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Streszczenie

W pracy przedstawiono 19-letniego chorego, u ktérego przed 9 laty rozpoznano idiopatyczna moczéwke prosta. Po péttora
roku wystapily zaburzenia widzenia, neurologiczne i objawy niewydolnosci przedniego plata przysadki, a w badaniu
rezonansem magnetycznym (MRI, magnetic resonance imaging) ujawniono zaawansowanego guza okolicy podwzgérza
i szyszynki o typie germinoma. Po radio- i chemioterapii stwierdzono catkowita regresje zmian. Po 7 latach od zakonczenia
leczenia, poza znacznym ograniczeniem pola widzenia, chory nie zglasza dolegliwosci, a niewydolnoé¢ przysadki jest
wyréwnana substytucyjnie. Przedstawiony przypadek i dane z piémiennictwa wskazujg na koniecznos¢ czestej kontroli
endokrynologicznej i obrazowej w przypadkach samoistnej moczéwki prostej, gdyz po miesigcach lub latach moze ujawnic
sie guz, w tym takze o typie rozrodczaka, a podjecie odpowiedniego postepowania lekarskiego rokuje nawet wyleczenie.

(Endokrynol Pol 2007; 58 (5): 448—452)

Stowa kluczowe: germinoma podwzgérza i szyszynki, moczéwka prosta

Abstract

A case of 19-year-old male with idiopathic diabetes insipidus diagnosed 9 years ago. 1.5 years from the onset of the disease
vision disturbances, neurologic deficiencies and symptoms of hypopituitarism showed up. MRI examination revealed an
advanced hypophyseal and pineal gland tumor — germinoma. Total regression was achieved with radio- and chemothe-
rapy. For 7 years from the end of treatment patient has not declared any complains except for vision disturbances and
hypopituitarism has been substituted succesfully. The case puts on the necessity of a strict endocrinologic and radiologic
follow-up in patients with idiopathic diabetes insipidus due to the possibility of existing potencially curable disease ie.
intracranial tumor.

(Pol ] Endocrinol 2007; 58 (5): 448—452)
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Wstep lub nadsiodlowo oraz w szyszynce [1-4]. W 6-13% przy-

padkéw obserwowano réwnoczesne wystepowanie
Rozrodczak (germinoma, zarodczak) jest guzem wywo- guza nadsiodlowo i w szyszynce [5]. Guzy szyszynki
dzacym sie z multipotencjalnych komérek rozrodczych. wystepuja rzadko, stanowiac 0,6-2,7% wszystkich gu-
Rozwija si¢ zwykle w gonadach, a takze pozagonadal- ;4 wewnatrzczaszkowych. Najczesciej pojawiaja sie

nie, w tym w mézgu, najczesciej w tylnej czesci trzeciej  y dgjeci [3]. U dorostych wystepuja 3-4 razy czesciej
komory, rzadziej w przedniej, w przysadce mézgowej mezczyzn, szczegdlnie przed 30. rokiem zycia.
Rozrodczak jest zwykle guzem o wysokim lub po-
§rednim stopniu zlosliwosci. Wiekszoé¢ ma charakter
ekspansywny miejscowo. Moze dawac przerzuty, zwy-
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niowo od okresu dziecinstwa, a wykrywany jest okolo
20. roku zycia. Objawy kliniczne zaleza gléwnie od lo-
kalizacji guza i sa nastepstwem uszkodzenia okolicz-
nych struktur r6dmoézgowia. Rzadziej rozrodczaki
same wydzielajag hormony — gléwnie g-choriongona-
dotropine (4-hCG) lub biatko ptodowe (AFP, a-fetopro-
tein), a objawy kliniczne wynikaja wtedy takze
z funkcji wydzielniczej guza. W przypadkach rozrod-
czakow wydzielajacych, co ma miejsce czesciej u chlop-
codw, stwierdza sie najczesciej przedwczesne dojrzewa-
nie plciowe. Rozrodczaki wydzielajace maja znacznie
gorsze rokowanie niz niewydzielajace [2, 6]. Guzy po-
tozone nadsiodlowo moga powodowacé réznego stop-
nia niedoczynnosé przedniego plata przysadki i/lub
hiperprolaktynemie, zaburzenia pola widzenia wsku-
tek ucisku na skrzyzowanie wzrokowe. Guzy podwzgoé-
rzowo-przysadkowe i duze guzy szyszynki uciskajgce
okoliczne struktury moga wywolywaé: moczéwke
prosta, zaburzenia pamieci, nastroju, béle glowy, po-
dwoéjne widzenie, wodoglowie, wymioty jako wyraz
wzmozonego ci$nienia srédczaszkowego, oraz zaburze-
nia §wiadomosci [1, 2, 4, 7, 8].

Podejrzenia rozrodczaka nie mozna wysuna¢ jedy-
nie na podstawie istnienia objawéw klinicznych zwia-
zanych z niedoczynnoscig przysadki, gdyz sa one takie
same, jak w przypadku innych guzéw. Jedynie w przy-
padkach rozrodczakéw wydzielajacych stwierdzenie
u dziecka z guzem okolicy podwzgdrzowo-przysadko-
wej cech przedwczesnego dojrzewania plciowego i wy-
sokiego stezenia we krwi £-hCG lub obecno$¢ AFP w ply-
nie mézgowo-rdzeniowym moze pozwoli¢ na rozpozna-
nie germinoma bez koniecznosci wykonania biopsji guza.

Podstawa diagnostyki germinoma jest rezonans ma-
gnetyczny (MRI, magnetic resonance imaging), rzadziej
tomografia komputerowa (TK) [9-12]. W MRI germino-
ma przedstawia sie jako jednolita masa izointensywna
lub nieznacznie hipointensywna w obrazach T1-zalez-
nych oraz izointensywna w obrazach T2-zaleznych,
o wyraznych lub zatartych granicach, mogaca zajmo-
wacé podwzgoérze, szypule przysadki, przysadke lub szy-
szynke. Badaniem TK stwierdza sie jednorodne, zwy-
kle hiperdensyjne ogniska [10-13]. W guzach szyszyn-
ki niekiedy wystepuja mnogie zwapnienia [13]. W obu
badaniach po podaniu kontrastu obraz ulega intensyw-
nemu i jednolitemu wzmocnieniu. Germinoma moze
poczatkowo powodowac zmiany bardzo dyskretne lub
wrecz niezauwazalne albo jedynie pogrubienie szypu-
ty przysadki [14, 15]. W przypadku trudnosci diagno-
stycznych wykonuje sie biopsje stereotaktyczng guza
z oceng histopatologiczna.

Leczeniem z wyboru w przypadku duzych guzéw
jest calkowita resekcja guza, jednakze ze wzgledu na
duza wrazliwosc¢ rozrodczakéw na chemio- i radiotera-
pie rola leczenia chirurgicznego, szczegélnie matych

guzkéw, jest kontrowersyjna. Nie stwierdzono réznic
w wynikach leczenia u chorych po operacji z nastepowsq
radioterapia w poréwnaniu z wynikami u oséb podda-
nych jedynie radioterapii [16, 17]. Wielu autoréw uwa-
za, ze radioterapia stanowi zasadnicze leczenie rozrod-
czakéw okolicy podwzgérzowo-przysadkowej i szy-
szynki [17-19]. W zmianach rozsianych dodatkowo
naéwietla si¢ zajete obszary mézgu i rdzenia kregowe-
go, co obarczone bywa powaznymi powiklaniami.
W duzych guzach i o duzym stopniu zlosliwosci lecze-
niem z wyboru jest doszczetna resekcja guza z uzupel-
niajaca radio- i/lub chemioterapig [9, 13, 18]. U mlodych
chorych z rozsiang chorobg zaleca sie chemioterapie
z nastepowa radioterapia. Schematy terapeutyczne za-
wieraja cisplatyne, winblastyne, bleomycyne i etopo-
zyd [9, 13, 18, 20].

Rokowanie zalezy od stopnia ztosliwosci, lokaliza-
¢ji i zaawansowania rozrodczaka. Ponad 85% pacjen-
tow zrozrodczakiem przezywa powyzej 5 lat [9, 13, 16].

Niecharakterystyczny obraz kliniczny choroby
i wolny jej przebieg stwarzaja pewne trudnosci w jej
wczesnym rozpoznaniu, a tym samym mozliwosci sku-
tecznego leczenia.

W niniejszej pracy przedstawiono przypadek mlo-
dego mezczyzny z rozrodczakiem okolicy podwzgoérza
i szyszynki, u ktérego najpierw wystgpita moczéwka
prosta, traktowana jako samoistna ze wzgledu na pra-
widlowy obraz MRI okolicy podwzgérzowo-przysadko-
wej oraz nieobecno$¢ jakichkolwiek objawoéw klinicz-
nych i hormonalnych uszkodzenia funkcji podwzgérza
i przysadki. Rozpoznanie germinoma postawiono dopie-
ro po péltora roku, w okresie znacznego zaawansowa-
nia choroby, gdy chory zglosit sie z powodu pojawienia
sie zaburzen widzenia, rtwnowagi i zaburzen mowy.

Opis przypadku

Pacjent M.]., lat 19, zostal przyjety do Kliniki Endokryno-
logii i Diabetologii Akademii Medycznej we Wroctawiu
w grudniu 1997 roku w celu diagnostyki wystepujacej
od 5 miesiecy poliurii i polidypsji bez innych dolegli-
woéci. W dziecifistwie nie chorowal powaznie, nie do-
znatl urazu. Podczas badania przedmiotowego przy
przyjeciu nie stwierdzono odchylen od stanu prawidlo-
wego. Wyniki podstawowych badan biochemicznych
byly prawidlowe, poza niskim ciezarem wlasciwym
moczu (1002—1003 g/1). Stezenia hormonéw przysad-
ki, a takze kortyzolu w profilu dobowym, testosteronu,
siarczanu dehydroepiandrosteronu (DHEA-S) byly pra-
widlowe. W badaniu MRI, przed i po podaniu $rodka
cieniujacego, wykazano prawidlowy obraz przysadki
i okolic. Nie stwierdzono sygnatu z tylnego plata przy-
sadki. Dno oka i pole widzenia byly prawidlowe. W tes-
cie odwodnieniowo-wazopresynowym potwierdzono
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Rycina 1. A. Badanie MRI. Obraz T1-zalezny w projekcji strzatkowej po podaniu kontrastu wykazuje obecnosc duzego, nieregularnego
guza w okolicy podwzdrza i szyszynki; B. To samo badanie. Obraz T1-zalezny w projekcji osiowej po podaniu kontrastu pokazuje

intensywne wzmocnienie guza szyszynki.

Figure 1. A. Postcontrast sagittal T1-weighted MRI image shows large, irregular hypothalamus and pineal gland tumor; B. The same
examination. Postcontrast axial- T1-weighted image shows an intensely enhanced pineal gland tumor.

moczéwke prosta. Rozpoznano moczéwke prosta idio-
patyczng. Zastosowano desmopresyne donosowo
(Adiuretin — 2 X 2 krople/dobe), uzyskujac ustapienie
polidypsji i poliurii. Zalecono kontrole endokrynolo-
giczng za 3 miesigce, na ktéra pacjent nie zglosit sie
przez péltora roku. Po tym czasie nastapito obnizenie
ostroéci widzenia, ograniczenie pola widzenia i dwoje-
nie obrazéw. W Klinice Ocznej Akademii Medycznej
we Wroclawiu stwierdzono Zrenice szerokie bez reak-
¢ji na $wiatlo, oczoplas poziomy przy patrzeniu na boki,
w oku prawym koncentryczne zawezenie pola widze-
nia od goéry do 30°, od nosa— 40°, od dotu i skroni — 35—
—40°, w oku lewym zawezenie, zwlaszcza od goéry do 30°.
Z podejrzeniem guza okolicy podwzgérzowo-przysad-
kowej pacjent zostat przyjety do Kliniki Endokrynologii
i Diabetologii Akademii Medycznej. Skarzyt sie na bole
glowy, oslabienie, zaburzenia réwnowagiiniewyrazng
mowe. Stwierdzono skére bladg, chlodna, skapy zarost
typu meskiego, brak owlosienia na klatce piersiowej
i brzuchu, stabe owtlosienie okolicy tonowej. Neurolo-
gicznie stwierdzono dodatnig prébe Romberga, ch6d
na szerszej podstawie, niezborno$¢ w probie pieta—ko-
lano po stronie prawej, zwawsze odruchy glebokie
w prawej koficzynie dolnej, prawostronnie zaznaczo-
ny objaw Babinskiego.

Z odchylen w badaniach hormonalnych stwierdzono
hiperprolaktynemie — 43,10 ng/ml (n. 2,5-17), hipogona-
dotropinemie — hormon luteinizujacy (LH, luteinizing
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hormone) < 0,1 mU/m}; (n. 0,8-7,6 mU/ml), FSH (follicle-
stimulating hormone) < 0,1 mU/ml (n. 0,7-11,1 mU/ml),
a takze stezenie testosteronu < 1,6 ng/ml (n. 2-8 ng/ml),
obnizone stezenia kortyzolu w profilu dobowym: o go-
dzinie 5.00 — 14,1 ng/ml, 8.00 — 10,1 ng/ml, 20.00 — 16,1
ng/ml, 24.00 — 10,1 ng/ml (n. rano 50-250, wieczorem 20—
—120). Stezenie hormonu tyreotropowego (TSH, thyroid
stimulating hormone) byto prawidlowe — 1,75 mIU/ml
(n. 0,4-4 mIU/ml) przy obnizonym stezeniu fT,
— 4,91 pmol/l (n. 9-20 pmol/l) i prawidlowym fT,
— 0,73 ng/ml (n. 0,6-1,65 ng/ml). Pozostale wyniki badan
byly prawidlowe. W badaniu MRI wykazano obecnos¢ guza
szyszynki wielkosci 3 X 2 cm o nieregularnym zarysie i nie-
jednorodnym sygnale, wykazujacego cechy przewleklego
krwawienia. Zmiana naciekata ku dofowi wzgoérka gornej
blaszki czworaczej, a ku gérze sklepienia. W okolicy zachyl-
ka nadwzrokowego komory trzeciej widoczny byl drugi
guz osrednicy 1,5 cm (ryc. 1A i1B). Wysciétka rogéw czoto-
wych obu komér bocznych nieregularnie pogrubiata wska-
zywala na rozsiew procesu nowotworowego. Uklad komo-
rowy nadnamiotowy byl nieznacznie symetrycznie posze-
rzony, bez cech wodoglowia czynnego.

Ze wzgledu na zaawansowanie zmiany rozrostowej
neurochirurg nie zakwalifikowal pacjenta do leczenia
operacyjnego, zalecajgc biopsje guza pod katem radio-
i chemioterapii.

Z rozpoznaniem zaawansowanego guza szyszynki
i podwzgodrza oraz niedoczynnosci przysadki wyréw-
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Rycina 2. Kontrolne badanie MRI wykonane wykazuje catkowitq
regresje zmian w okolicy podwzgdrza i szyszynki

Figure 2. Control MRI examination demonstrates a complete
regression of the hypothalamus and pineal gland tumor

nanej substytucyjnie (hydrokortyzon — 30 mg na dobe,
adiuretin — 2 razy 1 kropla, euthyrox — 50 ug dziennie)
wykonano biopsje stereotaktyczna. Rozpoznano germi-
noma szyszynki i podwzgoérza. Chory przebytl teletera-
pie kobaltem na pole mézgowe strony prawej i lewej
technika zmniejszania p6l (55,5 Gy/27 fr) oraz na rdzeh
kregowy (35,1 Gy/27 fr). Nastepnie otrzymat 3 kursy
bleomycyny w dawkach po 30 mg. Podczas radio- i che-
mioterapii przyjmowal deksametazon, a nastepnie
prednizon.

W listopadzie 1999 roku w badaniu MRI wykazano
catkowita regresje guza szyszynki i guza okolicy pod-
wzgorza, niewielkie poszerzenie uktadu komorowego.
W kolejnych czterech kontrolnych badaniach MRI
(2000, 2004 r.) (ryc. 2) nie bylo zmian patologicznych.
Podobnie w badaniu wykonanym w 2007 roku nie
ujawniono nieprawidtowosci. Pacjent hospitalizowany
w 2004 roku nie zglaszat skarg, poza znacznym ograni-
czeniem widzenia, ktére utrzymuje sie od 2000 roku.
Stan kliniczny oceniony w lipcu 2007 roku oraz wyniki
badann dodatkowych wskazujg, Ze stosowana substy-
tucja (hydrocortyzon — 30 mg, euthyrox N — 100 ug,
minirin 0,1 mg — 5-6 razy na dobe, omnadren domie-
$niowo co 3—4 tygodnie) jest optymalna. Chory jest kon-
trolowany endokrynologicznie co 3—4 miesiace.

Omowienie

W przedstawianym przypadku moczéwka prosta byta
zapewne pierwszym objawem rozwijajacego sie stop-

niowo rozrodczaka okolicy podwzgoérza. We wczesnym
okresie rozwoju rozrodczaka w okolicy nadsiodlowej
zmiany morfologiczne mogg by¢ tak dyskretne, Ze stajq
sie niezauwazalne w badaniu MRI. Moczéwka wysta-
pita okolo 1,5 roku przed ujawnieniem sie innych obja-
wow: zaburzen widzenia, neurologicznych i dysfunk-
¢ji hormonalnych.

Obserwacje innych autoréw [14, 15] wskazuja, ze
dofgczenie do moczéwki objawéw dysfunkcji przed-
niego plata przysadki, najczesciej hipogonadyzmu
iniewielkiej hiperprolaktynemii, Swiadczy o rozwijajacym
sie procesie rozrostowym. Wykazano tez, ze w 6-12% ger-
minoma moze wystapi¢ dwuogniskowo — w podwzgo-
rzu i szyszynce [5]. Prawdopodobnie mialo to miejsce
takze w przypadku przedstawianego chorego.

Mootha i wsp. w grupie 9 chorych z moczéwka
prosta samoistna stwierdzili, ze u 4 z nich w okresie 18—
—-36 miesiecy dolaczyly sie stopniowo objawy niedo-
czynnosci 3 osi tropowych [14].

W pracy Charmandari i wsp. w seryjnych badaniach
obrazowych mézgu ujawniono obecnosc¢ rozrodczaka
dopiero po uplywie 3 do 20 lat od wystapienia moczéw-
ki prostej [21]. W pracy Mootha i wsp. zmiany orga-
niczne, z ktérych najwczesniejsza bylo pogrubienie szy-
puly przysadki, ujawniono po 3-15 miesigcach. Rozpo-
znanie postawiono Srednio po 14 miesigcach [14].

W badaniu Zgliczynskiego i wsp. spoéréd 7 chorych,
u ktérych rozpoznano rozrodczaka, 6 zglosilo sie po raz
pierwszy do lekarza z powodu poliurii i polidypsji.
U 3 chorych okres od pojawienia sie pierwszych kli-
nicznych objawéw do ustalenia rozpoznania i podjecia
leczenia wynosit §rednio 30 miesiecy. U wszystkich tych
pacjentéw w badaniu TK nie wykazano zmian ogni-
skowych. W badaniu MRI z kontrastem przeprowadzo-
nym po roku od pierwszej wizyty stwierdzono zmiany
organiczne w okolicy nadsiodiowej [8].

Inni badacze, ktérzy po dlugotrwalej obserwacji
u 14 pacjentéw rozpoznali rozrodczaka, stwierdzili, ze
az u 6 z nich w pierwszym badaniu MRI wykonanym
tuz po wystapieniu moczéwki prostej nie wykazano
zmian patologicznych okolicy podwzgérzowo-przysad-
kowej [22].

Szczegdlnie wazna jest zatem wnikliwa ocena obra-
zowa przysadki, gdyz zmiany moga by¢ poczatkowo
subtelne, pod postacia pogrubienia szypuly przysadki,
zaniku sygnatlu z tylnego plata i/lub niewielkiego po-
wiekszenia wymiaréw przedniego plata [14, 15, 23].

Niektoérzy podaja, ze tylko w 30% przypadkéw
moczéwki prostej nie stwierdza sie w czasie dlugotrwa-
tej obserwacji zmian organicznych, co pozwala na roz-
poznanie moczéwki idiopatycznej [23, 24].

Nie ustalono do tej pory zalecenr dotyczacych cze-
stoéci wykonywania badaii obrazowych w przypad-
kach samoistnej moczéwki prostej. Niektorzy sugeruja,
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ze MRI z kontrastem powinno by¢ wykonane w odste-
pach 3-6-miesiecznych przez pierwsze 1-2 lata, a na-
stepnie, jesli zmiana nie zostala wykryta, co 6 miesiecy
przez co najmniej kolejne 5 lat. Badania hormonalne
zaleca sie wykonywaé w odstepach 3-12-miesiecznych
[14]. Nieobecnos¢ zaburzenn w zakresie wszystkich osi
tropowych i prawidlowy obraz MRI w kolejnych bada-
niach pozwalaja na podtrzymanie rozpoznania samo-
istnej moczéwki prostej.

Samoistna moczéwka pojawia sie czesciej w dziecin-
stwie, ale i ci chorzy wymagaja obserwacji pod katem
mozliwosci dolaczenia sie innych objawéw uszkodze-
nia okolicy podwzgérzowo-przysadkowej i ujawnienia
sie zmiany organicznej [23-25]. Moczéwka, ktéra poja-
wia sie u dorostych, bez poprzedzajacego urazu, zabie-
gu i bez zmian organicznych w MRI, tym bardziej wy-
maga okresowej diagnostyki hormonalnej i obrazowej,
gdyz moze by¢ zwiastunem guza, w tym germinoma.

Przedstawiany przez autoréw pracy przypadek oraz
dane z piSmiennictwa [6, 14, 15, 21-23, 25] pozwalaja
na podkreslenie konieczno$ci okresowej kontroli endo-
krynologicznej, powtarzania badann MRI przysadki
i okolic, badafii hormonalnych, okulistycznych, w tym
pola widzenia, u wszystkich chorych, u ktérych wstep-
nie rozpoznano idiopatyczng moczéwke prosta. Ponie-
waz objawy niedomogi hormonalnej przedniego plata
przysadki rozwijaja sie zwykle stopniowo, moga by¢
niezauwazane przez chorego i otoczenie, podobnie jak
mialo to miejsce u opisanego pacjenta, dlatego wazna
rola przypada lekarzowi rodzinnemu i od jego poste-
powania, w duzej mierze, zaleza dalsze losy chorego.
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