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Pituitarna apoplexia

Abstrakt

Pituitarna apoplexia (PA) je vzacny klinicky syndrom pod-
mieneny ischemickym alebo hemoragickym infarktom hy-
pofyzy, ktory sa vyskytuje najcastejsSie v teréne afunkéné-
ho makroadendomu hypofyzy. PA sa v mnohych pripadoch
prejavuje tazkou neurologickou, oftalmologickou a endo-
krinologickou symptomatologiou, ojedile s fatalnym prie-
behom, ¢asto vyzadaje okamziti chirurgicku intervenciu.
Ciel'om nasho ¢lanku je podat’ prehlad suc¢asnych poznat-
kov o moznostiach rieSenia tychto obzvlast zavaznych
a bez adekvatnej lieCby prognosticky nepriaznivych 1ézii.
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Abstract

Pituitary apoplexy (PA) is a rare clinical entity which is
caused by haemorrhagic or ischemic infarction of pituitary
gland, most commonly in cases of afunctional macroade-
noma of pituitary gland. Serious neurological, ophtalmo-
logical or endocrinological symptoms consequences of
pituitary apoplexy. The aim of our study is to present the
main important diagnostic, clinical and therapeutical po-
ssibilities of pituitary apoplexy.
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Uvod, indiciencia

Pituitarna apoplexia (PA) bola prvy krat popisana Pearce
Baileym v roku 1898 u muza s akromegaliou, ktorému
nahle vznikli bolesti hlavy, zvracanie, horucka, paralyza
a strata zraku. Ako klinicky syndrom bola PA popisana
v roku 1950 Broughamom, Heusnerom a Adamsom, kedy
bol zaroven aj prvy krat pouzity pojem ,,pituitarna apople-
xia” (1,11).

PA je povazovana za relativne vzacnu komplikaciu pre-
existujuceho, najéastejSie afunkéného tumoru hypofyzy.
Prevalencia PA je podla poslednych epidemiologickych
studii 6,2 pripadov na 100 000 obyvatel'ov, incidencia 0,17
epizod na 100 000 oso6b za rok (2,4). Vysledky ¢inskej stu-
die Zhu X a kol. publikovanej v roku 2015 poukazuju na

to, ze PA nie je tak zriedkava, ako bola pdvodne prezento-
vana (8). PA postihuje osoby vsetkych vekovych kategorii,
najcastejsie v 5. a 6. dekade, s predominanciou muzského
pohlavia voci zenskému v pomere 1.1 —2,3:1 (2, 4, 8). PA
sa vyskytuje u pacientov lieCenych na adenom hypofyzy
v 4,8 %, s mikroadenémom je to vSak iba v 0,36 %, s mak-
roadenémom az v 10,1 %. Riziko PA u afunkénych adeno-
mov hypofyzy sa odhaduje na 0,2 — 0,6 prihod na 100 0s6b
za rok (8). PA najCastejsie postihuje osoby s preexistuju-
cim afunkénym makroadenémom, z funkénych adenémov
ide o prolaktinom. PA bola popisana aj u neadenomovych
1ézii — pri autoimunitne podmienenom zapale hypofyzy,
metastaze (RCC), kraniofaryngeéme, Rathkeho cyste a se-
larnom tuberkulome.

Patofyziolégia

Vaskularizacia hypofyzy hra déleziti ulohu v patofyzio-
l6gii PA. Fyziologicka vaskularizacia hypofyzy je zabez-
pecena sietou kapilar, cestou dlhych portalnych vén z hy-
pothalamu a priamym zasobenim cestou hornej a dolnej
hypofyzarnej artérie. Na rozdiel od prirodzenej vaskula-
rizacie hypofyzy, tumory sl prevazne zasobované cestou
hypofyzarnych artérii, ktoré podlichaji nedostato¢nej an-
giogenéze (4). Rychlo rastice tumory hypofyzy maju vy-
soké energetické naroky, ktoré presahujii moznosti cievne-
ho zasobenia. Nedostatocna angiogenéza vedie k zniZeniu
hustoty ciev, rastom tumoru dochadza ku kompresii infun-
dibula a portalnych vén, co vedie k nekroze a sekundarne-
mu zakrvacaniu. ZvysSena fragilita ciev tumorov hypofyzy
je podmienend aj nadmernou expresiou vaskularneho en-
dotelidlneho rastového faktoru (VEGF), co zvysuje riziko
epizdd nahleho zakrvacania (3,11).

Medzi spustacie faktory PA patri predchadzajici roz-
siahly chirurgicky vykon (napr. koronarny bypass, orto-
pedicka operacia), mozgova angiografia, antikoagulacna
terapia, koagulopatie, dynamické testy hypofyzy (inzu-
lin, TRH, GnRH alebo GHRH testy), radioterapia, lieCba
dopaminovymi antagonistami, tehotenstvo, Urazy hlavy
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(4,6,7,12). Sucasné stadie naznacuju, ze diabetes melitus
typ II ani arteridlna hypertenzia nepatria medzi vyvolava-
juce faktory PA (3).

Hemoragia a nekroza sposobia nahly narast intraselar-
neho tlaku, ¢o vedie k viac ¢i menej vyraznej kompresii su-
sediacich $truktar a relativne Sirokému klinickému spektru
priznakov od “typickej” akutnej PA az k tplne asympto-
matickému priebehu. Znamky asymptomatického priebe-
hu PA mdzu byt ndhodne zistené zobrazovacou metoédou,
resp. pri pitvach (4).

PA sa mo6ze prejavit ako jednoduchy infarkt (so ziad-
nou alebo minimalnou zlozkou hemoragie), hemoragicky
infarkt s tvorbou koagula alebo samotnd hemoragia. Zo-
brazovacie metédy ojedinele zobrazia Cisty ischemicky
infarkt, alebo Cisti hemoragiu, najcastejsie ide o ich kom-
binaciu (4).

Klinicky obraz

Klinicky obraz PA je variabilny, je ureny rozsahom he-
moragie, nekrdozy a edému, celkovym zvySenim intrase-
larneho tlaku. Inicidlnym a najcastej$im symptomom PA
s incidenciou 80 — 100 % je nahla, silna bolest’ hlavy, kto-
rd je popisovana ako “ blesk z jasného neba”. Bolest’ je
najcastejSie lokalizovana retroorbitalne, bifrontalne alebo
diftizne, Casto je pritomnd nauzea a zvracanie (4,5,12,13).
Bolest” hlavy je podmienena trakciou okolitej dury alebo
extravazaciou krvi a nekrotického materidlu do subarach-
noidalneho priestoru, ¢o ma za nasledok iritaciu okolitych
meningov a napodobnenie inych a CastejSich neurologic-
kych diagnoz ako je subarachnoidalne krvacanie, meningi-
tida, resp. migréna (4,7,12). Tlak na lateralne ulozeny ka-
verndzny sinus vedie ku kompresii v fiom prebiehajucich
hlavovych nervov (IIL., IV a VI.) a spdsobuje oftalmoplé-
giu u viac ako 70 % pacientov. AZ v 50 % je najcastejSie
postihnutym III. hlavovy nerv. Pokles zrakovej ostrosti
a defekty v zrakovom poli st podmienené supraselarnym
tlakom na optick chiazmu alebo na zrakovy nerv, ¢o sa
najcastejSie manifestuje bitemporalnou hemianopsiou,
vzacne slepotou. Nie su zriedkavé ani iné znamky iriticie
meningov ako fotofobia (40 %), meningizmus (25 %), ho-
racka (15 %) (4,7,12). Prejavom zavaznosti stavu je altera-
cia vedomia rozneho stupila, od letargie az po komu.

Mozgova ischémia je zriedkavym nasledkom PA. Moz-
gova ischémia moze byt spdsobena vazospazmom alebo
kompresiou kavernézneho segmentu a. carotis interna
oproti processus clinoideus anterior, ¢o vedie k fokdlnemu
neurologickému deficitu ako hemiparéza, dysfagia, resp.
k pyramidalnym prejavom (10).

Sucastou klinického obrazu byva aj akttna endokrin-
na dysfunkcia, najCastejSie ide o adrenokortikotropino-
vy defecit, ktory je pritomny u 50 — 80 % pacientov s PA
(4,12). Ide o zivot ohrozujucu hormondlnu komplikaciu,
ktora spdsobuje sekundarnu adrenalnu insuficienciu s hy-
ponatrémiou. Preto u pacienta so suspektnou PA je nutné

rychle zahéjenie empirickej kortikosteroidovej suplemen-
tacie eSte pred verifikdciou samotnej diagnozy. Diabetes
insipidus patri medzi vzacne komplikacie, vyskytujtice sa
u 5 % postihnutych (4). Castejsi je pooperaény diabetes
insipidus, ktory méze byt tranzientny alebo permanentny.

Zobrazovacie metody

Pre klinické priznaky PA (ndhla, silna bolest’ hlavy) je ako
prva indikovand pocitacova tomografia (CT) (2). CT vy-
Iuci SAH, v 80 % pripadov indentifikuje intraselarny tu-
mor. Senzitivita CT v diagnostike hypofyzarneho tumoru
s hemoragickou zlozkou sa udava v 21 — 46 % (4,12,13).
Nativne CT dokaze odhalit’ selarny tumor, s hyperdenzny-
mi zhlukmi reprezentujicimi hemoragicky infarkt alebo
hemoragiu. Kontrastné CT zobrazi nehomogénne sytenie
selarneho tumoru, s typickym periférnym prstencovitym
sytenim. CT angiografia méze dopomoct’ k diferencidlne;j
diagnostike pri vyluceni aneuryzmy v intraselarnej oblasti.
S pribudajiicimi diami denzita hemoragie klesa, ¢o st'azu-
je jej detekciu na CT. CT diferenciacia cystickych alebo
degenerativnych zmien od subakutnej hemoragie v hypo-
fyzarnom tumore je obtiazna. CT nalez pri PA méze byt
normalny, nepatognomicky, resp. podhodnoteny, hlavne
u pacientov s nehemoragickym typom PA.

Za zlaty Standard v diagnostike PA sa povazuje mag-
netickd rezonancia (MR), ktora identifikuje Cerstvi krv,
s pribudajucim ¢asom od vzniku syptémov aj $tadid de-
gradacie krvi. Preto vyznam MR narastd v subakitnom
a chronickom obdobi. Senzitivita MR v diagnostike PA je
udévana v 88 — 90 % (13). MR pomaha urcit’ rozsah hemo-
ragie, nekr6z, vztah tumoru k jeho susednym Struktaram
ako je optickd chiazma, kavernoézny sinus a hypotalamus
(4). Okrem S$tandardnych T1/T2 vazenych sekvencii, na
posudenie ischémie, resp. nekrdz bez hemoragickej zlozky
pomahaji aj DWI/ADC mapy, ktoré sa prejavia zvySenim
intenzity signalu v porovnani s normalnou bielou a Sedou
mozgovou hmotou (9).

Terapia

Terapia PA sa zacina intravendznou suplementaciou kor-
tikosteroidov. Konzervativny pristup je vhodny u vybra-
nych pacientov so stredne zdvaznym neuro-oftalmologic-
kym deficitom. Operacnd dekompresia tumoru hypofyzy
transsfenoidalnym pristupom je zvycajne metédou volby
pri tazkom priebehu, pricom operacia ma nizku poope-
racnu morbitu a mortalitu (4). Samotné nacasovanie ope-
racného zakroku je dodnes diskutované a nie jednoznacne
presne zadefinované (11).

Kazuistika

Uvadzame pripad 46-ro¢ného pacienta, bez zavazného
predchorobia a chronickej medikacie, ktory bol prijaty



10

Kolektiv: Pituitarna apoplexia

s takmer 24-hodinovou anamnézou néhle vzniknutej difuz-
nej cefaley, ktora sa zhorSovala pri svetle a hluku. Pritom-
na bola nauzea, opakované zvracanie, zhorSené videnie.
Pre vylucenie subarachnoidalneho krvacania, resp. inej in-
trakranialnej patologie bolo vykonané akutne CT vySetre-
nie. V nativnom CT vySetreni bolo v selarnej oblasti iden-
tifikované nehomogénne tumoroézne lozisko velkosti 26 x
16 mm miestami s hyperdenznymi okrskami (obr. 1). Bolo
pritomné rozsirenie tureckého sedla s propagaciou tumoru
supraselarne. V kontrastnom CT vySetreni dochadzalo k ne-
homogénnemu vysycovaniu hypofyzarneho tumoru, s vy-
raznej$im depom kontrastnej latky v jeho lateralnej casti,
v tesnej blizkosti pril'ahlého kavern6zneho sinusu (obr. 2).
Rédiologom bolo odporucené doplnenie CT angiografie
intracerebralneho rieCiska, za ucelom blizsej diferenciacie
depa kontrastnej latky v tumore. Na vykonanom multifa-
zickom CT angiografickom vySetreni sa popisované depo
kontrastnej latky zobrazuje az v oneskorenych fazach vy-
Setrenia, CT nalez je hodnoteny ako pituitdrna apoplexia so
susp. ardziou hypofyzarnej cievy v teréne tumoru (obr. 3).
Oftalmologické vysetrenie potvrdilo nalez zGizenia zorné-
ho pol'a zhora a temporalne obojstranne, neboli pritomné
znamky intrakranialnej hypertenzie.

Pacient bol hospitalizovany na neurochirurgickom pra-
covisku. Bolo vykonané MR vySetrenie, neuronaviga¢na
MR, MR angiografia so zaverom, ze ide o makroedeném
hypofyzy so zakvacanim, s tlakom na opticki chiazmu
(obr. 4, 5). Pacient podstupil 8. den hospitalizacie transfe-
noidalnym pristupom mikrochirurgicku resekciu adenomu
hypofyzy s neuronavigaciou. Tumor bol odstraneny cely,
ponechany bol zvySok hypofyzy. Operacny zakrok prebe-
hol bez komplikécii, bola odporucana substitucna terapia.
Pacient sa po operacii citil dobre, postoperacne dochadza
k rozvoju diabetes insipidus. Pacient absolvuje endokri-
nologické vySetrenie s odporicanim substitucnej terapie
hydrokortizonom. Na MR vySetreni v 5. postoperacny deii
v seldrnej oblasti sa nezobrazovali zrejmé znamky expan-
zie (obr. 6). Pacient bol na 14. deii hospitalizacie a zaroven
6. postoperacny den v zlepSenom stave prepusteny do am-
bulantnej starostlivosti.

Zaver

V diagnostike pituitarnej apoplexie maju zobrazovacie me-
tody dolezita tlohu. CT vySetrenie moze vyslovit' podo-
zrenie na pituitarnu apoplexiu hlavne u procesov podmie-
nenych makroadenémom hypofyzy, zlatym Standardom
v diagnostike pituitarnej apolexie je MR vySetrenie.
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Obrazova priloha

Obr. 1. Nativne CT. Hyperdenzna, zakrvacana ¢ast’ makroadenoému hy- Obr. 3. Koronarne rekonstrukcie multifazickej CT angiografie. Hyper-
pofyzy (Sipky) denzné zony zakrvacania (biele Sipky) a depo k.l. v makroadenoéme (Cier-
na Sipka)

E V‘? P B

Obr. 2. Kontrastné CT. Depo k.1. v makroadendéme (Sipka) Obr. 4. Koronarne rezy v T2 vazenom MR obraze, zony zakrvéacania st
oznacené bielymi Sipkami. Rezy st zhodné s koronarnymi rekonstrukcia-
mi multifazickej CT angiografie na obr. 3.
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Obr. 5a-f. MR vysetrenie vykonané v den prijatia, a) SAG T1VO b) COR T1VO ¢) COR T2VO Sirka rezu 2mm, d) SAG T1VO postkontrastne ¢) COR
T1VO postkontrastne f) MR angiografia 3D TOF nativne — MIP

Obr. 6a-f. MR vysetrenie, skora pooperacna kontrola a) b) ¢). Kontrola 2 mesiace po operacii d) e) f). Poopera¢ne sa zobrazuje tenky lem tkaniva na
dne tureckého sedla s depozitmi po zakrvacani a regresiou expanzivnych zmien intraselarne. VySetrenie po 2 mesiacoch ukéazalo vstrebanie zakrvacania
s rezidualnym tkanivom na dne tureckého sedla, zachovanu kontinuitu stopky a tkaniva hypofyzy.






