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Cushingtiv syndrom: soucasny pohled

Obr. 2. Lé¢ba Cushingova syndromu
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Pravidelné kontroly klinické, laboratorni,

zobrazovaci vysettfeni

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 hormondalni aktivitu u vice nez 40 % pacientd.

Adrenolyticka lécba

Adrenolytickd é¢ba je primédrné zamérena na bunky kiry nadledvin
a inhibici adrendIni steroidogeneze. | pres nékteré pokroky v poslednf
dobé stale zUstava zékladem medikamentoznf1écby CS rdizné etiologie.

Ketokonazol je antimykotikum, které rovnéz inhibuje v kdre 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 selhanim (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
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nutnd pritomnost kyselého prostredi 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 dsledku 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 % pfipadU. 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 pUsobent je protrahované se supresi funkce kdry nadledvin az
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