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KLINIKINE ANTINKSCIU VENU MEGINIU REIKSME PACIENTAMS,
SERGANTIEMS NUO AKTH NEPRIKLAUSOMU
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RaktaZodziai: antinks¢iy veny méginiai, nuo AKTH
nepriklausomas Kusingo sindromas, selektyvumo indeksas,
lateralizacijos indeksas.

Santrauka

Nuo AKTH nepriklausomam Kusingo sindromui ba-
dinga autonomin¢ kortizolio sekrecija i§ antinks¢iy ir
sumazejusi AKTH koncentracija plazmoje. Dazniausia
priezastis, sukelianti autonoming kortizolio sekrecija,
yra antinks¢iy adenoma. Retesnés priezastys: karcinoma,
daugiamazge antinksciy hiperplazija. Néra patikimy ra-
diologiniy vaizdo ar klinikiniy tyrimy, kurie tiksliai nu-
statyty kortizolio hipersekrecijos lateralizacija antinks-
¢iuose. Antinks¢iy veny méginiy tyrimas padéty tiksliau
diagnozuoti §j sutrikima ir leisty parinkti tinkamiausia
gydyma, taciau §i procediira neturi aiskiy tarptautiniy
gairiy, kurios leisty vertinti antinks¢iy veny méginiy sé-
kmingo atlikimo daznj ir padidéjusios kortizolio gamybos
lateralizacija. Mokslingje literatiiroje apraSomi atlitki ty-
rimai, kuriuose autoriai taiko savo nustatytus antinksciy
veny méginiy vertinimo kriterijus. Gauti rezultatai jrodo
intervencinés procediiros nauda ir reikSme, pasirenkant
tolimesnj gydymo plang.

Ivadas

Endogeninés kilmés Kusingo sindromas — tai retas susir-
gimas, kurio metinis paplitimo daznis yra nuo 2 iki 3 atvejy
milijonui Zmoniy [1]. Siai etiopatologinei grupei priskiriamas
nuo AKTH nepriklausomas Kusingo sindromas, kuris sudaro
apie 15-20 proc. nuo visy atvejy [2]. ApraSomam sutrikimui
budinga padidéjusi autonominé kortizolio sekrecija antinks-
¢iuose ir maza AKTH koncentracija plazmoje (<5 pg/ml) [3].
Antinks¢iy Kusingo sindromo etiologija jvari: hiperkortizo-
lemija gali sukelti antinks¢iy adenoma, daugiamazgé antinks-
¢iy hiperplazija, McCune-Albright sindromas, antinksciy
karcinoma [2]. Kartais (apie 10 proc.) autonoming kortizolio

sekrecija sukelia abipusiai antinks¢iy pakitimai [4]. KuSingo
sindromui buidingas simptomy intensyvumas priklauso nuo
kortizolio koncentracijos padidéjimo kiekio kraujyje ir laiko,
kurj pacientas gyvena esant hiperkorticizmui [5]. Létiné
hiperkortizolemija sukelia medziagy apykaitos sutrikimus,
artering hipertenzija, dislipidemija, gliukozés tolerancijos
sutrikima, 2 tipo cukrinj diabeta, ateroskleroze, osteope-
nija, didina kauly 1aziy rizika [6]. Sergantiems nuo AKTH
nepriklausomu Kusingo sindromu, kuriems kompiuterinéje
ar magnetinio rezonanso tomografijoje nustatyti antinks-
¢iy pakitimai, tolesnés gydymo taktikos parinkimas sukelia
keblumy. Néra specifiniy radiologiniy vaizdo ar klinikiniy
pozymiy, kurie patikimai identifikuoty kortizolio hiperpro-
dukcijos lateralizacijg. Radiologiniuose vaizdo tyrimuose
antinksciy pakitimai ne visada nustatomi, nors yra patologiné
hormono produkcija [7,8]. Antinks¢iy veny méginiy (AVM)
tyrimas yra intervenciné diagnostiné procedira, kurios kli-
nikiné nauda efektyviausiai iSanalizuota nustatant pirminio
hiperaldosteronizmo potipj — specifiSkumas siekia >98 proc.,
jautrumas >95 procentus [9,10]. Si diagnostiné priemoné
néra placiai taikoma hiperkortizolemijos, sukeltos antinksciy
patologijos, detalesniam tyrimui. Néra aiskiy tarptautiniy
gairiy vertinti AVM tyrimo sékmg ir kortizolio hiperproduk-
cijos lateralizacija. Vis daugiau klinikiniy centry pasaulyje
atlieka AVM S$iai endokrininei antinks¢iy disfunkcijai istirti
ir pateikia individualius vertinimo kriterijus ir rezultatus.

Tyrimo tikslas — apzvelgti naujausius mokslinés litera-
tiros duomenis ir supazindinti jvairiy specialybiy gydytojus
su antinks¢iy veny méginiy nauda, diagnozuojant nuo AKTH
nepriklausomg Kusingo sindroma.

Tyrimo objektas ir metodai

Literattiros paieska buvo vykdoma PubMed ir Springer-
Link duomeny bazése, analizuojant angliSkus viso teksto
straipsnius. Naudoti raktazodziai: adrenal vein sampling,
ACTH-independent Cushing syndrome, selectivity index,
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lateralization index (antinks¢iy veny méginiai, nuo AKTH
nepriklausomas Kusingo sindromas, selektyvumo indeksas,
lateralizacijos indeksas).

Tyrimo rezultatai

AVM procediros atlikimas vertinamas pagal selekty-
vumo indeksg (SI), kuris apibtidina sékmingg antinks¢iy
venos kaniuliacijg. Esant patikimai SI reik§mei, galimas
tolesnis paimto kraujo analizavimas. Intervencinio tyrimo
klinikinis naudingumas, tiriant nuo AKTH nepriklausoma
Kusingo sindroma, vertinamas pagal du aspektus. Tai skir-
tingy antinks¢iy pusiy autonominés kortizolio hipersekrecijos
nustatymas ir tolesnio gydymo plano pasirinkimas. Siam
pozymiui jvertinti naudojamas lateralizacijos indeksas (LI).
Nustacius lateralizacija, gydymo metodas dazniausiai yra
chirurginis - Salinamas patologiskai kortizolj i$skiriantis an-
tinkstis (adrenalektomija). Nesant nustatyty vienareikSmisky
tarptautiniy SI ir LI vertinimo kriterijy, atlickama vis daugiau
klinikiniy tyrimy Sioms reikSméms integruoti diagnozuojant
antinkséiy sukeltas hiperkortizolemijas.

Klinikinis efektyvumas vertintas pagal sékmingai tai-
kyta gydyma, kurj [émé atlikto AVM tyrimo rezultatai. In-
tervencinés diagnostinés procediros klinikinis efektyvumas
ivertintas dviejuose tyrimuose. W. Young ir bendraautoriy
[11] atliktoje retrospektyvinéje studijoje iSanalizuotas AVM
10 pacienty iStyrimas, serganciy nuo AKTH nepriklausomu
Kusingo sindromu. Sékmingai antinks¢iy veny katetetriza-
cijai vertinti pasirinktas epinefrino santykis tarp antinksciy
venos ir iSorinés klubinés venos >100 pg/ml. Lateralizacijai
apibrézti naudotas kortizolio lateralizacijos indeksas (angl.
Cortisol lateralization ratio, CLR) — kortizolio koncentraci-
jos santykis tarp antinks¢iy venos ir periferinés venos (AV/
PV). Apskaiciavus AV/PV, palygintos skirtingy pusiy gautos
reikSmes, siekiant i$siaiSkinti, kuris antinkstis yra domi-
nuojantis. Esant vienos pusés AV/PV kortizolio santykiui
>6,5, vertinta, kad neabejotinai yra vienpusé kortizolj se-
kretuojanti adenoma, >2,3 indikavo autonoming kortizolio
sekrecijg 1§ vieno dominuojancio antinks¢io. Reik§minga
abipusé autonominé kortizolio sekrecija diagnozuota, kai
CLR buvo <2,0. Rasta vienpusé kortizolio sekrecija 5 pa-
cientams ir visiems buvo taikytas chirurginis gydymas — 4
pacientams atlikta vienpusé adrenalektomija, 1 — abipusé
totali adrenalektomija (kartu su kortizolio autonomine se-
krecija priesingame antinkstyje buvo nustatyta aldosterono
hipersekrecija dél pirminio hiperaldosteronizmo). Pacientai
po operacijos vidutiniskai 36,1+-36,4 mén. (diapazonas:
0,7-123 ménesiai) buvo stebimi. KuSingo sindromas arba
kliniskai svarbi kortizolio sekrecijos autonomija stebéjimo
laikotarpiu regresavo: atlikus 1 mg nakties deksametazono
supresijos testa kortizolio reik§mé buvo mazesné nei 50

nmol/l. Visi operuoti pacientai bus stebimi 5 metus, kas-
met atlickant deksametazono nakties supresijos testg [11].

G. Ueland ir bendraautoriy [7] atliktame perspektyviame
tyrime AVM atlikta 39 pacientams. Tiriamyjy atrankos kri-
terijai: kompiuterinéje tomografijoje rasti antinksc¢iy paki-
timai ir po endokrinologinio iStyrimo diagnozuota nedidelé
autonominé kortizolio sekrecija arba antinks¢iy Kusingo
sindromas. AVM tyrimo SI vertintas pagal metanefrino kon-
centracijg. Procediiros sékme parodé >12 karty didesnis
reprezentacinio hormono kiekis antinks¢iy venoje negu pe-
riferinéje. Metanefrinas yra puikus rodiklis selektyvumui
vertinti dél keleto priezas¢iy: stresas nesukelia koncentra-
cijos svyravimy plazmoje, iki 10 proc. metanefrino skyla j
epinefring, o pusinés eliminacijos pusperiodis siekia 60—105
min. [12,13]. Lateralizacijai apibiidinti pasirinktos tokios
pat reik§més kaip W. Young ir bendraautoriy atliktame ty-
rime. Svarbu paminéti, kad tarp kompiuterinés tomografijos
(KT) ir AVM buvo neatitikimy: i§ 20 pacienty, kuriems KT
buvo diagnozuotas vienpusis zidinys antinkstyje, 11 AVM
rezultatai buvo tapatis. Kitiems 9 tiriamiesiems AVM nu-
staté abipusg kortizolio hipersekrecijg. IS 14 tiriamyjy su
abipusiais antinks¢iy pakitimais KT, AVM 4 pacientams
rado vienpusg kortizolio hipersekrecija. Visiems pacientams
(n=15), kuriems buvo nustatyta lateralizacija AVM tyrimo
metu, rekomenduota vienpusé adrenalektomija. 7 tiriamieji
sutiko su chirurginiu gydymu. 5 pacientai su abipuse korti-
zolio hipersekrecija buvo operuojami dél sunkiy simptomy
sukeltos hiperkortizolemijos. Apibendrintant, 11 i 12 tiria-
muyjy, kuriems atlikta adrenalektomija, buvo iSgydyti. Vienin-
telis pacientas, kuris nebuvo i§gydytas po operacijos, turéjo
abipusius darinius KT ir AVM lateralizacija nebuvo gauta.
11 tiriamyjy, kuriems buvo atlikta adrenalektomija, iStirta
rytinio AKTH koncentracija plazmoje atitiko norma. 8 i§ 9
pacienty, negaunantiems pakaitinés kortizolio terapijos, po 1
mg deksametazono supresijos testo kortizolio koncentracija
serume sieké <50 nmol/1 [7].

Kitose klinikiniy atvejy arba mazy tiriamyjy grupiy
analizése apraSomos AVM tyrimo galimybés hiperkorti-
zolemijos lateralizacijai nustatyti [14-18]. Daugumos Siy
tyrimy selektyvumui ir lateralizacijai vertinti naudotos W.
Young ir bendraautoriy pasitilytos reik§més. Kitokios AVM
vertinimo gairés nei ankséiau aprasytos buvo pasirinktos E.
Papakokkinou ir bendraautoriy [19] retrospektyviniame ty-
rime. ReikSmingas SI vertintas pagal aldosterono koncentra-
cijy santykj be AKTH stimuliacijos tarp antinkséiy venos ir
periferinés venos >2. LI vertinimui pasitilytas koncentracijy
santykis tarp kortizolio ir pasirinkto hormono (aldosteronas,
adrenalinas, noradrenalinas arba dehidroepiandrosterono
sulfatas). Tyrime apzvelgta AVM rezultaty jtaka gydymo
taktikos pasirinkimui. AVM 1émé vienpusés adrenalektomi-
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jos pasirinkimg 2 i§ 10 pacienty - abipusé adrenalektomija
arba ilgalaikis gydymas steroidogenezés inhibitoriais tokiu
atveju yra netikslingi. Kitokj LI matavimg pasiiilé R. Raj ir
bendraautoriai [20] klinikinio atvejo analizéje. Lateralizacijai
vertinti naudotas kortizolio ir metanefrino santykis antinksciy
venoje. Esant santykiui >2,3 buvo rekomenduota vienpusé
adrenalektomija. AVM tyrimo rezultatai 1émé kairiojo an-
tinkscio adrenalektomija pacientui, kurio KT aprasyme buvo
nurodyti abipusiai pakitimai.

Mokslinés literatiiros duomeny analizés rezultatai parodé
AVM tyrimo svarbg renkantis gydymo taktika, nuo kurios pri-
klauso didesnis iSgydomumo daznis. AVM tyrimas gali buti
patikima diagnostiné priemoné prie$ operacija, siekiant nu-
statyti, kurj antinkstj reikia $alinti dél esamos lateralizacijos.

ISvados

1. Siuo metu néra tarptautiniy vienareikimisky gairiy,
kurios apibrézty nuo AKTH nepriklausomo Kusingo sin-
dromo klinikinio tyrimo antinks¢iy veny méginiy selekty-
vumo ir lateralizacijos indeksus.

2. Antinks¢iy veny méginiy tyrimas yra patikima dia-
gnostiné priemoné identifikuoti autonominés antinkséiy
hiperkortizolemijos lateraliSkumg ir padeda pasirinkti gy-
dymo taktika.
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Summary

ACTH-independent Cushing‘s syndrome is characterized by
autonomous secretion of cortisol from the adrenal glands and de-
creased plasma ACTH levels. The most common cause of autono-
mic cortisol secretion is an adrenal adenoma. Less common cau-
ses: carcinoma, primary macronodular adrenal hyperplasia. There
are no reliable radiological imaging or clinical tests to accurately
determine the lateralization of cortisol hypersecretion in the adre-
nal glands. Adrenal vein sampling would help diagnose this disor-
der more accurately and allow to select the most appropriate tre-
atment. However, this procedure does not have established clear
international guidelines to assess the success rate of adrenal vein
sampling and the lateralization of increased cortisol production. In
the scientific literature, there are performed studies in which the
authors apply their own criteria for evaluating adrenal vein sam-
pling. The obtained results prove the usefulness and significance of
the interventional procedure in choosing a further treatment plan.
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