieniem pierwszych objawéw
arozpoznaniem guza chromochlonnego wynosit red-
nio 36 miesiecy (2-150 miesiecy).

Objawy podmiotowe oraz przedmiotowe

U 33 chorych z pheochromocytoma (89,2%) wystepowaly
objawy kliniczne mogace $wiadczy¢ o obecnosci tego
guza, u 4 przebieg byl bezobjawowy. Wéréd nich byli
3 pacjenci z wczesniej leczonym chirurgicznie rakiem
rdzeniastym tarczycy i 1 z rozpoznanym wczesniej ze-
spotem MEN 2A, ktérych skierowano do osrodka wroc-

Tabela I. Objawy podmiotowe w grupie 37 chorych z guzem
chromochionnym

Table I. The most frequent symptoms in the group of
37 patients with pheochromocytoma

Objaw Liczba Odsetek
chorych chorych
Nadcisnienie tetnicze napadowe 16 43,2%
Nadcisnienie tetnicze utrwalone 14 37,8%
Nadci$nienie tetnicze chwiejne 2 5,4%
Bdle glowy 18 48,6%
Nadmierna potliwos¢ 16 43,2%
Uczucie kotatania serca 16 43,2%
Niepokdj 15 40,5%
Blado$¢ skéry 8 21,6%
Zaczerwienienie skory 5 13,5%
Chudniecie 5 13,5%
Hipotonia ortostatyczna 4 10,8%
Drzenie mig$niowe 3 8,1%

fawskiego w celu przeprowadzenia diagnostyki w kie-
runku patologii nadnerczy. W opisywanej grupie z pheo-
chromocytoma byto 8 przypadkéw wspolistnienia raka
rdzeniastego.

Czestotliwos¢ wystepowania objawéw podmioto-
wych u chorych z guzem chromochtonnym przedsta-
wiono w tabeli I. Nadci$nienie tetnicze stwierdzono
u 32 chorych (86,4%), prawidlowe ci$nienie wystepowa-
o u 5 pacjentéw (13,6%). Nadci$nienie napadowe wy-
stepowalo u 16 chorych (43,2%), utrwalone u 14 (37,8%),
natomiast chwiejne u 2 0séb (5,4%). Maksymalna war-
tos¢ ciSnienia tetniczego zanotowanego podczas napa-
du wynosila 280/185 mm Hg, Srednia warto$¢ ciSnienia
w czasie napadu wynosita 184/95 mm Hg.

Objawy podmiotowe uszeregowano, postugujac sie
tabelg opublikowang przez Grupe Robocza Polskiego
Towarzystwa Nadci$nienia Tetniczego w 2006 roku [17]
(tab. I, II).

Najczesciej zglaszano napadowy charakter dolegli-
wodci, a wéréd nich boéle gtowy, nastepnie: kotatanie
serca, wzmozona potliwoé¢, niepokdj, blados¢ skory,
zaczerwienienie powlok, chudniecie, hipotonie ortosta-
tyczna po napadzie, a takze drzenie miesniowe. Wspot-
wystepowanie wszystkich opisywanych objawéw pod-
miotowych stwierdzono jedynie u 3 chorych (8,1%).
U 25 (69,4%) pacjentéw wystepowaly réwnoczeénie co
najmniej 3 objawy. U 5 jedynym objawem bylo nadci-
$nienie tetnicze, u 4 (10,8%) guz chromochionny obja-
wial sie hipotonia ortostatyczng prowadzacg nawet do
omdlen.

WSsréd objawéw uwazanych przez autor6w za mniej
typowe dominowaly symptomy ze strony ukladu ser-
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Tabela II. Objawy przedmiotowe w grupie 37 chorych z guzem
chromochlonnym

Table II. Clinical signs in the group of 37 patients with
pheochromocytoma

Tabela III. Nietypowe objawy w grupie 37 chorych z guzem
chromochionnym

Table III. Atypical signs and symptoms in the group of 37
patients with pheochromocytoma

Objaw Liczba Odsetek Objaw Liczba Odsetek
chorych chorych chorych chorych
Wzmozona wilgotno$¢ skory 16 43,2% Uktad krazenia:
Blado$¢ pOWiOk 8 21 6% — bél w klatce piersiowej 3 8,1%
: . . — ostry zesp6t wiencowy 2 5,4%
Tachykardia 5 13,5% — zaburzenia rytmu:
Bradykardia 1 2,7% * nadkomorowe 2 5,4%
— — o * komorowe 1 2,7%
Slr.nca, 02|eb|en|'e koAczyn ! Z7% — choroba niedokrwienna serca 4 10,8%
Epizody goraczki 1 2,7% — kardiomiopatia 1 2,7%
— udar mézgu 1 2,7%
Przewdd pokarmowy:
— bol brzucha 4 10,8%
cowo-naczyniowego, takie jak: bol w klatce piersiowej, =~ — nudnosci 2 5,4%
zaburzenia rytmu serca, w tym nadkomorowe u 2 0s6b, ~ — Wymioty ! 2,1%
a komorowe u 1. Wystepowaly réwniez objawy imitu-  Hiperglikemia na czczo 8 21,6%
jace ostry zespét wiencowy — bol w klatce piersiowej — Cukrzyca 4 10,8%
podczas napadu zgtaszato 2 chorych (5,4%), zwyzkici-  Ukfad moczowy:
$nienia wraz ze wzrostem wskaznikow uszkodzenia ~ —2ZWyzki ciSnienia i bl glowy 1 2,7%

miesnia sercowego stwierdzono u 2 0séb (5,4%).

Dolegliwosci ze strony przewodu pokarmowego
zglaszalo 7 chorych (18,9%) i byly to: béle brzucha, nud-
noéci, wymioty. U okolo 10% stwierdzono cukrzyce,
auponad 20% hiperglikemie na czczo. Zwraca uwage fakt,
ze tylko 1 pacjent w badanej grupie byl otyly (tab. III).

Diagnostyka

Wyniki badan laboratoryjnych

WSéréd metod laboratoryjnych stosowano 1-3-krotny po-
miar stezenia metoksypochodnych katecholamin w mo-
czu dobowym oraz u przewazajacej wiekszosci dodatko-
wo oznaczenie stezenia adrenaliny, noradrenaliny
w moczu dobowym i osoczu. Liczbe i odsetek chorych

Tabela IV. Wyniki badati laboratoryjnych
Table IV. Results of laboratory tests

towarzyszace mikcji (lokalizacja
guza w pecherzu moczowym)

z podwyzszonymi stezeniami noradrenaliny, adrenaliny
oraz metoksypochodnych amin katecholowych w suro-
wicy i w moczu dobowym przedstawiono w tabeli IV.
Stezenie metoksykatecholamin w moczu dobowym
byto podwyzszone u 34 chorych (91,9%), w 3 przypad-
kach (8,1%) bylo prawidlowe, a rozpoznanie opieralo
sie na znacznie podwyzszonych stezeniach noradrena-
liny i adrenaliny w osoczu i moczu dobowym. Najwyz-
sze stezenie metoksykatecholamin byto 10-krotnie pod-
wyzszone i wynosilo 10 000 ug/24 h, najnizsza warto$¢

A B C D E
Metoksypochodne Noradrenalina Noradrenalina Adrenalina Adrenalina
w dobowej W 0S0CzZU W moczu W 0S0CZU W moczu
zbidrce moczu
Liczba chorych 34 34 34 30 23
z podwyzszonym
stezeniem
Odsetek chorych 91,9% 91,9% 91,9% 81,1% 70,3%
z podwyzszonym
stezeniem

1) wspotwystepowanie podwyzszonego stezenia A + B + C + D + E stwierdzono u 23 chorych (62,2%)

2) podwyzszone stezenia A + B + C + D wykazano u 27 chorych (72,9%)

3) podwyzszone stezenia A + B + C stwierdzono u 31 chorych (83,8%)

4) wspétwystepowanie podwyzszonego stezenia A + B wykazano u 31 chorych (83,8%)
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miescila sie w zakresie normy i wynosila 660 pg/24 h,
§rednie wydalanie wynosilo 3212,87 ug/24 h. Najcze-
Sciej w badanej grupie stwierdzano podwyzszone wy-
dalanie metoksykatecholamin w moczu. Podwyzszo-
ne stezenie noradrenaliny w surowicy i moczu wyka-
zano u 91,9% przypadkéw, nieco rzadziej wystepowa-
o podwyzszone stezenie adrenaliny we krwi (u 81,1%)
iwydalanie w moczu (u 70,3%). Podwyzszone stezenie
metoksypochodnych katecholamin w dobowej zbiérce
moczu, ktéremu towarzyszylo podwyzszone stezenie
noradrenaliny i adrenaliny we krwi i moczu, wspodt-
wystepowalo u 23 chorych (62,2%). Maksymalne warto-
$ci wydalania noradrenaliny byly prawie 10-krotnie pod-
wyzszone i siegaly 4975,5 nmol/24 h, podobnie maksymal-
ne jej stezenie w osoczu bylo tez 10-krotnie wyzsze. Naj-
wyzsze stezenie adrenaliny w osoczu wynosito 68,2 nmol/l
ibylo 100-krotnie podwyzszone, najwyzsze wydalanie
w moczu wynosilo 626,08 nmol/24 h i byto okoto 6-krot-
nie wyzsze od normy. U czesci chorych podwyzszone-
mu wydalaniu metoksykatecholamin towarzyszyly pra-
widlowe stezenia noradrenaliny we krwi i w moczu
(u3chorych —8,1%), adrenaliny w moczu (u 11 —29,7%)
iwe krwi (u7 —18,9%).

Poleczeniu operacyjnym (adrenalektomiiiw 1 przy-
padku usunieciu guza chromochlonnego pecherza) ste-
zenia metoksykatecholamin u wszystkich chorych byly
prawidlowe, podobnie stezenia noradrenaliny i adre-
naliny we krwi i moczu.

Stezenia wapnia catkowitego, fosforanéw nieorga-
nicznych w surowicy i moczu dobowym oraz stezenia
PTH byly prawidlowe. Wéréd 8 chorych z zespotem
MEN 2A, ktérzy przebyli tyreoidektomie z powodu raka
rdzeniastego tarczycy, u 3 przejsciowo wystapita hipo-
kalcemia i u kolejnych 3 trwala tezyczka wyréwnana
leczeniem wapniem i witaming D..

Oznaczenia stezenia kalcytoniny wykonano pod-
czas pierwszej hospitalizacji, gdy rozpoznano guza
chromochlonnego u 12 chorych, a u wszystkich pozo-
stalych badanie to wykonano podczas kolejnych ho-
spitalizacji w kilka miesiecy do 1 roku po adrenalek-
tomii. U 2 z 8 chorych z rakiem rdzeniastym po opera-
¢ji nadal utrzymuja sie podwyzszone stezenia kalcy-
toniny. Mimo wnikliwej diagnostyki obrazowej, w tym
miedzy innymi CT, scyntygrafii receptoréw somato-
statynowych pozytronowej tomografii emisyjnej (PET,
positron emission tomography) nie znaleziono ognisk
przerzutowych, a od zabiegu minelo do tej pory
12 i 18 miesiecy, przy bardzo dobrym stanie klinicz-
nym obojga chorych.

U przewazajacej wiekszosci 0séb z pheochromocyto-
ma wykonano badania w kierunku wykrycia mutacji
protoonkogenu RET, VHL, NF-1, SDHB, SDHC, SDHD
w osrodku gliwickim.

Wyniki badan obrazowych

Metody diagnostyki obrazowej obejmowaty USG oraz
CT jamy brzusznej. U 16 spoérdd 18 chorych z pheochro-
mocytoma, u ktoérych jako pierwsze wykonano badanie
USG brzucha, wykryto guz nadnercza. Wyniki falszy-
wie ujemne stanowily 11,1%, a czuloé¢ tego badania
wynosila 88,9%. U wszystkich chorych wykonano CT
jamy brzusznej, w tym u czesci wczeéniej przed hospi-
talizacjg w Klinice w celu diagnostyki innych zaburzen,
a szczegollnie bolow brzucha. W 100% przypadkoéw phe-
ochromocytoma nadnercza obecno$¢ guza ujawnito ba-
danie CT. Srednica guzéw w CT wynosita 1-11,6 cm.
U 2 pacjentéw guz miat rednice 1-3,0 cm, u25—3,1-5cm,
u 10 chorych 5,1-10 cm. U jednego mezczyzny guz prze-
kraczal 11 cm $rednicy. Guzy o érednicy powyzej 5 cm
wykazywaly w badaniu CT obecnosé¢ ognisk ptyno-
wych. U 4 0s6b wystepujace duze guzy o Srednicy po-
nad 5 cm powodowaly ucisk na zyle czcza dolng,
w 1 przypadku guz uciskat od tylu prawy plat watro-
by. Guzy wielkosci powyzej 7 cm przemieszczaly ner-
ke, a te zlokalizowane po prawej stronie uciskaly takze
watrobe. W 36 przypadkach (97,3%) guzy chromochlon-
ne mialy lokalizacje nadnerczowa, z czego u 20 oséb
w prawym nadnerczu (54%), u 9 (24,3%) w lewym,
u 6 guzy byly obustronne (16,21%). W 1 przypadku guz
chromochtonny byt umiejscowiony w $cianie pecherza
moczowego.

U 22 chorych wykonano badanie scyntygraficzne
MIBG calego ciala, ktére potwierdzilo obecno$¢ guza
nadnercza, a w 5 przypadkach ujawnilo guz drugiego
nadnercza.

Badania USG szyi wykazaly obecno$¢ zmian guz-
kowych tarczycy w 12 przypadkach, u tych pacjentéw
wykonano biopsje cienkoiglows, ktéra w 5 przypad-
kach pozwolila na rozpoznanie raka rdzeniastego tar-
czycy, w pozostatych 3 przypadkach rozpoznania do-
konano na podstawie badania histopatologiczego.

Wyniki leczenia

W 36 przypadkach (97,3%) przeprowadzono leczenie
operacyjne. Jeden 81-letni chory nie wyrazil zgody na
zabieg, a réwnoczeénie mial niewielkie dolegliwosci,
tagodny przebieg nadci$nienia i dobry efekt leczenia
farmakologicznego a- i f-adrenolitykami. U wiekszo-
Sci chorych guz usunieto metoda klasyczng, a jedynie
u 2 chorych przeprowadzono zabieg laparoskopowy.
Chorzy byli standardowo przygotowani do leczenia
lekami a-adrenolitycznymi, gtéwnie prazosyna lub
doksazosynag, czesto w polaczeniu z -adrenolitykami,
doraznie podawano regityne. Wszystkich pacjentéw
przed zabiegiem nawadniano. Po operacji nadci$nie-
nie ustgpilo u 59%, zmniejszylo sie u 26,8%, u 13,9%
nie bylo poprawy. Jedna pacjentka z duzym, ztosliwym
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guzem i znacznie zaawansowang chorobg zmarta
w okresie okolooperacyjnym. U 4 0s6b z nierozpoznang
wczedniej (przed 5-8 lat) rodzinng postacia guza chro-
mochlonnego doszlo do ujawnienia guza w drugim
nadnerczu i operowano ich ponownie.

Histologiczna zlosliwosé¢ guza stwierdzono u 2 pa-
cjentéw. Jednym z nich byl mezczyzna z rodzinnie
wystepujacym zespolem MEN 2A.

O$miu chorych z pheochromocytoma przebyto rady-
kalng strumektomie z powodu raka rdzeniastego.
U 6 z nich wystapila tezyczka — u 3 przejsciowo po
operacjiiu 3 trwatla, co $wiadczy o réwnoczesnym usu-
nieciu przytarczyc. Chorzy ci wymagaja stalej suple-
mentacji wapniowej i witaming D,. Nie bylo w opisy-
wanej grupie przypadkéw wspdlistnienia pierwotnej
nadczynnosci przytarczyc. Po zabiegu u 6 pacjentow
uzyskano normalizacje stezenia kalcytoniny, u dwoj-
ga nadal utrzymuja sie nieco podwyzszone jej stezenia
i mimo wnikliwej diagnostyki dotychczas nie zlokali-
zowano zZrédla jej nadmiaru.

Dyskusja

Guz chromochlonny wystepuje rzadko, a dane o cze-
stodci jego pojawiania sie w populacji sa rézne. Wsréd
pacjentéw Mayo Clinic stwierdzono, ze guz ten wy-
stepuje u 1 osoby na milion pacjentéw na rok [1]. Dane
ze Szwecji wykazaly 2 zachorowania na milion [21].
Wieksza czestos¢ pheochromocytoma stwierdzano w ma-
teriale sekcyjnym. Autorzy australijscy znajdowali go
w 1 przypadku na 2031 autopsji [9]. Istniejace w pi-
$miennictwie opracowania dotyczace pheochromocyto-
ma opieraja sie zwykle na kilkudziesieciu przypadkach
[18, 19], rzadziej na kilkuset, gdy badania mialy cha-
rakter wieloosrodkowy [1, 15]. Autorzy wloscy opisali
grupe 284 przypadkéw guza chromochionnego pocho-
dzacych z 18 osrodkéw prowadzacych obserwacje
przez 20 lat [9].

W dolnoélgskim osrodku endokrynologicznym
przez 8 lat bylo hospitalizowanych 37 przypadkéw
guza chromochlonnego, co stanowi 0,34% wszystkich
pacjentéw. Jest to relatywnie znacznie wieksza liczba
przypadkéw w poréwnaniu ze wspomnianymi o$rod-
kami wloskimi, gdzie Srednio na 1 oérodek przypadalo
ponad 15 chorych w okresie 20 lat objetych opracowa-
niem, czyli mniej niz 1 chory rocznie [15]. W polskim
oérodku autorzy niniejszej pracy obliczyli srednio
4,6 przypadkéw pheochromocytoma na rok, zatem znacz-
nie wiecej niz w opracowaniu wloskim. Stosunkowo
duza liczba chorych z pheochromocytoma w materiale
przedstawionym przez autoréw niniejszej pracy nie od-
zwierciedla rzeczywistej czesto$ci wystepowania tego
guza w populacji polskiej, poniewaz pacjenci hospita-
lizowani w Klinice autoréw niniejszej pracy byli juz

194

wczesniej wyselekcjonowani przez lekarzy pierwsze-
go kontaktu, kardiologéw lub endokrynologéw, kt6-
rzy wczesniej wysuneli podejrzenie hormonalnego
podloza nadci$nienia tetniczego. Niektorzy z kierowa-
nych do autoréw tego artykutu chorych to osoby, kt6-
re wczesniej przebyly chirurgiczne leczenie z powodu
raka rdzeniastego tarczycy, a do Kliniki skierowano ich
w celu oceny hormonalnej. Pacjenci pochodzili nie tyl-
ko z populacji dolnoslaskiej, ale takze z oéciennych wo-
jewodztw. Ponadto wieksza czestoé¢ rozpoznawania
pheochromocytoma moze wynikac takze ze wzrostu czuj-
nosci diagnostycznej lekarzy rodzinnych, kardiologéw,
endokrynologéw, jak réwniez z wiekszej w ostatnich
latach dostepnosci i czestosci wykonywania badan USG
i CT, a takze z wiekszej dostepnosci oznaczeni amin ka-
techolowych i ich metoksypochodnych.

Wéréd populacji pacjentéw z nadcisnieniem tetni-
czym guz chromochlonny rozpoznaje sie w 0,1-0,6%
przypadkoéw [10, 11]. Czesciej rozpoznaje sie go takze
u 0s6b z przypadkowo wykrywanymi guzami nadner-
czy — u okoto 5% [13, 14, 19]. Wsréd diagnozowanych
we wroctawskim oérodku w okresie 8 lat 503 0séb z in-
cydentaloma nadnerczy, jedynie u 3 rozpoznano guz
chromochlonny, co stanowilo 0,6%. Dane te moga by¢
zanizone, gdyz wiekszosci zdiagnozowanych incyden-
taloma nie operowano ze wzgledu na male rozmiary
guzka i nieobecnoé¢ objawéw klinicznych, ale chorzy
ci nadal pozostaja pod obserwacja. By¢ moze w tej gru-
pie sa osoby z niemymi klinicznie guzami o typie phe-
ochromocytoma, ktére by¢ moze ujawnia sie w miare uply-
wu czasu. W grupie badanej przez Kasperlik-Zatuska
i wsp. obejmujacej 1111 os6b z incydentaloma nadnerczy
przypadki pheochromocytoma stanowilty az 3% [22].

Najwieksza zachorowalno$¢ na pheochromocytoma
przypada miedzy 4. a 5. dekada zycia [17], a wedlug nie-
ktérych autoréw o 10 lat wezesniej [16]. W grupie oce-
nianej w badaniu Srednia wieku wynosita 45 lat. Guzy
chromochlonne towarzyszace wrodzonym zespolom sa
zwykle rozpoznawane przed 40. rokiem zycia [17, 18, 23].
Podobnie bylo w badaniu przedstawionym w niniejszej
pracy — $rednia wieku u 0s6b z pheochromocytoma towa-
rzyszgcym wrodzonym zespolom wynosita 39 lat.

Guz chromochlonny wystepuje z jednakowa cze-
stodcig u obu plci lub z niewielkg przewaga u kobiet
[15, 16]. W grupie opisane]j przez autoréw niniejszej
pracy przewazaly kobiety, ktérych bylo ponad 60%.
Takie proporcje plci mogly by¢ tez przypadkowe i wy-
nika¢ ze stosunkowo matej grupy chorych. Moga one
takze wynika¢ z przyczyn socjologicznych, poniewaz
mezczyzni w polskim spoleczenistwie znacznie rza-
dziej niz kobiety poddaja sie jakimkolwiek badaniom
lekarskim.

Czas miedzy wystagpieniem pierwszych objawéw
choroby a jej rozpoznaniem wynosil w przyblizeniu
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$rednio 3 lata (od 2 miesiecy do 12 lat), podobnie jak to
opisywano w innych opracowaniach [15, 23]. Niespe-
cyficznosé, réznorodnosc i zmienno$¢ objawéw klinicz-
nych oraz prze$wiadczenie lekarzy o bardzo rzadkim
wystepowaniu tej choroby sa przyczyna p6znego roz-
poznania.

U prawie 90% chorych wystepowaly nasilone kli-
niczne objawy guza chromochlonnego, jedynie u 4 nie
byto zadnych symptoméw. Dominujagcym objawem, bo
wystepujacym u ponad 85% badanych, byto nadci$nie-
nie tetnicze. U ponad 40% chorych nadci$nienie bylo
napadowe, u nieco mniej niz 40% utrwalone, a u po-
nad 5% chwiejne. U 15% ci$nienie bylo prawidiowe, co
jest zgodne z obserwacjami innych autoréw wskazujg-
cych, ze nawet 20% przypadkéw guza chromochlon-
nego moze przebiegac¢ z prawidlowym ci§nieniem tet-
niczym [15, 23]. Najczestszymi objawami podmiotowy-
mi, wedlug kryteriéw powstalej pod auspicjami Grupy
Roboczej Polskiego Towarzystwa Nadci$nienia Tetni-
czego, byly w kolejnosci poza nadcisnieniem (80-92%):
kotatanie serca (44-84%), béle glowy (43-82%), wzmo-
zona potliwosé (37-89%), blados¢ skéry (42-79%), nie-
pokéj (15-75%), drzenie miesniowe (13-38%) lub hipo-
tonia ortostatyczna (24%). W opisywanej grupie naj-
czestszym objawem, wystepujacym u ponad polowy
pacjentéw, byly nawracajace, uporczywe boéle glowy
[17]. Wedlug innych autoréw boéle glowy wystepuja
nawet czesciej, bo w 60-90% przypadkéw [24, 25].
W duzej grupie wloskiej najczestsza dolegliwoscia, bo
azu 58%, byly zaburzenia rytmu serca, a nastepnie béle
glowy, wzmozona potliwo$¢ — stwierdzane u prawie
polowy chorych oraz uczucie zmeczenia — u 35,3%.
W grupie chorych przedstawionej przez autoréw ni-
niejszej pracy kolatanie serca, wzmozong potliwos¢
i uczucie niepokoju stwierdzono u ponad 40%, u 20%
wystepowata blados¢ skéry, a u okolo 10% hipotonia
ortostatyczna. Na uwage zastuguje chora, u ktérej cho-
roba ujawnila sie gwattownym skokiem ci$nienia do
wartosci 270/160 mm Hg w czasie premedykacji do ope-
racji torbieli trzustki. Podobnie inni autorzy stwierdzaja,
ze stres zaréwno fizyczny, jak i psychiczny moze by¢
powodem wydzielenia duzej ilosci amin katecholowych
z guza i gwaltownego skoku ci$nienia [21]. Waznym
objawem jest tez chudniecie, ktére stwierdzono u po-
nad 13% chorych, cho¢ nie zostalo ono ujete przez pol-
skich ekspertow w grupie czestych objawéw [17]. Cie-
kawa obserwacjg jest to, ze jedynie 1 na 37 chorych byt
otyly, kilkoro miato lekka nadwage, wiekszos¢ chorych
byto szczuplych.

W obrazie klinicznym rzadko wspdlistniejg prawie
wszystkie objawy kliniczne guza, co obserwowano tyl-
ko u 3 chorych (8,3%). U wiekszosci, bo u okolo 70%
wspotwystepowaly co najmniej 3 objawy kliniczne.
Nieco inaczej bylo w grupie z osrodkéw wloskich, gdzie

wieloobjawowa postaé choroby stwierdzono u 15,5%,
a co najmniej 3 objawy tylko u 36,5% chorych [15].
U prawie 11% chorych z opisanej tu grupy nadci$nienie
byto jedynym objawem, co moze by¢ jedna z przyczyn
trudnosci w wysunieciu podejrzenia pheochromocytoma
i podjeciu celowanej diagnostyki. Napadowy charakter
objawéw podawalo mniej niz 40% naszych pacjentéw,
w przeciwienstwie do prawie 70% pacjentéw wloskich
[15]. Obserwowane réznice w przebiegu klinicznym
miedzy chorymi wroclawskimi a opisywanymi przez
innych badaczy sa trudne do wytlumaczenia. By¢ moze
wynikaja one jedynie z réznic w liczebnosci grup opi-
sywanych przez autoréw. Wszyscy badacze podkreslaja
duza réznorodnos¢ obrazu klinicznego od przypadkow
bezobjawowych, poprzez oligosymptomatyczne, az do
tych o bogatej, czasem burzliwej symptomatologii.

Niekiedy na plan pierwszy choroby wysuwaja sie
objawy sercowe, a szczegélnie zaburzenia rytmu czy
dolegliwosci wiencowe. Kardiologiczng ,maske” pheo-
chromocytoma autorzy tego artykutu obserwowali u pra-
wie 40% chorych. Czasem chorzy sa dlugotrwale lecze-
ni kardiologicznie. Niekiedy guz chromochlonny moze
sie objawiac gléwnie hipotonia ortostatyczng z omdle-
niami, co obserwowano u ponad 10% chorych. Niekie-
dy w obrazie klinicznym dominuja objawy zoladkowo-
jelitowe, nieskutecznie leczone objawowo, podobnie jak
obserwowaliSmy to u 20% swoich chorych. Pojawienie
sie guza chromochlonnego moze sprzyja¢ ujawnieniu
sie cukrzycy, ktéra wystepowata u 12% chorych, a jesz-
cze czesciej stwierdzano tylko hiperglikemie na czczo.
Nadci$nienie u tych oséb moze by¢ traktowane jako
powiklanie cukrzycy. Inni badacze obserwowali cukrzy-
ce nawet u 1/3 chorych z guzem chromochlonnym [26].
Objawy kliniczne pheochromocytoma moga czasami su-
gerowac dolegliwosci zespotu klimakterycznego i wéw-
czas bywaja leczone preparatami estrogenowymi, po-
dobnie jak u jednej z naszych chorych. Stosowanie es-
trogenéw, szczegodlnie gdy sa podawane droga doustna
lub gdy sa to pochodne etynyloestradiolu jakie zawar-
te sa w srodkach antykoncepcyjnych, moze pogarszac
przebieg nadci$nienia [27].

W 10% pheochromocytoma moze by¢ zlokalizowany
pozanadnerczowo [3-7,22, 28]. W materiale przedstawio-
nym przez autoréw niniejszej pracy odsetek ten byt znacz-
nie mniejszy, bo tylko 1 kobieta miata guza w $cianie pe-
cherza moczowego. Wystepowaly u niej podwyzszone
wartodci ci$nienia tetniczego z bélem glowy i z blednie-
ciem podczas mikcji. Podobne objawy przy lokalizacji
pecherzowej obserwowali takze inni autorzy [17, 27].

Dziedzicznie uwarunkowane guzy chromochtonne
stwierdza sie u okolo 10-30% chorych [17, 27, 29], dla-
tego rozpoznanie pheochromocytoma powinno zawsze
sklania¢ do poszerzenia diagnostyki w kierunku wy-
stepowania zespoléw dziedzicznych. Jednym z nich jest
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zespot MEN 2. W polskim materiale, obejmujacym
wstepne dane z 2006 roku Ogdlnopolskiego Rejestru
Guzéw Chromochtonnych, zespét MEN 2 wystepowatl
u8,1% chorych [17]. W materiale przedstawionym przez
autoréw niniejszej pracy bylo 8 chorych z zespolem
MEN 2A, co stanowi az 21,6%. Stwierdzono u nich obec-
nos¢ raka rdzeniastego tarczycy. U zadnego z badanych
nie bylo pierwotnej nadczynnodci przytarczyc. Inni
badacze podajg, ze wystepuje ona u okolo 25% cho-
rych z MEN 2A [17]. Nieobecno$¢ patologii przytarczyc
w przedstawianej grupie moze mie¢ charakter przypad-
kowy i najpewniej wynika z matej liczebnosci grupy.
Guz chromochlonny jako skladowa zespotu MEN 2
rozpoznaje si¢ zwykle w 3. i 4. dekadzie Zycia, czyli
weczesniej niz postaé sporadyczna pheochromocytoma [17].
W 10-30% guz ten moze stanowié¢ pierwsza patologie,
kierujaca do ostatecznego rozpoznania zespolu MEN
2A [27]. W opisanej przez autoréw niniejszej pracy gru-
pie 8 chorych z zespolem MEN 2A az u 50% guz chro-
mochtonny rozpoznano jako pierwsza skladowa zespo-
tu. Guzy te wystepowaly obustronnie, pojawialy sie nie
jednoczesdnie, ale w odstepie kilku lat, wyprzedzaty roz-
poznanie raka rdzeniastego tarczycy srednio o 3 lata.
U pozostatych 4 pacjentéw (50%) z rozpoznanym zespo-
tem MEN 2A jako pierwszego stwierdzono raka rdze-
niastego tarczycy. Zwykle jest on pierwszym objawem
zespolu MEN 2A, najcze$ciej ujawnia si¢ w pierwszych
dwdch dekadach zycia i poprzedza wystgpienie guza
chromochlonnego, jak podajg autorzy, od kilku do na-
wet 20 lat [23, 30]. U opisanych przez autoréw tego ar-
tykutu 4 chorych rak rdzeniasty wyprzedzal rozpozna-
nie guza chromochlonnego $rednio o 10 lat. Nasuwa
sie wniosek, ze kazdego chorego z rozpoznaniem guza
chromochlonnego powinno sie przebada¢ pod katem
wspdlistnienia innych endokrynopatii, a szczegélnie
raka rdzeniastego i nadczynnosci przytarczyciodwrot-
nie chorych z rozpoznaniem raka rdzeniastego czy pier-
wotnej nadczynnosci przytarczyc powinno sie diagno-
zowac i obserwowacé przez cale zycie pod katem wy-
stapienia guza chromochlonnego, poniewaz jak wiado-
mo poszczegdlne endokrynopatie moga sie pojawiaé
w odstepach nawet wielu lat.

Diagnostyka pheochromocytoma napotyka czesto na
duze trudnosci, co zauwazajg inni badacze i mozna to
potwierdzi¢ na podstawie przedstawionego przez nas
materialu. Wynika to z faktu, ze guz moze wydziela¢
katecholaminy stale z okresowymi nagltymi zwyzkami
ich uwalniania lub moga one by¢ wydzielanie jedynie
epizodycznie [21]. Ponadto niektére leki i stany chore-
go moga zaburza¢ wyniki oznaczen laboratoryjnych.
Obecnie uwaza sig, ze najbardziej przydatng i wiary-
godna metoda laboratoryjng w diagnostyce pheochro-
mocytoma jest oznaczanie wolnych metoksykatechola-
min w osoczu oraz frakcjonowanych metoksypochod-
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nych w moczu, cho¢ te ostatnie metody nie s wciagz
powszechnie dostepne w Polsce [22]. Najbardziej roz-
powszechnione jest oznaczanie wydalania metoksypo-
chodnych katecholamin w moczu dobowym [24, 31].
W grupie przedstawionej w niniejszej pracy badanie to
mialo 92-procentowa czulo$¢, podobnie bylo w bada-
niu przeprowadzonym przez inne oérodki, gdzie czu-
toé¢ oznaczenia dochodzita do 97% [17]. Podobng czu-
tos¢ obserwowano w innym opracowaniu, na duzym
materiale (liczacym az 3826 osdb), co przemawia za
istotng wartos$cia tego badania [16]. Autorzy ci stwier-
dzili, ze sposréd dostepnych metod réwnoczesne ozna-
czanie wydalania metoksykatecholamin i noradrenali-
ny w moczu dobowym jest najbardziej wiarygodne
w diagnostyce guza chromochtonnego [24]. U 3 pacjen-
tow z naszej grupy, ktérzy mieli prawidlowe wydala-
nie metoksypochodnych katecholamin w moczu, roz-
poznanie pheochromocytoma postawiono na podstawie
znacznie podwyzszonych stezeh noradrenaliny i adre-
naliny w moczu, czemu towarzyszyly ich podwyzszone
stezenia w osoczu. Pozwala to wnioskowa¢, Ze prawi-
dlowe wydalanie metoksykatecholamin nie wyklucza
istnienia guza chromochlonnego, poniewaz w niekt6-
rych przypadkach rozstrzygajace moze by¢ podwyzszo-
ne wydalanie z moczem noradrenaliny i/lub rzadziej
adrenaliny i/lub podwyzszone ich stezenia we krwi.

U chorych, u ktérych préby biochemiczne wskazuja
na obecno$¢ guza chromochionnego konieczne jest
ustalenie jego lokalizacji. Uwaza sie¢, ze badanie USG
brzucha wykazuje czuloé¢ rzedu 76-89% i zmniejsza
sie ona przy guzach o $rednicy ponizej 1,5 cm, a szcze-
g6lnie zlokalizowanych w nadnerczu lewym oraz
u 0s6b otylych [17]. W przedstawionej grupie czulo$¢
USG wynosila 88,9%, zatem byla poréwnywalna do opi-
sywanych.

W dobie powszechnej dostepnosci do badania ul-
trasonograficznego, nalezy wykonywa¢ badanie obra-
zowe jamy brzusznej w tym nadnerczy u wszystkich
pacjentéw z nadci$nieniem tetniczym.

Najbardziej efektywnym badaniem lokalizacyjnym
jest CT jamy brzusznej [17, 18]. Ma ono 90-92-procen-
towa czuloé¢ dla guzéw malych o srednicy ponizej
1 cm i 100-procentowa dla guzéw duzych [22]. W bada-
nej grupie czulos¢ CT wynosila 100%, podobnie jak czu-
tos¢ wykonanego w kilku przypadkach badania MRI.
Wedlug niektérych badaczy MRI ma wyzsza czulo$é
niz CT [17]. Duze trudno$ci napotyka sie w obrazowa-
niu zmian polozonych pozanadnerczowo, ktére wyma-
gaja zastosowania czesto dodatkowych metod (np. cy-
stoskopii — jak bylo to w przypadku chorej z peche-
rzowy lokalizacja guza chromochtonnego).

W diagnostyce obrazowej pheochromocytoma bardzo
przydatna jest scyntygrafia z wykorzystaniem metajo-
dobenzylguanidyny znakowanej *1ub *I (MIBG), jed-
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nak badanie to bylo wykonywane jedynie u czesci cho-
rych. W opisywanej przez nas grupie lokalizacje guza
udalo sie ustali¢ za pomocg badania CT. Jedynie u jed-
nej chorej ze zlosliwym guzem badanie to, wykonane
poza osrodkiem autoréw, pozwolilo wykry¢ odlegle
przerzuty. Scyntygrafia MIBG ujawnita u 5 chorych
obecno$¢ guza w drugim nadnerczu, co bylo podstawa
do kolejnego zabiegu. W diagnostyce obrazowej guza
chromochlonnego zaleca si¢ obrazowanie anatomicz-
ne (CT, MRI) oraz dodatkowo réwnolegle czynnoscio-
we metody obrazowania (**'I MIBG lub '*I MIBG, scyn-
tygrafie receptoréw somatostatynowych i PET z uzy-
ciem specyficznych radiofarmaceutykéw) [32]. Niekto-
rzy badacze proponuja, aby zawsze wynik badania
obrazowego byl potwierdzony metodami obrazowania
funkcjonalnego juz przed pierwsza operacja dla upew-
nienia sie, ze stwierdzony guz to pheochromocytoma,
a nie incydentaloma kory nadnercza lub przerzuty, a tak-
ze dla wykrycia mnogich pheochromocytoma lub jego
przerzutow [32].

Leczeniem z wyboru pheochromocytoma nadnercza
jest adrenalektomia. Preferuje si¢ adrenalektomie lapa-
roskopowg, poniewaz jest mniej inwazyjna i obcigzaja-
ca dla pacjenta niz metoda klasyczna, a takze pozosta-
wia mniejsza, bardziej kosmetyczna blizne i krétszy jest
czas hospitalizacji [33]. W grupie opisanej przez auto-
réw niniejszej pracy w przewazajacej wiekszodci usu-
niecia guza dokonywano metoda klasyczna, tylko
3 pacjentéw operowano laparoskopowo. Wynikalo to
z malej dostepnosci metody laparoskopowej w lokal-
nych oérodkach chirurgicznych. Technike laparosko-
powa czesto stosuja urolodzy, co nasuwa wniosek, ze
wlasnie tam chorzy ci mogliby by¢ operowani. Ostat-
nio obserwuje sie znaczny postep w technikach lapa-
roskopowych w Polsce i coraz szerszej sie je stosuje tak-
ze u pacjentéw z guzami nadnerczy.

Smiertelnoé¢ okolooperacyjng ocenia sie réznie — od
okoto 1% [25] az do 8,7-27% [33]. W duzej retrospek-
tywnej analizie innych badaczy $miertelnos¢ w okresie
30 dni po operacji wynosila 2,4% [28]. W przedstawionej
przez nas grupie jedynie jedna chora z duzym zlodliwym
guzem zmarla w okresie okolooperacyjnym. Za czynni-
ki ryzyka wystapienia powiklan pooperacyjnych uwaza
sie duze nadci$nienie skurczowe i wysokie stezenie me-
toksykatecholamin w moczu, a takze duzy rozmiar i hi-
stologiczna zlodliwos¢ guza [25, 28, 32].

Kolejnym problemem klinicznym jest mozliwos¢
wznowy pheochromocytoma. U 4 pacjentéw opisanych
przez autoréw niniejszej pracy stwierdzono wznowe
choroby, $rednio po 4 latach i wszyscy oni mieli ro-
dzinng postaé pheochromocytoma. Inni badacze w grupie
chorych z zespolem MEN 2A stwierdzali nawroty gu-
z6w chromochtonnych w 33%, érednio po 5 latach [34].

Skutecznoé¢ kliniczna leczenia operacyjnego w opi-
sanej grupie byla podobna jak stwierdzana przez wiek-
szo$¢ autoréw. Remisje nadci$nienia zaobserwowano
u prawie 60% chorych, zmniejszenie wartosci ci$nienia
tetniczego u 27%, za$ u prawie 14% nie bylo poprawy.
Niektoérzy opisywali ustgpienie nadci$nienia jedynie
w 15% [23]. Po skutecznym leczeniu operacyjnym uste-
puje réwniez cukrzyca wtérna [26]. Podobnie u 1 wiréd
4 naszych pacjentéw operacja spowodowatla ustgpie-
nie cukrzycy, u pozostalych poprawe wyréwnania bio-
chemicznego.

Guzy chromochtonne rzadko s zlosliwe i s3 trud-
nosci z ustaleniem ich zlodliwosci. Jedynym pewnym
kryterium zlosliwosci pheochromocytoma jest wystepowa-
nie hormonalnie czynnych przerzutéw do narzadéw
niezawierajgcych tkanki chromochlonnej. Naciekanie
otaczajgcych tkanek i naczyn nie stanowi jednoznacz-
nie o zlosliwosci nowotworu (Swiatowa Organizacja
Zdrowia [WHO, World Health Organization] 2004) [17,
21]. W pi$miennictwie podaje sie, ze zlosliwe pheochro-
mocytoma wystepuja w 3-36%, Srednio w 10% spora-
dycznych guzéw [27, 29, 35]. W zespole MEN 2A ztosli-
we guzy chromochtonne stwierdzano u mniej niz 5%
[36]. Zlosliwy guz stwierdzilismy w dwoéch przypad-
kach (5,4%), z ktérych jeden byl to sporadyczny guz,
drugi w zespole MEN 2A potwierdzonym badaniami
genetycznymi. U tej chorej po 2-krotnym zabiegu usu-
niecia zmian w obu nadnerczach za pomoca badania
scyntygraficznego z MIBG stwierdzono ogniska prze-
rzutéw tkanki chromochlonnej w $cianie zoladka,
w plucu i kosci biodrowej. Gléwne miejsca przerzutéw
zlosliwych pheochromocytoma opisywane w pismiennic-
twie to koscieciwatroba (u 12%), wezly chlonne (11%),
pluca (9%), rzadziej mézg, oplucna, nerki, sporadycz-
nie do innych narzadéw [21].

Farmakologiczne leczenie pheochromocytoma ma je-
dynie charakter objawowy i stosowane jest jako przy-
gotowanie przed planowana operacja albo w przypad-
kach nieoperacyjnych zlosliwych guzéw, z przerzuta-
mi. Chorzy z fagodnymi guzami sg wyjatkowo dtugo-
trwale leczeni farmakologicznie. W prezentowanej
przez nas grupie jedynie jednego — 81-letniego mez-
czyzne z obustronnymi zmianami guzowatymi w nad-
nerczach, nie poddano operacji ze wzgledu na brak
zgody na zabieg, a réwnoczeénie przy niewielkim na-
sileniu nadci$nienia, nieobecnosci innych objawéw oraz
dobrym efekcie farmakoterapii a- i f-adrenolitykami.
Zalecane sa w leczeniu fentolamina, prazosyna, doksa-
zosyna i fenoksybenzamina i u niektérych dodatkowo
p-adrenolityki. Skuteczng metoda leczenia objawowe-
go, szczegllnie w przypadkach guzéw zlosliwych,
moze by¢ a-metylometatyrozyna (preparat Demser fir-
my Merck), ktéra hamuje enzym bioracy udzial w syn-
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tezie katecholamin — hydroksylaze tyrozynows, ha-
mujac synteze katecholamin [21].

Whioski

W podsumowaniu przedstawionych danych chorych
z pheochromocytoma diagnozowanych i obserwowanych
przez o$rodek autoréw niniejszej pracy zwraca uwage
duza réznorodnos¢ obrazu klinicznego, z czego zapew-
ne wynikaja trudnosci z wczesnym rozpoznaniem cho-
roby. Napadowo$¢ objawéw klinicznych, ktéra jest nie-
specyficzng, ale bardzo charakterystyczng cechg, wy-
stepuje tylko u mniej niz polowy chorych. Inne najcze-
Sciej wystepujace objawy podmiotowe jak béle glowy,
nadmierna potliwos¢ oraz kolatanie serca, chudniecie
wystepuja takze w wielu innych schorzeniach i stanach,
co rdwniez moze utrudniaé wysuniecie podejrzenia
pheochromocytoma i podjecie celowanej diagnostyki. Za-
tem niespecyficznos¢ i niska czulo$¢ objawéw guza
chromochlonnego, w pewnym stopniu ttumacza dlugi
odstep czasu jaki uplywa miedzy wystapieniem pierw-
szych objawéw, a rozpoznaniem choroby. Wynika
z tego, ze diagnostyke w kierunku guza chromochion-
nego nalezy podja¢ nie tylko u pacjentéw z napado-
wym nadci$nieniem, zaburzeniami rytmu serca, bled-
nieciem powlok, ale takze tych, u ktérych wystepuja
inne mato charakterystyczne objawy jak na przyklad
hipotonia ortostatyczna czy chudniecie, zaburzenia to-
lerancji glukozy czy cukrzyca, nadmierna potliwosé
iinne slabiej sugerujace podejrzenie tego guza. Koniecz-
na jest natomiast diagnostyka w kierunku pheochromo-
cytoma u wszystkich chorych z rakiem rdzeniastym,
a takze z pierwotna nadczynnoscig przytarczyc i ner-
wiakami blon §luzowych, pamietajac o mozliwosci wy-
stepowania tego guza jako skladowej zespoléw MEN
2A1MEN 2Biinnych rzadkich schorzen genetycznych.
Konieczne jest takze przebadanie rodzin chorych z pheo-
chromocytoma. Obecnie niezbedna i dostepna w Polsce
w oérodku warszawskim i gliwickim jest diagnostyka
genetyczna tych chorych i w okreslonych przypadkach
takze cztonkéw ich rodzin.

Woczesne rozpoznanie i leczenie pheochromocytoma
pozwala zapobiec wystapieniu niebezpiecznych powi-
kiah nadci$nienia, szczegdlnie sercowo-naczyniowych,
a takze zwieksza szanse na wyleczenie calkowite.
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