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Cushingliv syndrom je vzacné endokrinni onemocnéni, které vyznamné postihuje své nositele a je spojené s vyznamné
zvysenou morbiditou a mortalitou, predevsim v disledku kardiovaskularnich poruch a komplikaci. Zvy$ené morbidita a mor-
talita pretrvavaji dokonce radu let po Uspésné |é¢bé. V¢asné stanoveni diagndzy a casna lécba maji proto velky vyznam.
Je nezbytné zdUraznit, Ze diagnostika a diferencialni diagnostika Cushingova syndromu patii mezi nejobtiznéjsi v klinické
endokrinologii, pfedevsim v disledku variabilni etiologie a také nedostate¢né senzitivity a specificity pouzivanych testa.
Toto rovnéz plati pro Ié¢bu, kterd musi byt casto komplexni a musi zahrnovat rovnéz lé¢bu komorbidit.
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Cushing's syndrome: current view

Cushing’s syndrome is a rare endocrine disorder that significantly affects patients and is associated with significantly increased
morbidity and mortality, mainly due to cardiovascular disorders and complications. Increased morbidity and mortality persist
even many years after the successful cure. Therefore, early diagnosis and treatment are of eminent importance. It is necessary
to state that diagnosis and differential diagnosis of Cushing’s syndrome belong to the most difficult ones in clinical endocri-
nology mainly for variable aetiology and also not sufficiently good performance of diagnostic tests. That also pays for the

treatment that often has to be complex and has to include also the treatment of comorbidities.
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Definice a epidemiologie

Cushing@v syndrom (CS) je pojmenovén podle amerického neu-
rochirurga Harvey W. Cushinga, ktery ho poprvé komplexné popsal
v roce 1932 (1). Jednd se o soubor pfiznakd, ktery vznikd nasledkem
dlouhodobé nadmérné autonomni produkce kortizolu a jeho pdsobent
na bunky, tkdné a organy lidského téla a komplexné a zdvazné postihuje
své nositele. Exogenni ¢i iatrogenni CS je zpUsoben dlouhodobym
plsobenim glukokortikoidl podéavanych systémové a podobd se
klinicky endogennimu CS. Endogenni CS patfi mezi vzacna one-
mocneéni. Jeho prevalence a incidence se podle jednotlivych praci
lisf. Incidence se pohybuje mezi 0,7-3,0 pfipady na 1000000 obyvatel
a 1 rok a prevalence mezi 22-55 pfipady na 1000000 obyvatel (2, 3,
4). K dal$im staviim, které je v souvislosti s CS potfeba uvést, patfi na-
sledujict: Cyklicky (periodicky) CS je stavem, kdy se stfidaji obdobf

aktivity onemocnéni s obdobimi neaktivnimi, ve kterych nékdy muize
byt pritomen i funkéni hypokortikalismus. Tato forma je obtizna z hle-
diska diagnostiky, diferencidlni diagnostiky i managementu. Mdze se
vyskytovat u viech forem (centrélni, periferni i ektopické — viz nize).
Pseudo-Cushinglv syndrom je nazev pro hypersekreci kortizo-
lu v dasledku aktivace osy hypotalamus-hypofyzy-nadledviny. Tato
hypersekrece neni zcela autonomni a vyskytuje se u rliznych stavd.
Patff sem napfiklad etylismus, depresivni porucha, obezita, ale i napt.
mentdlni anorexie. Mirna autonomni nadprodukce kortizolu (mild
autonomous cortisol secretion - MACS). Tento termin se nejcastéji
pouziva v souvislosti s tzv. incidentalomy nadledvin, ve kterych dochaz
k autonomni nadprodukci kortizolu, kterd viak nedostacuje k rozvoji
manifestniho CS. Je viak pravdépodobné, Ze pfi dlouhodobém trvani
své nositele poskozuje.
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Etiologie a patogeneze endogenniho Cushingova
syndromu

CS je polyetiologicky syndrom. Zakladnf rozliseni je na endogenni
CS, kterému se vénuje tento ¢lanek, a exogenni (iatrogennf) CS v dd-
sledku podavani glukokortikoidnich preparatd, v naprosté vétsiné
systémove.

Endogenni CS rozdélujeme podle sekrece adrenokortikotropni-
ho hormonu (ACTH) na ACTH-dependentni CS vznikajici primarné
nadprodukci ACTH a sekundarné stimulaci kdry nadledvin a ACTH-
independentni CS vznikajici primarné nadprodukci kortizolu v klre
nadledvin.

ACTH-dependentn( CS je Castéjsi a pfedstavuje pfiblizné 70-80 %
vsech pfipadl endogenniho CS. Nej¢astéjsi pficinou nadprodukce
ACTH je ACTH produkujici adenom hypofyzy (cca 80-90 % ACTH-
dependentnich forem), tuto situaci nazyvame Cushingovou nemoci.
ACTH produkujici karcinomy hypofyzy jsou raritni. Mezi adenomy preva-
zuji mikroadenomy (< 1 cm) nad makroadenomy (> 1 cm). Cushingova
nemoc je Castéjsi u zen (3-8: 1). Méné Castd je ektopickd nadprodukce
ACTH jinymi tumory (paraneoplasticky/ektopicky CS). Jde o heterogenni
skupinu tumor( rznych lokalizaci s maximem vyskytu ve 4.-5. deceniu
a srovnatelnym vyskytem u muzl a u zen. V 80 % pfipadd se tumory
ektopicky produkujici ACTH vyskytuji v oblasti hrudniku a mediastina
a jednd se zde vétsinou o bronchidlni karcinoid nebo malobunécny
plicni karcinom. K dalsim relativné ¢astéjsim tumordm s ektopickou
nadprodukci ACTH patfi neuroendokrinni tumory thymu, gastroin-
testindlniho traktu veetné pankreatu, meduldrni karcinom stitné zlazy,
feochromocytom a paragangliom (5, 6).

ACTH-independentni CS je zplsoben primarni nadprodukci kor-
tizolu v klre nadledvin a tvofi 20-30 % vsech pfipadd endogenniho
CS. Nejcastéji se jednd o adenom kiry nadledviny, ktery se obvykle
vyskytuje unilaterdlné a pfevaZuje postizeni Zzen nad muzi v poméru 2:: 1.
Karcinom kdry nadledviny je méné casty a vyskytuje se ve viech véko-
vych skupinach a pomér postizeni muzd a zen je srovnatelny. Vzacnou
pficinou CS je bilaterdIni produkce kortizolu v nadledvinach (< 2 %).
Castajsi je primami bilateralni makronoduléarni adrendini hyperplazie
(PBMAH ¢i BIMAH), dffve nazyvana ACTH-independentni makronodu-
larni adrendini hyperplazii (AIMAH). Morfologicky je charakterizovana
pritomnosti makronodull (obvykle > 1 cm), postizeni nadledvin je
vétSinou asymetrické, maximalni vyskyt je mezi 50.-65. rokem véku

Tab. 1. Rozdéleni endogenniho Cushingova syndromu dle etiologie
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a mirné vyssi incidence je u Zzen. Podkladem vzniku je stimulace se-
krece kortizolu v kire nadledvin, vétsinou v dsledku pfitomnosti tzv.
aberantnich receptor(. Méné ¢asta je primarni pigmentovana adrenaini
noduldrmi nemoc (PPNAD) morfologicky charakterizovana malymi pig-
mentovanymi mikronoduly (< 1 cm). Nej¢astéji se vyskytuje v rdmci tzv.
Carneyho komplexu. Maximum vyskytu je v détstvi a casné dospélosti
(7). Prehled etiologie CS je uveden v tabulce 1.

Klinicky obraz

Klinicky obraz je komplexni, zahrnuje postizeni prakticky celého
organismu, a je také velmi variabilni (8).

U vétsiny pacientd je pfitomen nardst télesné hmotnosti a obezi-
ta. Typicky se jednd o tzv. centripetdini ¢i trunkaini obezitu. Dochazf
k hromadeéni tuku predevsim na trupu, zejména se zvétsuje mnozstvi
viscerdlnfho tuku. S tim kontrastujf relativné tenké koncetiny. Patogeneze
disproporcionalni distribuce tuku neni dosud pfesné objasnéna. Kromé
uvedené typické centrdIni obezity nachazime u velké ¢asti pacien-
ta i dalsi relativné typické lokalizace ukladanf tuku, mezi které patfi
pfedeviim hromadénf tuku v obliceji (tzv. mésicovity oblicej, ,moon
face”), hromadéni tuku dorzalné na siji ve formé tukového hrbolu (tzv.
byci sije, ,buffalo hump”) a hromadéni tuku v supraklavikuldrni oblasti.
K patologické depozici tuku dochdzi i na dalsich mistech, napfiklad
se zmnozuje tuk perikardidlni, mize dochdazet ke spinaini lipomatdze,
kterd maze ojedinéle vést i k projeviim z Utlaku misniho nebo Utlaku
nervovych kofend.

Kozni manifestace zahrnuje purpurové strie, které jsou v typickych
pfipadech silné az kolem 1cm a tmavée Cervené az lividné zbarvené.
Setkdvame se s nimi u pfiblizné poloviny pfipadd, a pokud jsou pfftom-
ny, jsou diagnosticky velmi cenné. Kromé typické lokalizace na brise
mohou byt pfitomny v méné typickych lokalizacich, jako napfiklad na
hyzdich, v axildch, na stehnech. Kze je tenci, fragilnf, i pfi minimalnim
traumatu dochazi k odérkdm a hematomim. Je pfitomno zhorsené
hojeni kiize a ¢asté jsou infekce kize a podkozi. Zvysena stimulace
androgennich receptord mUlzZe zejména u Zen vést k alopecii, akné,
a u stavl s vyraznou nadprodukci androgend i k hirsutismu ¢i virilizaci.

Nadbytek glukokortikoid( vede k alteraci funkce ostatnich hy-
pofyzarnich regulacnich os. Klinicky se projevuje zejména Utlum osy
hypotalamus, hypofyza, gonady. U Zzen dochdzi k poruse menstruacniho

cyklu, k anovulaci, infertilité, oligomenorhee az amenorhee. U muz{

Skupiny podle nadprodukce ACTH
(% endogennich forem Cushingova sy.)

Jednotlivé pric¢iny v rdmci skupiny (% vyskytu v konkrétni skupiné)

ACTH-dependentni Cushingtiv syndrom (70-80) | Cushingova choroba

(~80-90)
Ektopicky ACTH syndrom
Ektopicky CRH syndrom

(~10-20)
(vzacny)

ACTH-independentni Cushingtivsyndrom  (20-30)

Adenom kdry nadledviny
Karcinom kdry nadledviny
ACTH-independentni makronoduldrni adrendlni hyperplazie
(také primarni bilateraIni makronodularni adrendlnf hyperplazie-PBMAH)
Primdrni pigmentovana nodularni adrenélni nemoc (PPNAD)
BilaterdIni adenomy nebo karcinomy

(70-80)
(20-30)
(AIMAH)
(vzacnd)
(vzacna)

(vzacné)

ACTH-adrenokortikotropni hormon; AIMAH-ACTH-independentni makronoduldrni adrendlini hyperplazie; CRH-kortikoliberin (corticotropin releasing hormone); PB-
MAH- primdrni bilaterdini makronoduldrni adrendini hyperplazie ; PPNAD-primdrni pigmentovand noduldrni adrendIni nemoc
Upraveno dle: Gadelha M, Gatto F, Wildemberg LE et al. Cushing’s syndrome. Lancet 2023; 402: 2237-2252.
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je typicky pokles libida a erektilnf dysfunkce. Spise laboratorné nezli
klinicky mUzeme zjistit obraz ve smyslu centraini hypotyredzy. Defektni
je i sekrece rlistového hormonu a aktivita osy réstovy hormon-IGF-,
které se klinicky projevi zejména u déti zpomalenim ¢i zastavou rlstu,
u dospélych se pak mize podilet na Ubytku aktivni télesné hmoty
a nardstu tukové télesné hmoty, predevsim visceralniho tuku.

Neuropsychiatrické projevy zjistujeme u pfiblizné poloviny pa-
cientl. Je popisovéna fada poruch, mezi nejcastéjsi patfi depresivni
ladénf, Uzkost, ale vyjimkou nejsou ani tézka depresivni porucha se
sebevrazednym jednanim, psychotickeé stavy s bludy, paranoia. Dochézf
k poruchdm pameéti, predevsim kratkodobé a ke zhorseni kognitivnich
funkci. Castd je agitovanost, podrazdénost, nespavost. Pacienti majf
zhorsenou kvalitu Zivota a po Uspésném vyléceni onemocnéni nemusi
dochazet k jeji kompletni restituci.

Muskuloskeletalni postizenf je typické. Svalové postizeni je charak-
terizované tzv. steroidni myopatif a svalovou atrofif. Vyraznéji jsou posti-
Zeny proximalni svalové skupiny, coz se klinicky projevi obtiznou chizi
do schod, obtiznym vstavanim z diepu ¢i nizkého sedu, obtiznou praci
hornimi koncetinami nad horizontélou. Je pfitomna nizka svalova sila
a zvysena Unavnost, nékdy i bolesti svall pfi ndmaze. Kostni postizeni je
bézné a pokud po ném aktivné patrame, je pfitomné u naprosté vétsiny
pacientl a patif k ddlezitym diferencidlné diagnostickym parametriim.
Patogeneze kostniho postizeni je komplexni. Hlavnim patogenetickym
Cinitelem je zvysena osteoresorpce, kterd je stimulovana pfimym pd-
sobenim glukokortikoid( na osteoklasty. Glukokortikoidy také inhibujf
osteoblastickou kostni novotvorbu. Dalsimi faktory jsou porucha hyd-
roxylace vitaminu D, snizené vstfebavani a zvysené vylucovani kalcia
a nasledna stimulace sekrece parathormonu. Cely tento komplex déjd
vede k Ubytku kostni tkdné, osteopenii, osteopordze a zvysenému riziku
fraktur. U pacientl s hyperkortizolismem se ¢astéji vyskytuiji aseptické
kostni nekrdzy, pfedevsim v oblasti hlavice femuru a humeru.

Kardiovaskuldrni postizeni je dominantné zodpoveédné za zvysenou
morbiditu a mortalitu pacientl s CS. Typicka je arteridIni hypertenze.
Etiopatogeneze hypertenze ma komplexni charakter. Podili se na nf
aktivace mineralokortikoidniho receptoru kortizolem, pfipadné ste-
roidnimi metabolity s mineralokortikoidnf aktivitou, s néslednou retencf
sodfku a vody, dochdzf k aktivaci systému renin-angiotensin-aldosteron,
kortikoidy potencujf U¢inky vazopresoricky pUsobicich latek (katechola-
mind, vazopresinu a angiotensinu I), naopak dochdzf ke snizeni aktivity
vasodilatacné plsobicich 1atek (prostacyklinu, systému kalikrein-kinin),
glukokortikoidy snizuji aktivitu NO syntédzy. Arteridlni hypertenze spolu
s dals$imi kardiovaskuldrnimi rizikovymi faktory, obezitou, poruchou
glukdzové tolerance a diabetes mellitus, dyslipidemif a hyperkoagu-
la¢nim stavem pak pfispivaji k vyznamnému zvyseni kardiovaskularni
morbidity a mortality. Zvyseni kardiovaskularni morbidity a mortality
pretrvava fadu let po normalizaci hormonalnf aktivity (9).

Glukokortikoidy maji imunosupresivni tcinky a jejich nadbytek vede
ke zvyseni nachylnosti pacientl vici infek¢nim onemocnénim. Infekéni
onemocnéni maji navic u pacientd s CS atypicky ¢i mitigovany pribéh,
coz je dano potlacenim normalni zanétlivé odpovédi. Laboratorni
diagnostiku ztéZuje i leukocytdza, kterd je u hyperkortizolismu bézna
a nemusi byt zndmkou infekéniho onemocnént, fidit se pak musime
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dalsimi parametry, jako je Greaktivni protein a prokalcitonin. Kromé
béznych bakteridlnich infekci se u pacientl s CS setkdvdme s reaktivaci
tuberkuldzy, parazitdrnimi infekcemi a také infekcemi zpsobenymi
oportunnimi patogeny. Jsou popisovany napfiklad pfipady atypickych
pneumonii véetné pneumonii pneumocystovych.

Metabolické zmény provazejici nadbytek glukokortikoidl jsou
rovnéz komplexni. Kromé vyse uvedené obezity dochazi zejména
k poruse glukdzové tolerance az diabetes mellitus, které se vyskytuiji
u vice nez 50 % pacientl. Pokud bychom vsak po nich aktivné patrali
pomoci ordniho glukézového tolerancniho testu (oGTT), bylo by toto
¢islo pravdépodobné vyznamneé vyssi. Patogeneticky se uplatriuji pre-
devsim pfimé ucinky kortizolu. Pankreatické 3-bunky na svém povrchu
exprimuji glukokortikoidni receptory a bylo prokdzéno, ze glukokorti-
koidy vedou k jejich dysfunkci. Kratkodobé podévani glukokortikoidd
vede rovnéz ke snizenf inzulinotropniho Ucinku GLP-1 (glucagon-like
peptide-1). Hlavnim mechanismem rozvoje glukdzové intolerance a DM
u CS je glukokortikoidy indukovand inzulinova rezistence perifernich
tkani, zejména pak v jatrech, pficné pruhované svalové a tukové tkani. Ve
svalové a tukové tkani kortizol vede postreceptorovym mechanismem
k alteraci vech Ucinkd inzulinu. V jatrech dochdzi tc¢inkem glukokorti-
koidl ke zvyseni glukoneogeneze a glykogenolyzy, ve svalové a tukové
tkani dochazf ke snizeni vychytdvani a metabolismu glukdzy, v tukové
tkdni dochdzi navic ke zvysenilipolyzy a uvolfovani volnych mastnych
kyselin do obéhu. Kromé uvedenych Ucinkd kortizol moduluje expresi
a aktivitu nékterych adipokind, napf. adiponectinu, leptinu, resistinu
a apelinu a prostfednictvim nich rovnéz ovliviiuje inzulinovou senziti-
vitu. Aminokyseliny uvolfiované ve zvy3ené mife diky akcentovanému
katabolismu bilkovin jsou pouZivany k rovnéz zvysené glukoneogenezi.
Dalsi vyznamnou metabolickou poruchou je dyslipidemie. Popisované
zmeény lipidového profilu vsak nejsou jednotné. Hypercholesterolemie
je v publikacich udavand u 16-60 % pacient, hypertriacylglycerolemie
u 36-70 % pacientl. V pouze nékterych studiich se udava snizeny pomér
HDL-LDL cholesterolu (10).

O¢ni postizeni nenf obvykle v popredi klinického obrazu. S nad-
bytkem glukokortikoidd jsou vsak spojené tfi o¢ni pfiznaky. Zvyseni
nitroo¢niho tlaku, pfitomné az u jedné tretiny pacientd, které mlze
vést u disponovanych jedinc k manifestaci glaukomu, vznik zadnf
kapsuldrni katarakty a vzécné popisovany exoftalmus v ddsledku ret-
roorbitdIni depozice tuku.

Shrnutfi klinickych pfiznakd CS je uvedeno v tabulce 2.

Diagnostika a diferencialni diagnostika

Pokud na zakladé klinického obrazu vyslovime podezfeni na pfi-
tomnost CS, musi nasledovat bezodkladna laboratorni diagnostika.
Diagnosticky postup mizeme rozdélit do dvou fézi. Prvni je prikaz
autonomni nadprodukce kortizolu, tedy CS jako takového. V pfipadé
prikazu CS nésleduje druhd faze, tedy jeho etiologicka diferencidlni
diagnostika.

Prikaz autonomni nadprodukce kortizolu spociva v zakladni
triddé (pripadné tetradé) testd, z dexametazonového supresniho testu
s nizkou davkou dexametazonu (LDDST), vysetfeni no¢niho sérového
¢i plazmatického kortizolu, a vysetfeni vyluc¢ovani volného mocového
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Tab. 2. Klinické pfiznaky Cushingova syndromu

Casté a nespecifické ptiznaky v %

Casté a specifické ptiznaky v %

Recentnf vzestup hmotnosti, 70-95

Pletora, 70-90

Oligo- nebo amenorhea, 70-80
ArteridIni hypertenze, 60-90
Hirsutismus (Zzeny), 50-75
Poruchy spanku, cca 60
Dyslipidemie, 40-70

Snizené libido, 25-90
Kognitivni poruchy, prevalence
neznama

Mésicovity oblicej, < 90
Osteopenie, osteoporéza,
zlomeniny, < 80

Svalové slabost, 60-80

Méné casté a nespecifické
ptiznaky v %

Méné casté a specifické
ptiznaky v %

Nefrolitidza, < 50
Diabetes mellitus, cca 30
Ateroskleréza, cca 30
Akné, < 50

Byci Sfje, cca 50

Purpurové strie, < 50

Snadna tvorba modfin, cca 50
Ztenceni kize, cca 40

Ztréta vlasy, cca 30

Laboratorni abnormality

Leukocytdza s poklesem lymfocytl, eosinofild, monocytl a bazofill
Zvyseni glykemie a koncentrace inzulinu

Hypokalemie

Zvyseni koncentraci triacylglycerold a celkového cholesterolu

Zvyseni aktivity jaternich enzym(

Zmény nékterych parametrd koagulace (u ¢asti pacientd)

Hyperkalciurie, vzacnéji hypokalcemie, hypofosfatemie, zvyseni aktivity ALP

Upraveno dle: Reincke M. Fleseriu M. Cushing syndrome: a review. JAMA 2023;
330 (2): 170-180.

kortizolu za 24 hodin (UFC), nové je do uvedeného schématu zafazo-
vano vysetfeni no¢nf koncentrace kortizolu ve slinach.

Dexametazonovy supresni test s nizkou davkou dexameta-
zonu (LDDST), zkrdcend (overnight) varianta. Zkrdceny 1 mg LDDST
provadime tak, Ze pacientovi ve 23:00 hod. vecer poddme p. 0. 1 mg
dexametazonu a druhy den rédno v 08:00 provedeme odbeér krve na
stanoveni koncentrace kortizolu. Koncentrace pod 50 nmol/l s pfi-
blizné 95 % spolehlivosti vylucuje autonomni nadprodukci kortizolu.
Koncentrace nad 148 nmol/I svédci pro pravdépodobny CS. Hodnoty
50-148 nmol/I patfi do tzv. Sedé zény. LDDST, dvoudenni (dlouhd)
varianta patfi mezi testy druhé linie v diagnostice CS. M& mirné vy3si
senzitivitu a specificitu oproti zkrdcenému (overnight) testu. Pacientovi
podavame peroralné po dva dny 0,5 mg dexametazonu po 6 hodinach.
3. den testu v 08:00 hod. odebirdme krev na stanoveni koncentrace
kortizolu. Kritéria hodnocenf jsou stejna jako pro kratky LDDST, ale
senzitivita a specificita testu jsou mirné vyssi (11, 12, 13).

Vysetieni no¢niho kortizolu. U pacientd s CS je setfeny cirkadian-
ni rytmus sekrece kortizolu a nedochézi k poklesu jeho sekrece v noci.
VySetfen( je nutné provadét za hospitalizace. Den pfed odbérem je
pacientovi zavedena intravendzni kanyla a pacient by nemél byt upo-
zornén na to, ze mu bude v noci odebirdna krev. Odbér krve mé byt
proveden ve spanku ve 24:00 hod. z pfedem zavedené i. v. kanyly. Pokud
dojde k probuzeni, musi byt odbér proveden maximalné do 5 minut
po probuzeni, jinak je test nespolehlivy (dochézi jiz ke ,stresovému”
zvysen( sekrece kortizolu). CS Ize s vysokou spolehlivosti vyloucit pfi
poklesu no¢niho kortizolu pod 148 nmol/I. Existuji rizné doporucené
diskrimina¢ni hodnoty, se snizujici se diskriminacni hodnotou stoupd
senzitivita vzhledem k vylouceni CS, ale klesa specificita (stoupé pro-
cento falesné pozitivnich vysledkd) (11, 12, 13).
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Vysetieni vylu¢ovani volného mocového kortizolu (UFC).
ViySetteni se provadi z moce shirané pacientem po dobu 24 hodin
a vysledek se uvadi v nmol/24 hodin. V diagnostice CS se doporucuje
vychdzet nejméné ze dvou nezavislych stanoveni. U pacientd s CS je
UFC zvyseny vétsinou vice nez ¢tyfnasobné. Mirnéjsi zvyseni nachazime
u mirnych forem CS a u tzv. pseudo-Cushingova syndromu (11, 12, 13).

No¢ni koncentrace kortizolu ve slinach. Koncentrace kortizolu
ve slindch kopiruje cirkadidnni rytmus sekrece kortizolu, reflektuje
koncentrace volného kortizolu, a jejf reakce na riizné podnéty jako napr.
stres je mirnéjsi a opozdénéjsi oproti koncentracim v krvi. Diskriminacn{
hodnoty zavisi na pouzité metodé, pro nejvice validované enzymoimu-
noanalyzy a tandemovou hmotnostni spektrometrii plati, ze no¢nf
koncentrace kortizolu ve slindch pod 4 nmol/I svéd¢i proti a hodnoty
nad 9 nmol/I pro pfitomnost CS (14).

Diferencialni diagnostika Cushingova syndromu

Po prikazu CS stanovujeme plazmatické koncentrace ACTH nej-
méné dvakrat rdno nalac¢no. Suprimované plazmatické koncentrace
ACTH pod 5 pg/ml svéd¢i pro ACTH-independentni CS, koncentrace
nad 10 pg/ml (normélni nebo zvysené) svédci pro ACTH-dependentni
CS, pfi koncentracich ACTH 5-10 pg/ml vysetienf opakujeme, ve spor-
nych pfipadech doplfiujeme desmopressinovy test, ktery u ACTH-
dependentnich forem prokaze oplosténou reakci na stimulaci de-
smopressinem.

U ACTH-dependentniho CS pomoci dalsich testl rozlisujeme
hypofyzarni nadprodukci ACTH od ektopické nadprodukce ACTH.

Magneticka rezonance hypofyzy je vysetfenim prvni volby pfi
zobrazeni hypofyzy a protokoly specifické na zobrazeni mikroadenomd
hypofyzy jsou dnes schopné zobrazit jiz malé mikroadenomy o velikosti
pfiblizné od 2 mm.

Dexametazonovy supresni test s vysokou davkou dexameta-
zonu (HDDST) provadime obdobné, jako LDDST, ale podavame vyso-
kou davku dexametazonu, nej¢astéji 8 mg. U Cushingovy choroby ob-
vykle dochazf k supresi kortizolemie o vice nez 50 % vychozich hodnot,
u paraneoplastickych forem CS nikoliv. Nevyhodou testu je jeho nizkd
senzitivita i specificita a nékterymi autory neni proto doporucovan (11).

Desmopressinovy test je zaloZen na skute¢nosti, Ze desmopressin
v kortikotrofnich bunkdch hypofyzy stimuluje sekreci ACTH pomoci akti-
vace V3 receptor(l pro vazopresin, jejichz exprese je v burikach kortikot-
rofnich adenom zvysena. Po provedeni bazalnich odbérd krve na sta-
noveni plazmatického ACTH a nasledné aplikaci 10 ug desmopressinu
i. v. stanovujeme ACTH v krvi po 15 minutach po dobu 2 hodin po
aplikaci. Pro Cushingovu chorobu svéd¢i stimulace koncentraci ACTH
o vice nez 50 % vychozich hodnot po aplikaci desmopressinu. Pokud
k této stimulaci nedojde, svéd¢i to pro paraneoplasticky CS s vysokou
senzitivitou a specificitou. ParenterdIni pfipravek desmopressinu je u
nas t. ¢ k dispozici pouze na tzv. mimoradny dovoz.

Kortikoliberinovy (CRH) test je zaloZen na faktu, ze CRH stimuluje
v kortikotrofnich bunkach hypofyzy sekreci ACTH pomoci aktivace
receptoru pro CRH. Pi provadéni testu po bazélnich odbérech nésle-
duje aplikace 100 ug hrCRH i. v. a koncentrace ACTH stanovujeme po
15 minutach po dobu 2 hodin po aplikaci. Pro Cushingovu chorobu
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Obr. 1. Diagnostika a diferencidini diagnostika Cushingova syndromu
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Upraveno dle: Reincke M. Fleseriu M. Cushing syndrome: a review. JAMA 2023;330(2):170-180.

sveédci stimulace koncentraci ACTH o vice nez 35 % vychozich hodnot
po aplikaci kortikoliberinu. Pokud k této stimulaci nedojde, svédci to
pro paraneoplasticky CS s vysokou senzitivitou a specificitou. Test vsak
v soucasné dobé pro nedostupnost CRH neprovadime.

Katetrizace obou sinus petrosi inferiores (BIPSS) se simultanni-
mi odbéry krve ze sinus petrosus inferior (SPI) je nejspolehlivéjsi meto-
dou v dif. dg. ACTH-dependentnich forem CS. Po zavedenf katétr( do
obou SPI cestou vv. femorales a zavedenf periferni Zilni kanyly nasleduijf
odbéry krve na stanoveni koncentraci ACTH, které se provadi bazalné
(pred) adéle 2,55 a 10 minut po i. v. aplikaci 10 ug desmopressinu. Poté
se kalkuluje pomér koncentraci ACTH z SPI a z periferni krve a hodnoty
nad 2 bazalné a nad 3 po stimulaci svéd¢i pro centralni CS, mensi pomér
pro paraneoplasticky CS.

Hodnoceni testl a rozhodovaci proces. Soucésti diferencidlné
diagnostického postupu je i provedeni magnetické rezonance hypofyzy
(MR). Nejvice doporucovany postup je nasledujici: a) pokud zjistime na
MR hypofyzy jasny adenom o velikosti 6 mm a vice, klinicky obraz je
kompatibilni s Cushingovou chorobou a nejméné jeden z diagnostic-
kych dynamickych testl podporuje jeji diagndzu, je indikovano neu-
rochirurgické feseni hypofyzarniho adenomu, b) pokud na MR hypofyzy
neni zobrazitelny adenom hypofyzy a/nebo pro Cushingovu chorobu
nesvédcivysledky dynamickych testd, nebo kdyz klinicky obraz ¢i jiné
vySetfovaci metody svéd¢i pro pravdépodobny paraneoplasticky CS,
je indikovano provedeni BIPSS k urcenf etiologie nadprodukce ACTH.
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Pokud vysledek BIPSS svéd¢i pro hypofyzérni nadprodukci ACTH, je
indikovan neurochirurgicky vykon na hypofyze i pfi nepfitomnosti
adenomu na MR. Pokud vysledek BIPSS svedci pro ektopicky CS, je
indikovéno pétrani po ektopickém zdroji nadprodukce ACTH.

Po zjisténi ACTH-independentniho CS nasleduje CT ¢i MR vy-
Setfeni nadledvin, které mUze prokazat nasledujici situace: a) tumor
nadledviny na jedné strané a atroficka nadledvina kontralateral-
né, kdy tumor na jedné strané je kortizol produkujicim adenomem nebo
karcinomem a kontralaterdIni zdrava nadledvina je vétSinou mensi diky
zpétnovazebnému Utlumu osy HPA, b) bilateralni zvétseni nadledvin
nalézdme u ACTH-independentniho CS zfidka a mGze k nému dojit pfi
nasledujicich situacich: AIMAH (BIMAH), bilateralni kortizol produkujicf
tumory (adenomy, raritné karcinomy), na jedné strané kortizol produ-
kujici tumor (adenom nebo karcinom), na druhé strané afunkéni tumor
(vétsinou adenom; incidentalom), c) bilateralné malé nebo normalné
velké nadledviny, pokud vylou¢ime exogenni pfivod glukokortikoidd,
jedna se o raritni PPNAD.

Zjednoduseny algoritmus diagnostiky a diferencialni diagnostiky
CS je uveden na obrazku 1.

Lécba
Vzhledem k povaze CS, komplexnimu postizeni organismu a vy-

znamné zvysené morbidité a mortalité, je indikovana ¢asna a pokud

mozno etiologicky cilend |é¢ba. Obecné cile Ié¢by CS jsou nasledujici:
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normalizace hormonalnf aktivity, resp. produkce kortizolu, snizenf
morbidity a mortality pacientd, odstranéni etiologické priciny, norma-
lizace funkce osy hypotalamus-hypofyza-nadledviny a zabranéni ¢i
minimalizace rizika recidivy CS.

Lécba Cushingovy choroby

Metodou prvni volby v [é¢bé Cushingovy choroby je neurochirur-
gické odstranénitumoru (téméf vzdy adenomu) hypofyzy.V dnesni do-
bé se v naprosté vétsiné pifpadd provadi transsfenoidalnim pristupem
a mélo by byt provddéno na specializovaném pracovisti neurochirur-
gem specializovanym na tuto problematiku. V pfipadé mikroadenom?
je kurativita primooperaci ve specializovanych centrech udavana na
80-90 %, u makroadenom( je to pfiblizné pouze 50 % (15). U reoperaci
jejich Uspésnost ve smyslu kurability vykonu vyrazné klesa s poctem
operacfi. Pro posouzeni Uspésnosti vykonu je doporucovano a pouzi-
vano nékolik postupl. Nejvice pouzivanym postupem je stanoveni
rannf kortizolémie po 24 hod. vynechéni substituce hydrokortisonem,
provedené nékolik dnl po operaci (obvykle 3.-5. den). Velmi nizké
koncentrace kortizolu, obvykle pod 30 nmol/l svéd¢&i pro kurativni
vykon (16).

Po nelspésné primooperaci je mozné pfistoupit k reoperaci nebo
klé¢bé radia¢ni.V soucasné dobé preferujeme stereotaktickou radiochi-
rurgickou lé¢bu za pourziti Leksellova gamanoze, pfipadné cyberknife.
V ojedinélych pifpadech mizeme stereotaktickou radiochirurgickou
lé¢bu pouzit i jako primarni terapii u pacientd, ktefi neurochirurgicky
vykon odmitnou nebo je pro né vysoce rizikovy. V tom pfipadé je ale
nutné pocitat s tim, Ze do doby normalizace (medidn 2-3 roky) bude
nutné hormondlnf aktivitu kontrolovat medikamentozni [é¢bou (17).
Pokud neni mozné pouziti radiochirurgické Ié¢by, je alternativou pou-
Zitl konformni frakcionované radioterapie a v indikovanych pfipadech
i protonové lécby.

Lécba nadledvinovych forem Cushingova
syndromu

V 1é¢bé nadledvinovych pficin CS je metodou prvni volby |é¢ba
chirurgickd, provedeni adrenalektomie. U adenomi ktiry nadledvin
se jednad prakticky ve 100 % o kurativnivykon.V sou¢asné dobé se tyto
operace provadeji v naprosté vétsiné laparoskopickou, respektive mini-
malné invazivni technikou, kterd vyrazné sniZila perioperacni morbiditu
a mortalitu a zkrétila dobu rekonvalescence.

Terapie karcinomu nadledviny se fidi predevsim stadiem one-
mocnéni. V 1. a Il. stadiu onemocnénf je indikovana chirurgicka Iécba,
tedy optimélné odstranéni ¢i tzv. debulking tumoru, pfipadné odstra-
néni resekabilnich metastdz. Medikamentdzni 1é¢ba karcinomu kary
nadledviny je dnes doménou onkologie. Zakladnim |ékem je mitotan
(0, p, DDD), ktery se pouZziva v monoterapii, nebo je soucasti kombinacnf
protinddorové terapie. Mitotan kromé svého cytotoxického efektu na
bunky kiry nadledviny je téZ inhibitorem steroidogeneze, a pfispiva tak
ke sniZzeni nadprodukce kortizolu. Nejvice pouzivanymi kombinacemi
jsou mitotan + streptozotocin, mitotan + cisplatina + etoposid + do-
xorubicin, nebo gemcitabin + paclitaxel. Jako perspektivn{ se jevi
pouziti inhibitord angiogeneze (anti-VEGF; bevacizumab), blokator(
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EGF receptoru (cetuximab), inhibitor( tyrozinkindzové aktivity EGF
receptoru (erlotimib) (18, 19).

PBMAH by bylo v pfipadé Uspésné identifikace aberantnich recep-
torl mozno |é¢it medikamentdzné pfislusnym blokatorem/inhibito-
rem. Pokud pfislusny typ receptoru neidentifikujeme, tak je ve vétsiné
pfipadl indikovéna bilaterdini adrenalektomie s nutnosti nasledné
dozivotni substituce hypokortikalismu. Jeji alternativou by byla dlou-
hodoba medikamentdzni lé¢ba inhibitory steroidogeneze, kterd je ale
dlouhodobé obtizna.

PPNAD je indikacf k provedent bilaterdlnf adrenalektomie s nutnostf
dozivotni substituce hypokortikalismu.

Lécba ektopického ACTH syndromu

Strategie a lé¢ba ektopického ACTH syndromu je specifickd podle
toho, ktery konkrétni tumor je za nadprodukci ACTH zodpovédny.
U naprosté vétsiny takovych tumord je metodou prvni volby chirurgicka
|é¢ba, snaha o jejich odstranéni. Pfi rezidudinim onemocnéni mlze
byt indikovana specifickd protinddorové chemoterapie, radioterapie,
u neuroendokrinnich ACTH produkujicich tumorU je indikovana Ié¢ba
somatostatinovymi analogy nebo cilend terapie radioaktivné zna-
¢enymi analogy somatostatinu (20, 21). V pfipadé trvani hormonaln{
aktivity procesu je nutnd soucasnd medikamentozni é¢ba ke snizenf
produkce ACTH, respektive kortizolu. Management CS je schematicky
uveden na obréazku 2.

Medikamentozni lécba Cushingova syndromu
Medikamentéznilé¢bu pouzivame ve viech situacich, kdy je nutné
normalizovat, respektive snizovat hormonainf aktivitu onemocnéni
a délime ji podle mista, na kterém zasahuje, na Ié¢bu neuromodulac¢ni,
adrenolytickou a lé¢bu antagonisty glukokortikoidnich receptord.

Neuromodulacni lécba

Pomoci neuromodulacnilécby ovliviiujeme rdznymi mechanismy na
neuroendokrinologické (hypotalamo-hypofyzarni) trovni sekreci ACTH.

Agonisté dopaminu. V soucasnosti v indikaci lé¢by Cushingovy
nemoci preferencné pouzivame kabergolin, ktery je Ucinnéjsi nez
ostatni agonisté dopaminu a je provédzen mensim vyskytem nezadou-
cich G¢inkd. Podle nékterych recentnich studif je kabergolin schopen
normalizovat vylu¢ovéani volného mocového kortizolu (UFC) az u 36 %
pacientd s Cushingovou nemoci, snizit az u 75 % pacientl. Rozmezi
pouzivanych davek je 1-6 mg tydné. K nezddoucim ucinklim patff:
nauzea, ortostatickd hypotenze, bolesti hlavy, kongesce nosnf sliznice,
halucinace ¢ivzacné i kompulzivnijednani. Je nutno zminit teoretickou
moznost poskozeni chlopenniho aparétu pfi dlouhodobém pouziti
vysokych davek kabergolinu (22).

Analoga somatostatinu. ACTH produkujici adenomy hypofyzy vsak
exprimuji preferencné 5. podtyp somatostatinového receptoru, proto lé¢ba
lanreotidem a oktreotidem u naprosté vétsiny pacientd s Cushingovou
nemoci selhdva a je potfebné pouziti multiligandového analogu soma-
tostatinu pasireotidu, ktery ma nejvyssi afinitu pravé k 5. podtypu. Pri
léCbé se vyskytovaly nezadouci Ucinky spolecné pro somatostatinova
analoga (cholecystolithiasa, bolesti bricha, prljem, nauzea, zvraceni, slabost,
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Obr. 2. Lécba Cushingova syndromu
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Upraveno dle: Reincke M. Fleseriu M. Cushing syndrome: a review. JAMA 2023;330(2):170-180.

Unavnost, hypotenze, vertigo, bolesti hlavy, elevace jaternich testd) a navic
specificky vyskyt hyperglykemie, poruchy glukézové tolerance a ke vzniku
nebo zhorseni diabetes mellitus (23). | pfes uvedené nezadouci Ucinky
je nejucinngjsim neuromodulacnim lékem v 1é¢bé Cushingovy nemoci.
Pouzivdme lékovou formu s prodlouzenym uvolhovanim ve stoupajici
davce 10-40 mg aplikované ve 4tydennich intervalech. Je schopen v mo-
noterapii normalizovat hormondlni aktivitu u vice nez 40 % pacient(.

Adrenolyticka lécba

Adrenolytickd é¢ba je primédrné zamérena na bunky kiry nadledvin
a inhibici adrendIni steroidogeneze. | pres nékteré pokroky v poslednf
dobé stale zUstavé zékladem medikamentozni1écby CS réizné etiologie.

Ketokonazol je antimykotikum, které rovnéz inhibuje v kire na-
dledvin syntézu sexudlnich steroidU a kortizolu mechanismem inhibice
17a-hydroxylazy, C17-20 lyazy a syntézy cholesterolu. M& pomaly ndstup
Ucinku. Za¢indme déavkou 400 mg dennég, Gc¢inné davky se pohybuijf
v rozmezi 600-1200 mg denné, podavanych rozdélené ve 2-3 déavkach.
V takto vysokych davkach ma fadu neZzadoucich ucinkd, zejména gast-
rointestindlnich (nauzea, zvraceni), koznich (ras, alopecie). Nejzavaznéjsi
je hepatotoxicita, vzacné mlze dochézet i k zdvaznému postizeni jater
charakteru hepatodystrofie s akutnim jaternim selhdnim (24). Jsou nutné
laboratorni kontroly jaternich parametr(. Inhibici syntézy androgend
Ize vyuzit u Zen, naopak u muzl mize podavani ketokonazolu vést

k poklesu libida a ke vzniku gynekomastie. Pro optimalni vstfebavani je

VNITRNI LEKARSTVI / Vnitf Lék. 2026;72(6):402-411 /

nutnd pritomnost kyselého prostfedi v zaludku, i¢innost ketokonazolu
je proto vyznamné snizena u pacientd s achlorhydrii. Nastup Ucinku
ketokonazolu trva nékolik tydnl. Nynf je ve 3. fazi klinického zkousent
non-racemicka forma ketokonazolu (COR-003), u které je pfedpo-
klddana vyssi inhibice steroidogenezy a snizena hepatotoxicita (25).
Metyrapon je inhibitor 113-hydroxylazy s rychlym nastupem
Ucinku. Lé¢bu zahajujeme davkou 750 mg denné a podle ucinnosti
ji titrujeme az do davky 3-8 g denné rozdélené do 4 dennich déavek
(26). Nezddouci Ucinky nejsou &asté, nicméné zejména pfi podavani
vysokych davek se mize objevit nechutenstvi, nauzea, zvraceni, bo-
lesti bficha, elevace jaternich enzymd, u Zen se v disledku vzestupu
koncentraci androgent mUze objevit hirsutismus a akné.
Osilodrostat je novym inhibitorem 113-hydroxylazy, ktery ma
v porovnani s metyraponem vyssi i¢innost a delsi polocas. Pouzivéame
ho v davkach 2-60 mg denné p. o, v 1-2 dennich davkach. Je scho-
pen normalizovat sekreci kortizolu v 77-83 % pripadU. Osilodrostat je
obecné dobre tolerovany. Nejcastéjsimi hlasenymi nezadoucimi ucinky
byly adrendIni insuficience, Unava, nauzea, bolest hlavy a zvraceni.
Nejzavaznéjsim nezadoucim Uc¢inkem je adrenalni insuficience (27, 28).
Mitotan (o, p, DDD; orto, para, dichloro, difenyl, dichloro etan) snizu-
je syntézu kortizolu mechanizmem blokady SCC (side-chain cleavage),
3B-hydroxysteroidni dehydrogendzy, 113-hydroxylazy a aldosteronu
mechanizmem blokady aldosteronsyntazy. Nastup Ucinku je pomaly,
ale pUsobenf je protrahované se supresi funkce kdry nadledvin az
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Tab. 3. Prehled medikamentézni lécby Cushingova syndromu

Lék Mechanismus pusobeni Doporucena davka Ucinnost

Ketokonazol Inhibice CYP11A1, CYP17A1, CYP11B1, CYP11B2 1000-1200 mg denné p. o. Normalizace UFC v 50-66 %

Levoketokonazol | Inhibice steroidogeneze 300-1200 mg denné p. o. Normalizace UFC v 50-81 %

Metyrapon Inhibice CYP11B1 a CYP11B2 600-6000 mg denné p. o. Normalizace UFC ve 42-47 %

Osilodrostat Inhibice CYP11B1 a CYP11B2 2-60 mg denné p. o. Normalizace UFCv 77-83 %

Etomidat Inhibice CYP11A1, CYP17A1, CYP11B1 0,1 mg/kg/hod. (i. v.), nedostatek dat

Mitotan Inhibice steroidogeneze 500-4000 mg denné p. o. Normalizace UFCv 72 %

Pasireotid Antagonista SSTR (s afinitou k SSTR5) 1,2-1,8 mg dennés. c. Normalizace UFC v 15-26 %

Pasireotid (LAR) | Antagonista SSTR (s afinitou k SSTR5) 10-40 mg po 4 tydnech i. m. Normalizace UFC ve 41-42 %

Kabergolin Agonista D2 receptoru pro dopamin 0,1-7 mg tydné p. o. Normalizace UFC ve 40 %

Mifepriston Kompetitivni antagonista glukokortikoidniho receptoru | 300-1200 mg denné Zlepseni glykemie v 60 %
Zlepseni celkové klinické odpovedi
v 88 %

Relakorilant

Upraveno dle: Araujo-Castro M, Lamas C, Nowak E, et al. Update and practical recommendations for the use of medical treatment for Cushing syndrome. Endocr Rev.

2026;47:301-328.

nékolik mésicl po vysazeni |é¢by. Lécbu v pfipadé karcinomu kdry
nadledvin obvykle za¢indme davkami 1-1,5 g denné a davku postupné
zvysujeme podle efektu na steroidogenezu a nezddoucich ucinka,
respektive tolerance, az do davky 6-10 g denné. Nutné je monitorovat
koncentraci mitotanu v krvi, za terapeutické rozmezi jsou povazovany
koncentrace 14-20 mg/I. Pfi Ié¢bé mitotanem je tfeba pocitat s cetnymi
nezadoucimi Ucinky, pfedeviim s nechutenstvim, nauzeou, zvracenim,
rasem, vertigem, apatif, ataxif, poruchami artikulace a koncentrace (29).
Laboratorné mze dochézet k elevaci jaternich enzym(, hypercholes-
terolemii, prodlouzeni krvacivosti. V indikaci inhibice steroidogeneze
mitotan pouzivdme zfidka a pokud jsme nuceni ho pouzit, pak poda-
vame obvykle nizs{ davky nez pfi lé¢bé adenokortikdlniho karcinomu.

Etomidat je celkové anestetikum, chemicky derivat imidazolu, ktery
inhibuje steroidogenezu mechanismem inhibice 113-hydroxylazy, 17-hyd-
roxyldzy a v mensi mife C 17-20 lydzy a SCC. V indikaci inhibice steroidoge-
nezy je podavan v ,neanestetickych” davkach 1,6-4,2 mg/hod.i.v.V téchto
davkéch je Ucinnym inhibitorem steroidogenezy, s rychlym nastupem
ucinku, jehoz nevyhodou je nutnost parenteraini aplikace. Vhodné je jeho
pouZiti u tézkych pifpadd v podminkach jednotky intenzivni péce (30).

Dalsi adrenolyticky pasobici léky, které nejsou bézné pouzivany
pro nizkou Ucinnost, jsou napfiklad aminoglutethimid a trilostan.

Blokatory glukokortikoidniho receptoru

Vklinické praxi byl zkousen a v nékterych zemich je k Ié¢bé CS registrovan
antagonista glukokortikoidnich a progesteronovych receptort mifepriston.
Jeho podénivede kzablokovani glukokortikoidniho receptoru a zvyseni pro-
dukce CRH, ACTH a kortizolu. Nevyhodou lé¢by mifepristonem je nemoznost
jejfho spolehlivého laboratorniho monitorovani. Nové je zkousen selektivni
antagonista glukokortikoidniho receptoru relakorilant. Nevyhodou je opét

nemoznost spolehlivého laboratorniho monitorovani lécby.
Kombinacni lécba

V medikamentozn{ 1é¢bé casto pouzivdme kombinaci nékolika latek.
Kombinacnf lé¢ba ndm v fadé piipadld umozni snizeni davek jednotli-

vych 1ékd a tim snizenf frekvence nezddoucich Gcinkd za sou¢asného
zvyseni U¢innosti lé¢by (31).
Moznosti medikamentézni 1é¢by CS jsou uvedeny v tabulce 3.

Bilateralni adrenalektomie

U pacientd s CS a s trvajici hormonalni aktivitou nefesitelnou vyse
uvedenymi zplsoby mame k dispozici provedent bilaterdinf adrena-
lektomie jako definitivniho feseni hyperkortizolismu. BilaterdIni adre-
nalektomii jsme dnes nuceni indikovat jen vyjimecné. Jeji vyhodou
je rychlé a definitivni feseni hyperkortizolismu (ne vsak etiologické),
nevyhodami jsou nutnost dozivotni substituce hypokortikalismu
a v pfipadé Cushingovy choroby nebezpeci rozvoje Nelsonova syn-
dromu. Jako Nelsondv syndrom oznacujeme rychly a ¢asto agresivni
rast ACTH produkujiciho tumoru hypofyzy po provedeni bilaterainf
adrenalektomie.

Lécba komorbidit

Vzhledem k zavaznosti postizenf je nutné kromé lécby CS samot-
ného rovnéz aktivni vyhledavéni, aktivni1é¢ba a tésna kontrola viech
komorbidit a doprovodnych poruch, zejména arteridini hypertenze,
diabetes mellitus, dyslipidemie a rovnéz |é¢ba glukokortikoidy in-
dukovaného kostniho postizeni. O pacienty s aktivnim CS, i po jeho
vyléceni, je nutné pecovat jako o pacienty ve vysokém kardiovasku-
larnfm riziku a snaZzit se o dosazenf pfislusnych cilovych hodnot séro-
vych lipoproteint (celkovy cholesterol < 5 mmol/I, LDL cholesterol <
2,5 mmol/l, triacylglyceroly pod 1,7 mmol/l), normalizaci arteridIniho
krevniho tlaku a tésnou kontrolu diabetes mellitus, pokud je pfito-
men. Z hlediska kostniho postizeni poddvéme standardné preparaty
vitaminu D a kalcia, u tézsich a komplikovanych forem pfislusné dalsf
|écebné modality.

Dalezitd a v soucasné dobé extenzivné diskutovana je prevence
tromboembolickych komplikaci u pacientd s aktivnim CS, perioperacné
a pooperacné. Konkrétni doporuceni ohledné davky a doby poope-
ra¢niho podavani antikoagulancii zatim nejsou zcela konsenzualni.

PROHLASENI AUTORU: Prohlaseni o ptivodnosti: Publikace byla zpracovana s vyuzitim uvedené literatury a nebyla publikovéna ani zasldna k recenznimu
fizeni do jiného média. Stfet zajma: Zadny. Financovani: Ne. Registrace v databazich: N/A. Projednani etickou komisi: N/A.
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