KAZUISTIKA

Oc¢ni manifestace u pituitarni apoplexie —

kazuistika

Ocular Manifestation in Pituitary Apoplexy — a Case Report

Souhrn

Pituitarni apoplexie (PA) je vzacné onemocnéni, které vznika pfi akutnim krvéceni do hypofyzy.
Jedna se o stav potencidlné ohrozujici zivot a projevujici se rtznou neurologickou, endokri-
nologickou a neurooftalmologickou symptomatikou. Autofi prezentuji v kazuistickém sdélenf
pripad hypofyzarni apoplexie u 53letého muze, kdy jednim z prvnich pfiznakd byla rychle se
rozvijejici paréza zevnich o¢nich svall, spojena s nahle vzniklou diplopii, cefaleou a poruchou
védomi. Cilem sdéleni bylo poukazat na problémy diagnostiky tohoto zavazného stavu, ktery
se svym rychlym nastupem a symptomatikou podobal subarachnoidealnimu krvaceni z moz-

kové vyduté, a dale zjistit stav po 1,5ro¢nim sledovani.

Abstract

Pituitary apoplexy (PA) is a rare illness that arises upon acute bleeding into the hypophysis.
This is a condition that is potentially life-threatening and is accompanied by various forms of
neurological, endocrinological and neuroophtalmological symptoms. In the report the authors
present a case of pituitary apoplexy in a 53-year-old male; one of his first symptoms was
quickly developing paresis of the extraocular muscles accompanied by sudden development
of diplopia, cephalalgy and disturbance of consciousness. The aim of this presentation was to
demonstrate the problems associated with diagnosing this serious condition, which resembles
subarachnoidal bleeding from a cerebral aneurysm due to its rapid onset and symptoms. An-
other aim was to examine the condition following one and a half year of monitoring.
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Uvod

Pituitarni apoplexie (PA) je neobvykla kli-
nickd jednotka s neurologickou a neuroof-
talmologickou symptomatikou, ktera
vznika pfi akutnim krvaceni do pituitarniho
adenomu [1]. Jako pficina tohoto stavu se
uddava lécba antikoagula¢nimi preparaty,
ischemie pfi vazospazmech, pouziti stimu-
la¢nich testd pfi vysetfovani funkce ade-
nohypofyzy nebo se objevi i po operacich
mimo centralni nervovy systém, jako jsou
aortokorondrni bypass [2], ale i po zdan-
livé nendro¢nych operacich, jako cholecys-
tektomie nebo po operaci velkych kloubd.
Dale jsou popisovany pripady vzniku PA
i pfi terapii dopaminergnimi agonisty
nebo pfi kombinované chemoterapii pro
jiné nadorové onemocnéni [3]. Mezi pre-
disponuijici faktory patfi také Urazy hlavy,
téhotenstvi nebo ozafovani. Za pficinu
apoplexie se povaZzuje torze hypofyzarni
stopky spolu s cévami zpUsobena supra-
selarni propagaci nadoru; postizeny byvaiji
hlavné makroadenomy. Ve 2-10 % pfi-
padl se vyskytuje jako komplikace operaci
nadoru v této lokalizaci. Obvykle se jedna
o apoplexii do hypofyzarniho adenomu,
ktery byl dosud klinicky némy, ale muze
jit i o hemoragii do zdravé hypofyzy, jako
napf. po porodu spojeném obvykle s vétsi
ztratou krve, kdy se manifestuje jako tzv.
Sheehandv syndrom. Krvaceni mlze byt
jen drobné a pak se diagnostikuje ¢asto az
béhem operac¢niho vykonu, ale mdze byt
i masivni, provazené bouflivymi priznaky
a sekundarni addisonskou krizi. Krvaceni
pfi hypofyzarni apoplexii se projevi ndhlou
bolesti hlavy, alteraci celkového stavu, zra-
kovymi symptomy a hormondlini dysfunkci.
Bolest hlavy je nahla a krutd, je vyvolana
drézdénim meningedlnich vétvi trigeminu
v oblasti tureckého sedla a casto je do-
provazena zvracenim. Tyto symptomy nuti
myslet predevsim na subarachnoidedlni
krvaceni z intrakranidlniho aneuryzmatu
a vynucuji akutni diagnostické kroky, pro-
toze krvacejici aneuryzma, stejné jako
tézka hypofyzarni apoplexie bezprostfedné
ohrozuji zivot nemocného, pficem? terapie
je diametralné odlisna. Zrakové symptomy
zahrnuji oboustranné zhorseni zrakové os-
trosti (ZO) a defekty zorného pole (ZP) pri
expanzi nadoru do chiazmatu, optického
traktu nebo optického nervu. Vypady v ZP
se projevuji klasickou bitemporalni horni
kvadrantovou hemianopsii, opticky trakt
je postizen méné casto, komprese zra-
kového nervu je vzéacna. Obrny okohyb-

nych nervl spojené s akutné vzniklou di-
plopii jsou dusledkem komprese nervi
v kaverndznim sinu pfi vzestupu tlaku vli-
vem nahle zvy3eného intraselarniho ob-
vého nervu (n. lll), méné casta je alterace
¢tvrtého hlavového nervu (n. IV), vzacné je
postizen nervus abducens (n.VI). MGze byt
utlacovdna i prvni vétev patého hlavového
nervu (n. V/1) s hypestezii v dané oblasti
nebo naopak pfi jeho drazdéni vznika ob-
licejova bolest. Dale se muZe objevit Hor-
nerQiv syndrom z poskozeni sympatickych
vldken v oblasti kavernézniho sinu. Me-
ningizmus se projevuje v dusledku prosa-
kovani krve a nekrotickych tkani do sub-
arachnoidedlniho prostoru. Destrukce
zbyvajici zdravé ¢asti adenohypofyzy zpu-
sobi endokrinologicky deficit, pfi zasazeni
hypotalamu se mdze objevit porucha ter-
malni regulace, mineralni rozvrat nebo
diabetes insipidus. Likvorovy tlak je zvy-
seny, typicka je pleocytdza, zvyseny pocet
krvinek a xantochromie.

Diagndzu hypofyzarni apoplexie stanovi
predevsim pocitacova tomografie (CT)
nebo vysetfeni magnetickou rezonanci
(MR). Ta md v porovnani s CT vy33i citlivost
a pfitom je soucasné schopna prokdzat
nebo vyloucit pfipadné aneuryzma. Zaro-
veri je nutno provést laboratorni vysetrent.
Zahrnuje zjisténi hladiny elektrolytd, glu-
kézy a také hladinu hormond predniho
laloku hypofyzy v krvi, protoze byva pa-
tologicky sniZzena pro poruchu hypota-
lamo-hypofyzérni osy. Nejc¢astéjsim histo-
logickym nalezem je hemoragicka nekréza
nadoru hypofyzy. V pfipadech, kdy je
objem krvaceni maly, je nalezena posthe-
moragickd pseudocysta.

Pacienta s apoplexii hypofyzy je nutné
nejprve stabilizovat vysokymi davkami
kortikosteroidd, kontinudlné monitoro-
vat hladinu elekrolytl a glukézy. V dal-
$im prabéhu je nékdy indikovan i chirur-
gicky zakrok, predevsim pfi nastupujicich
okohybnych ¢i zrakovych poruchach a pfi
tlaku na spodinu treti komory. V nasledné
péci je dulezité sledovani metabolického
stavu, hormondlnich hladin a zrakovych
funkci. Prognosticky se jednd o vazny,
Zivot ohrozujici stav.

Kazuistika

53lety muz s tydenni anamnézou neurcitych
obtiZi je hospitalizovan od 10. 4. 2007 pro
krutou bolest hlavy s nauzeou a Upor-
nym zvracenim na Neurologické klinice Fa-

Obr. 1. Magneticka rezonance.

T1 vaZzeny obraz, korondrnf fez po kon-
trastu pred operaci. PIna Sipka ukazuje na
prokrvaceny adenom, teckovana na zved-
nuté chiazma. Na pravé strané je patrno $i-
feni do kavernézniho sinu.

kultni nemocnice Hradec Kralové (FN HK).
Provedené CT mozku (12. 4. 2007) proka-
zuje supraselarni proces podezrely z ade-
nomu hypofyzy. Nésledujici den je vy3etien
na ocni klinice pro ¢aste¢ny pokles horniho
vicka vpravo a nahle vzniklé dvojité vidéni.
Pacient je v téZkém celkovém stavu, s krutou
bolesti hlavy lokalizovanou retroorbitalné,
S nauzeou a zvracenim, letargif, zavratémi.
Soucasné pfitomna masivni meningealni
symptomatika nevylucuje moznost krvaceni
z intrakranidlniho aneuryzmatu.

Oc¢ni vysetieni

Na pravém oku (OP) je patrna semiptoza
horniho vicka zasahujici az do dolnf tfetiny
zornice a mirna protruze pravého bulbu
(Hertl: 22/114/18). Bulbus je zcela nepo-
hyblivy pfi pohledu vpravo, vpravo nahoru
a vpravo doll, omezené pohyblivy na-
horu, dolt a vlevo. Zevni o¢ni segment je
bez patologického nalezu, ndpadna je Si-
rokd, nereagujici zornice. Bilaterdlné jsou
lomna prostredi ¢ird, na o¢nim pozadi je
fyziologicky nélez. Zrakové funkce vcetné
vizu a zorného pole jsou oboustranné nor-
malni. Nélez je uzavfen jako kompletni
paréza n. VI a parcialni paréza n. lll vpravo.
Na zakladé vysledkl ocniho vysetfeni
je k upfesnéni diagnézy provedena MR
(14. 4. 2007), kterd prokazuje makroade-
nom hypofyzy prominujici supraselarné,
nadzvedavajici chiazma a Sitici se do ka-
vernézniho sinu vpravo, kde ponékud
odtlacuje karotidu laterdIné. Svou dolni
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Obr. 2. Obraz totalni oftalmoplegie a lehké protruze vpravo jeden tyden po resekci tumoru.

¢asti se vyklenuje zejména vUci pravé ¢asti
sfenoidedlniho sinusu. Centrdini ¢ast ade-
nomu je regresivné zménéna (obr. 1). Je
patrna urcitd protruze pravého ocniho
bulbu, v. s. v souvislosti se stdzou v du-
sledku Sitfeni expanze do oblasti kaver-
nézniho sinu vpravo. Nasledné je pacient
akutné prelozen na Neurochirurgickou kli-
niku FN HK. Bolesti hlavy ustupuji, o¢ni
nélez se neméni, z celkovych pfiznakd je
v popredi Unavnost, z laboratornich nélez{
tézka hyponatremie (116 mmol/l) a hla-
dina kortizolu v séru je snizena (18 nmol/l).
Pacient je okamzité lécen vysokymi ddv-
kami kortikosteroidd, déle je predope-
racné a pooperacné monitorovana hla-
dina glukézy a minerdld, které se upravuji
k normélnim hodnotam (tab. 1).

19. 4. 2007 je provedena transnazalni
resekce supraseldrniho cystického tumoru
hypofyzy; histologicky se jednd o gonado-
tropni adenom s nekrézou starsiho data,
kterd je superponovana cerstvou hemoragif
do tumoru.

Kontrolni MR provedend tyden po ope-
raci ukazuje podstatnou regresi tumoru,
vymizela cysticka slozka expanze a supra-
selarni propagace, zbytek solidniho tu-
moru se propaguje paraseldrné vpravo.

Po operaci nalézame Uplnou ptézu hor-
niho vicka vpravo, pfi pasivnim otevienf
oc¢ni Stérbiny je pravy bulbus zcela nepo-
hyblivy a pacient udavé diplopii ve viech
pohledovych smérech (obr. 2). Protruze
pravého bulbu je stejného rozsahu jako
predoperacné, zornice Sirsi, nereaguje na
osvit. Kornedini reflex je bilateralné vy-
bavny. Vizus, zorné pole i nitroo¢ni nalez
jsou oboustranné v mezich normy. Jednd
se o kompletni oftalmoplegii vpravo. Neu-
rologické vysetfeni neprokazuje znédmky
paréz nebo poruchy ¢iti na koncetinach.
Nemocny je propustén do domaciho oset-
feni s celkovou lé¢bou: Prednison 5mg
(1-1-0), Simvacard 20mg (0-0-1), Ulcosan
150mg (1-0-1). V nasledné péci je moni-
torovan metabolicky status (glykemie, mi-
nerdly, urea a kreatinin). Pfi kontrolnim

Obr. 4. Magneticka rezonance.

T1 vaZeny obraz, koronarni fez nativné po
operaci. PIna Sipka ukazuje na oblast pu-
vodniho adenomu, kde je zfejma smiSena
denzita krve, pooperac¢niho detritu a uza-
véru spodiny sedla fascii. Teckovana Sipka
ukazuje na uvolnéné chiazma.
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Tab. 1. Zmény hladiny hypofyzarnich hormon(, predoperacné a v pooperac-
nim prabéhu: tyreotropni hormon (TSH), tyroxin (T4), trijodtyronin (T3), foli-
kulostimulujici hormon (FSH), luteotropni hormon (LH).

Hladiny hormonu

predoperacni pooperacni pooperacni meze

1 tyden 3 mésice norma

TSH 0,03 mlU/I 1,157 mlU/I 0,723 miu/l (0,15-5)
T4 7,97 pmol/l 10,63 pmol/l 14,60 pmol/l (11-25)
T3 3,598 pmol/l 3,38 pmol/l 4,30 pmol/l (2,5-5,8)
LH 0,64 U/l 2,90 U/l 2,20 U/ (0,7-7,8)
FSH 2,46 U/l 4,35 U/l 4,50 U/l (1,1-9,4)

ocnim vysetfeni po tfech tydnech zjistu-
jeme, Ze oc¢ni nélez se postupné upravuje,
jak ukazuje obr. 3, jen pravé oko vice slzi.
Oc¢ni stérbiny jsou jiz stejné Siroké, bulby
v paralelnim postaveni, zlstava nepatrna
protruze vpravo, bulby jsou volné pohyb-
livé, pouze pfi pohledu vpravo nahoru
v krajni poloze pretrvava diplopie. Na OP je
diagnostikovana snizena citlivost rohovky

s drobnymi teckovitymi defekty epitelu ro-
hovky v dolni poloving, zornice zUstava
Sirsi, reagujici jiz ¢aste¢né na osvit. Stav
uzavirdme jako neuroparalytickou kerato-
patii pravého oka a je doporucena substi-
tuce umélymi slzami. Neurologické vyset-
feni prokazuje pouze lehkou nejistotu pfi
chlzi o 3irsi bazi s titubaci pfi chizi se za-
vienyma ocima.

Obr. 3. O¢ni motilita tfi tydny pooperacné — mirné omezeni jen pfi pohledu vpravo nahoru.

PFi poslednim kontrolnim vysetfeni MR
(9. 9. 2008) pretrvava reziduum makroade-
nomu hypofyzy intraselarné v pravé polo-
viné selly a paraseldrné vpravo, velikosti
17 x 11 mm, staciondrni velikosti (obr. 4).
Infundibulum je mirné odtlaceno doleva,
supraselarni prostory jsou volné. Endokri-
nologické vysetfeni neprokazuje klinické
znamky hypopituitarizmu, z testu na kor-
tikotropni osu je zfejmé, Ze neni nutna
substituce kortikoidy, pouze se jedna
o parciadlni gonadotropni insuficienci, pro
kterou je nasazen Undestor 40mg tbl
(1-0-1). Nemocny je nyni v dobrém klinic-
kém stavu, pravidelné je sledovan na ocni,
neurochirurgické, neurologické a endokri-
nologické klinice.

Diskuze

Pituitarni apoplexie je ne pfilis casté one-
mocnéni u dospélych. Jednd se o akutni
stav, potencialné ohroZuijici Zivot s velkou
variabilitou klinické prezentace. Prvni pfi-
pad popsal Bailey v roce 1898 [4], ndzev
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.pituitary apoplexy” vsak pochazi od
Broughama z roku 1950 [5]. Vaphiades
[6] udava, Ze se vyskytuje asi u 1,5-27,7 %
pacientd s hypofyzarnim adenomem,
je castéjsi u muzl nez u zen, kolisad od
2 : 1 az k 7 : 2, pfredevSsim ve véku
37-57 let. V symptomatice PA preva-
Zuji okohybné poruchy v 78-82 %, bo-
lesti hlavy v 88-95 %, meningeadlni sym-
ptomatologie je méné casta [7-9]. Jindy
muZe symptomatika napodobovat fron-
taIni sinusitidu [10]. Pestrost pfiznak( ma
za nasledek, Ze je toto onemocnéni zpo-
¢atku nepoznano [11]. Rozsahly prehled
pfiznakd prinaseji Kashkouli et al [12].

Diagnoza hypofyzarni apoplexie mize byt
obtiznd. V diferencidlni diagnostice je nutné
myslet na rupturu intrakranidlniho aneury-
zmatu (bolesti hlavy, strnula sije, fotofobie,
okuloparéza), zatimco horec¢ka, meningiz-
mus a letargie mohou svédcit pro bakterialni
nebo virovou meningitidu. Periorbiralni
edém z komprese vendzniho plexu s ne-
hybnosti bulbu vznika pfi trombdze kaver-
nézniho sinu nebo pfi karotidokavernézni
pistéli. Jednostranna paréza n. Il maze byt
vyvoldna i tlakem aneuryzmatu z oblasti
a. comm. posterior, 33-56 % nemocnych
s aneuryzmatem na této tepné maji izolo-
vanou ptézu vicka [13]. Pestrd symptoma-
tika je popsana i v nasf literature [14,15].

Hypopituitarizmus je variabilni, vysky-
tuje se u velké vétsiny pacientd s apoplexif.
Zménéna hladina hormon je vysledkem
intraselarniho Gtlaku hypofyzy adenomem
nebo pfimo jeji destrukci. Diabetes insipi-
dus neni bézny, je odrazem rozdilné vas-
kularizace hypofyzy a hypotalamu. CT
vysetfeni ukazuji hyperdenzni loZisko v tu-
reckém sedle pfi akutni hemoragii béhem
prvnich 3-4 dnd, které mé pozdéji smi-
Senou denzitu. Castgj3i zachyt apoplexie
je pfi vySetfeni MR, a to v 88 % pfipadd,
pfi vySetfeni pocitacovou tomografii (CT)
pouze v 21 % [9]. Analyza cerebrospinal-
niho moku neni pfilis pfinosna. Recidiva
apoplexie je velice vzacna [8].

Ayuk et al [16] upozoriiuji, Ze se jedna
0 vzacné onemocnéni, u kterého proto
nejsou dany jasné standardy optimalni
|écby. Pituitarni apoplexie vyzaduje dyna-
mické testovani TSH (tyreostimula¢ni hor-
mon), ACTH (adrenokortikotropni hor-
mon), FSH (folikuly stimulujici hormon), LH
(luteiniza¢ni hormon) a STH (somatotropni
hormon). Ve vétsiné pfipadl je nutnd
l[é¢ba kortikoidy (82 %), substituce TSH
(89 %), a testosteronu (64 %) [17]. TSH
a gonadotrofiny jsou z hormont predniho
laloku hypofyzy nejvic fragilni. Definitivni
|écbou je dekomprese kavernéznich nebo
supraseldrnich struktur endonazalnim pfi-
stupem, zvlasté v pripadech porusené ZO,
defektt ZP nebo okuloparézy. Chirurgicka
intervence v priméru do 2,2 dnl od za-
¢atku obtiZi optimalizuje Sanci restituce
endokrinnich funkci. Vysledky ukazuji, Ze
s reverzibilitou zrakovych funkci Ize poci-
tat, pokud bude chirurgickd dekomprese
provedena do jednoho tydne od akutni
piihody [8]. Pooperac¢né se udava zlepseni
Z0 v 88 %, ZP v 57-95 % a u ocnich paréz
Uprava azv 100 % [7,11].

Zaver

Jedna se o vzacné, Zivot ohroZujici one-
mocnéni, u kterého diagnostika nenf vzdy
snadnd. Dobra znalost celkovych a oc-
nich pfiznakd a spravné nacasované gra-
fické vysetfeni vyrazné prispéje ke vcasné
diagndze, a tim i k rychlému feseni tohoto
Zivot ohrozujiciho stavu. Dokonce za devét
dni po nastupu akutnich pfiznakd mdze
dojit k dobrému navratu okohybnych i en-
dokrinnich poruch. V dalsim pribéhu je
nutnd edukace pacienta, kterd zahrnuje
sezndmeni nemocného nejen s obtizemi
spojenymi s komplikacemi daného stavu,
ale i nasledné dlouhodobé lécby.
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