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Congenitalis adrenalis hyperplasiában szenvedő fi úkban és férfi akban a herében tapintható csomóként jelentkező 

„adrenal rest tumor” jól ismert jelenség. Leggyakrabban 21-hidroxiláz-hiányos betegekben észlelik, azonban az el-

változás a congenitalis adrenalis hyperplasia ritkább formáiban, így 11-β-hidroxiláz-defektusban is előfordulhat. 

A here benignus és malignus daganataitól elkülönítésük fontos differenciáldiagnosztikai feladat, hiszen kezelésük 

merőben más, mint a valódi heredaganatoké. A szerzők 11-β-hidroxiláz-defektusban szenvedő fi atal férfi  betegük 

kórtörténetét ismertetik, akinél tartósan elégtelen glükokortikoidszuppressziós kezelést követően mindkét herében 

tapintható csomóként észlelt „adrenal rest tumor” alakult ki, majd megfelelő hormonszuppressziós kezelésre az 

 elváltozások gyors regressziót mutattak. Esetük tanulságait elemezve a szerzők áttekintik az „adrenal rest tumorok” 

patomechanizmusával, tünettanával, a kórisme és kezelés lehetőségeivel kapcsolatos mai ismereteket.

Orv. Hetil, 45, 1863–1868.

Kulcsszavak: congenitalis adrenalis hyperplasia, 11-β-hidroxiláz-defektus, heredaganat, adrenal rest tumor

Bilateral testicular tumors in a young male with congenital 11β-hydroxilase 

defi ciency

Adrenal rest tumor presenting as palpable testicular mass has been well described in boys and adult males with con-

genital adrenal hyperplasia. It develops most commonly in patients with 21- hydroxylase defi ciency, but the entity 

may also occur in rare forms of congenital adrenal hyperplasia, including 11β-hydroxylase defi ciency. Because the 

management of testicular adrenal rest tumors is substantially different from that applied in benign and malignant 

testicular tumors, an accurate differentiation between these entities is particularly important. Authors present the 

history of a young adult male with 11β-hydroxylase defi ciency who developed adrenal rest tumors presenting as pal-

pable bilateral testicular masses during treatment with glucocorticoids, then testicular masses showed a rapid regres-

sion after an adequate glucocorticoid treatment. Considering lessons obtained from this case, authors review the 

pathomechanism, symptoms, as well as current diagnostic and treatment modalities of testicular adrenal rest tumors. 

Orv. Hetil, 45, 1863–1868.

Keywords: congenital adrenal hyperplasia, 11β-hydroxylase defi ciency, testicular tumor, adrenal rest tumor
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Rövidítések

ACTH = adrenokortikotrop hormon; CAH = congenitalis 

adrenalis hyperplasia; FSH = folliculussimuláló hormon; LH = 

luteotrop hormon; PTA = plazmarenin-aktivitás; TART = 

testicular adrenal rest tumor

A congenitalis adrenalis hyperplasia (CAH) a mellék-

vesekéregben képződő fő glükokortikoid, a kortizol 

elégtelen képzésével jellemzett autoszomális recesszív 

módon öröklődő betegség. A kórképet a kortizol bio-

szintézisében részt vevő enzimeket kódoló gének hibái 
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okozzák. A bioszintézisenzimek csökkent működése 

 miatt elégtelen mennyiségben képződő kortizol a hypo-

physisben az adrenokortikotrop hormon (ACTH) elvá-

lasztásának növekedését váltja ki, ami mellékvesekéreg-

hyperplasiához és az enzimdefektus típusától függően 

különböző szteroidhormonok és szteroidhormon-elő-

anyagok felszaporodásához vezet [1, 2].

Az embrionális fejlődés során a mellékvesekéreg és 

gonádok kifejlődéséhez szükséges sejtek egymáshoz kö-

zeli elhelyezkedésével magyarázható, hogy a herében is 

jelen lehetnek mellékvesekéreg-sejtek. Ezek az „aber-

ráns” elhelyezkedésű mellékvesekéreg-sejtek megőrzik 

az ACTH iránti érzékenységüket, és tartósan megnöve-

kedett ACTH-termelés esetén szigetszerűen felszapo-

rodhatnak, sőt, göbös hereelváltozásként tapinthatóvá 

válhatnak. Az elváltozást a nemzetközi irodalomban 

„testicular adrenal rest tumor” (TART) néven említik 

[3, 4, 5, 6, 7, 8, 9, 10]. Kialakulását leggyakrabban 

 21-hidroxiláz-enzim-defektusban szenvedő CAH-be-

tegekben fi gyelték meg [3, 11, 12, 13, 14], de tartós 

ACTH-túltermeléssel járó egyéb állapotokban (Cushing-

kór, Nelson-szindróma, Addison-kór) is előfordulhat-

nak [9].

Dolgozatunkban a CAH ritka formájában, a 11-β-

hidroxiláz enzim defektusában szenvedő fi atal férfi  be-

teg kórtörténetét ismertetjük, akinél megfelelő glüko-

kortikoidszuppressziós kezelést követően a két herében 

tapintható csomóként észlelt TART gyors regressziót 

mutatott. Az eset tanulságait elemezve áttekintjük a 

TART patomechanizmusával, tünettanával, a kórisme 

és kezelés lehetőségeivel kapcsolatos mai ismereteket.

Esetismertetés

A jelenleg 27 éves férfi  beteget egyéves korában 

hypokalaemia, felgyorsult növekedés és induló genitális 

fejlődés miatt vizsgálták. A részletes vizsgálatok [ala-

csony és exogén ACTH adása után nem növekvő plaz-

makortizol, nagymértékben megnövekedett plazma-11-

dezoxikortizol, szupprimált plazmarenin-aktivitás (PRA)

és alacsony plazmaaldoszteron] 11-β-hidroxiláz-enzim-

defektust igazoltak. Folyamatos glükokortikoidkezelés 

mellett serdülése 10 éves korban indult, és felnőttkori 

végmagassága a normális tartományba került (178 cm). 

Gondozását 18 éves korában a Semmelweis Egyetem 

II. Belgyógyászati Klinika Endokrinológiai Szakren-

delése vette át, ahol a beteg kezdetben napi 30 mg 

hydrocortisontabletta kezelésben részesült, amit ké-

sőbb 0,5 mg dexamethasontablettával egészítettünk ki. 

A szokásos napi adagot meghaladó glükokortikoid-

szuppressziós kezelés ellenére a beteg 20 és 25 éves kora 

között (2003. májustól 2008. novemberig) elégtelen 

mellékvese-szuppresszióra utaló alacsony plazmarenin-

aktivitást (PRA), valamint változékony és gyakran na-

gyon magas ACTH-szintet észleltünk (1. ábra). A keze-

lés ellenére magas plazma-11-dezoxikortizol-, alacsony 

plazmaaldoszteron-szint, a konzekvens hypokalaemia 

és a vérnyomáscsökkentő kezelést is igénylő hypertonia 

szintén elégtelen mellékvese-szuppressziót jelzett, ami 

rossz gyógyszerszedési compliance-re utalt. Az ellenőr-

zések során a beteg is gyakran pontatlan, illetve kimara-

dozó gyógyszerszedési gyakorlatról számolt be.

A beteg 24 éves korában, 2007. októberben fi zikális 

vizsgálattal mindkét herében tapintható tömött cso-

mókat észleltünk. Az ultrahangvizsgálat a bal here medi-

astinuma mellett 8 mm-es echószegény és 4 mm-es kissé 

echódús, kevésbé vascularizált szolid képleteket, a jobb 

here felső pólusában pedig 15, 10 és 5 mm-es, kissé 

echószegény inhomogén képleteket mutatott ki. A has 

ultrahangvizsgálata során mindkét mellékvese megna-

gyobbodott volt, a mellékveseszárak vaskosak voltak, és 

a bal mellékvesében 5 mm-es göb ábrázolódott. Egyéb 

1. ábra Plazma-ACTH és plazmarenin-aktivitás (PRA) változása veleszületett 11-β-hidroxiláz-enzim-defektusban szenvedő fi atal  férfi  követése során. Normá-

lis tartományok: plazma-ACTH: 7–63 pg/ml; plazmarenin-aktivitás: 1–4,2 ng/ml/h
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hasi szervek nem mutattak eltérést, és kóros nyirok-

csomót sem lehetett kimutatni. A has és kismedence 

 CT-vizsgálata mindkét mellékvese medialis szárának dif-

fúz kiszélesedését, a bal mellékvesében ovális alakú, 17 

mm-es legnagyobb átmérőjű hipodenz képletet, a bal 

here középső harmadában medialisan 7 mm-es és a jobb 

herében medialisan 13 mm-es kontrasztanyagot hal-

mozó képletet mutatott ki. Egyéb morfológiai eltérést 

a CT-vizsgálat nem mutatott ki, a retroperitoneumban 

sem ábrázolódtak kóros nyirokcsomók. A rutin labora-

tóriumi vizsgálatok eredménye enyhe hypokalaemián 

 kívül (3,4 mmol/l) normális volt, a szérum-α-foeto-

protein-, humán β-choriogonin- (βhCG), tesztoszteron-, 

luteotrophormon- (LH) és folliculusstimuláló hormon 

(FSH) szintek szintén normálisak voltak. Az urológiai 

vizsgálat a mindkét herében tapintható képletet meg-

erősítette, de további vizsgálatoktól a beteg elzárkózott.

A veleszületett 11-β-hidroxiláz-enzim-defektushoz 

társuló kétoldali heretumor TART gyanúját vetette fel, 

amit a tartósan elégtelen hormonszuppressziós keze-

lést bizonyító hormonleletek és a hyperplasiás mellék-

vese morfológiai képe is alátámasztott. A beteget a 

 gyakori ellenőrzések során tájékoztattuk arról, hogy a 

hereelváltozás a pontatlan gyógyszerszedési gyakorlat-

tal összefügghet, de a hormonleletek és a változatlan 

 klinikai tünetek (hypertonia, hypokalaemia) továbbra 

is elégtelen compliance-re utaltak. A heretumor észle-

lését követően egy évig, 2008. októberig 3–6 havonta 

elvégzett ultrahangvizsgálat a here- és mellékvese-el-

változások méretét változatlannak, illetve átmenetileg 

enyhén kisebbnek véleményezte, azonban ezt követően 

a jobb here felső pólusában levő legnagyobb képlet 

22×14 mm-re növekedett. Bár a beteg a korábban már 

javasolt urológiai vizsgálatok folytatását (hisztológia, 

spermatogram) továbbra is visszautasította, az előírt 

gyógyszerek szedését illetően együttműködése kifogás-

talanná vált, amit a hypertonia és hypokalaemia meg-

szűnése és a megfelelő hormonszuppressziót bizo-

nyító hormonleletek is alátámasztottak (1. ábra). Az 

ismételt here- és mellékvese-ultrahangvizsgálatok kez-

detben progressziómentes állapotot, majd jelentős reg-

ressziót mutattak ki. A legutolsó, 2010. júniusban elvég-

zett ultrahangvizsgálat mindkét mellékvese méretbeli 

csökkenését, a bal mellékvesében korábban észlelt göb 

eltűnését, a bal herében mindössze egyetlen 3 mm-es, 

echószegény képletet és a jobb herében szintén egyet-

len 16×9 mm-es, apró meszesedéseket tartalmazó és a 

korábbinál kevésbé hypervascularizált képletet muta-

tott ki. A mellékvese- és hereelváltozások regressziójá-

nak ultrahangos képeit a 2. és 3. ábra mutatja be.

Megbeszélés

A kortizol-bioszintézis veleszületett zavarával járó CAH 

leggyakoribb formája a 21-hidroxiláz-enzim-defektus, 

amelynek klasszikus és sóvesztő altípusai az összes 

 CAH-eset 90–95%-át teszik ki és gyakoriságuk 1:15 000 

[1, 2]. A gyakoriság sorrendjében ezt követi az összes 

CAH-eset 5–8%-áért felelős 11-β-hidroxiláz enzim de-

fektusa, amelynek gyakorisága 1:100 000 [1, 15]. A 11-

β-hidroxiláz-enzim-defektus leány újszülöttekben át-

meneti nemi szervvel és hyperandrogenismus-tünetcso-

porttal, fi úkban pubertas praecox tüneteivel, valamint 

mindkét nemben mineralokortikoidtúltermeléssel (első-

sorban dezoxikortikoszteron), illetve következményes 

hypertoniával és hypokalaemiával jár együtt [1, 15].

A kortizol-bioszintézis az ACTH negatív feed-back 

szabályozása alatt áll, amelynek következtében a korti-

zolszint csökkenése az ACTH-termelés növekedését 

 idézi elő [1, 2, 15]. CAH esetén az elégtelen kortizol-

képzés miatt megnövekedett ACTH-termelés a mel-

lékvese hyperplasiáján kívül az „aberráns” lokalizációjú, 

extraadrenalis mellékvesekéreg-sejtszigetek (adrenal 

rest) megnagyobbodását is kiválthatja [3, 9, 14]. Ezek 

a sejtszigetek az embrionális fejlődés során leszálló 

here útvonalán és magában a herében is megtalálhatók 

[15], és felszaporodásuk a herében TART kialakulásá-

hoz vezet. A legtöbb TART-esetet 21-hidroxiláz-defek-

tus klasszikus és sóvesztő altípusaiban szenvedő fi úk-

ban, illetve férfi akban fi gyelték meg, ezekben a bete -

gekben a TART gyakorisága egyes szerzők szerint 0–47% 

[13], mások vizsgálatai alapján 30–95% [16]. CAH-

betegekben a megnövekedett ACTH-szint és a TART 

kialakulása közötti kapcsolatból következik, hogy a 

TART kialakulását a rossz gyógyszerszedési compliance 

miatt elégtelen hormonszuppresszió is elősegítheti, bár 

utóbbi pontos megítélése gyakran nehéz feladat. Bete-

günkben a gyógyszerszedési előírások pontatlan betar-

tása miatt elégtelen hormonszuppressziót a folyama-

tosan és tartósan alacsony PRA és a klinikai tünetek 

jelenléte (hypertonia, hypokalaemia) pontosabban és 

markánsabban jelezte, mint a gyakran nem vagy alig 

megnövekedett plazma-ACTH-koncentráció. Ezért va-

lószínűnek tartjuk, hogy 11-β-hidroxiláz-enzim-defek-

tusban a PRA és a klinikai tünetek hosszabb távon jel-

zik a hormonszuppressziós kezelés hatékonyságát és 

ezért a glükokortikoidkezelésre gyorsan reagáló plazma-

ACTH-koncentrációhoz képest pontosabb támpontot 

jelentenek a gyógyszerszedési compliance hosszabb távú 

megítélésére.

A TART mellékvesekéregsejt-eredetét CAH-bete-

gekben észlelhető nagy gyakoriságuk és a glükokorti-

koidkezelés adagjának növelése után gyakran észlelt reg-

resszión kívül egyéb megfi gyelések is alátámasztják. 

A CAH 21-hidroxiláz-defektus típusában szenvedő 

 betegekben a heréből származó vért elvezető vena sper-

matica szelektív katéterezésével nagy koncentrációban 

mutattak ki olyan szteroidhormonokat (21-dezoxikor-

tikoszteron, 21-dezoxikortizol), amelyek képzésére kizá-

rólag mellékvesekéreg-sejtek képesek [9, 17, 18]. Más 

vizsgálatok a 21-hidroxiláz-enzim-defektusban szenvedő 

betegek TART szövetmintáiban a mellékvesekéreg-sej-

tekre jellemző ACTH- és angiotenzin-II-receptorok je-

lenlétét, valamint a 11-β-hidroxiláz és aldoszteronszintáz 
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2. ábra A here és mellékvese ultrahangképe 11-β-hidroxiláz-enzim-defektusban szenvedő fi atal férfi  követése során. A jobb és bal herében észlelt képletek 

kiterjedését, valamint a megnagyob bodott jobb és bal mellékvese határait „X” jelek szemléltetik

messenger RNS-ek expresszióját igazolták [19]. Mind-

azonáltal a TART patomechanizmusa ma sem tekint-

hető minden részletében tisztázottnak. CAH-betegek-

ben az erélyes glükokortikoidszuppresszió nem minden 

esetben váltotta ki a TART regresszióját, sőt, megfele-

lően kezelt CAH-betegekben is TART kialakulását ész-

lelték [20, 21]. Más vizsgálatok 21-hidroxiláz-defek-

tusban szenvedő CAH-betegekben szoros összefüggést 

találtak az elégtelen mellékvese-szuppressziós kezelést 

jelző hormonparaméterek és a mellékvese-hyperplasia 

között, de a TART előfordulása nem függött össze a 

 kezelés hatékonyságát jelző hormonparaméterekkel 
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3. ábra A jobb here színes Doppler-ultrahangos képe 11-β-hidroxiláz-enzim-defektusban szenvedő fi atal férfi  követése során

[8, 10]. Mindezek arra utalnak, hogy a TART kialakulá-

sában a herében jelen levő „aberráns” mellékvesekéreg-

sejtek tartós ACTH-stimulációján kívül egyéb tényezők 

is szerepet játszhatnak. További érdekes megfi gyelés, 

hogy a TART-hoz hasonló „adrenal rest” tumor CAH-

ban szenvedő nők petefészkében kivételesen ritkán for-

dul elő [22].

A TART elkülönítése a here benignus és malignus 

 daganataitól fontos differenciáldiagnosztikai feladat. 

CAH-betegekben a TART jellemzően egy időben jelent-

kezik mindkét herében, leggyakrabban a mediastinum 

testis közelében. Ultrahangvizsgálattal az elváltozás 

rendszerint kerek, echószegény szolid képletként ábrá-

zolódik, de echódús megjelenés és meszesedésre utaló 

hangárnyék is előfordulhat [7, 10]. A követés során az 

elváltozás mérete akár néhány hónapon belül jelentős 

mértékben változhat [10]; általában (de nem minden 

esetben) megfelelő hormonszuppressziós kezelésre mé-

rete csökken [11, 13, 16, 23]. A klinikai gyakorlatban a 

TART diagnózisához a megfelelő hormonszuppresz-

sziós kezelésre bekövetkező méretcsökkenés szolgál-

tatja a legfontosabb támpontot; ha a TART mérete a 

megfelelő kezelésre nem csökken, a hisztológiai diag-

nózis elengedhetetlen. A TART hisztológiai képe 

 mellékvesekéreg-szövetre emlékeztet, elkülönítésük a 

Leydig-sejt-daganatoktól gyakran szövettani vizsgálattal 

sem lehetséges. A Leydig-sejt-daganatok ritkák, a here-

daganatok 3%-át teszik ki, mindössze 3%-uk kétoldali, 

és méretük megfelelő hormonszuppressziós kezelésre 

nem csökken [1, 23]. További támpontot jelenthet 

az elkü lönítésben a tumormarkerek (α-foetoprotein, 

βhCG, neuronspecifi kus enoláz) vizsgálata, valamint az, 

hogy elektronmikroszkópos vizsgálattal a TART nem 

tartalmaz Reinke-krisztalloidot [13, 16], míg a Leydig-

sejt-daganatok 25–40%-ában Reinke-krisztalloid mu-

tatható ki [23]. CAH-betegekben ritkán malignus he-

redaganat is előfordulhat; a nemzetközi irodalomban 

közölt két eset közül az egyik esetben retroperitonealis 

metasztázist adó Leydig-sejt-daganatot [24], a másik 

esetben cryptorchid herében seminoma kialakulását 

 észlelték [25].

A TART benignus daganat, biztos diagnózis és kez-

deti stádium esetén műtét nem indokolt [4]. Nagyobb 

méret esetén a mediastinum testisben gyakori lokali-

zációja miatt ronthatja a here működését, obstruktív 

azoospermiát és irreverzíbilis hereszövet-károsodást 

okozhat. A CAH 21-hidroxiláz-defektus típusában 

 szenvedő férfi akban a mellékvesekéreg-sejtekben ter-

melődő nagy mennyiségű androgén az LH és FSH 

szuppresszióján keresztül tovább ronthatja a fertilitást 

[3, 12, 16]. Ezért megfelelő hormonszuppressziós ke-

zelésre nem reagáló vagy előrehaladott TART-esetek-

ben heremegtartó műtét elvégzése jön szóba. A kezelés 

eredményességét felmérő nagyobb számú beteget ma-

gába foglaló tanulmány azonban alig áll rendelkezésre. 

Claahsen–van der Grinten és munkacsoportja 2007-ben 

publikált vizsgálata szerint 8 betegben a hereműtétet 

 követően a TART nem újult ki, azonban a hereműködés 

a műtét előtti állapothoz képest nem javult, ami a here 

irreverzíbilis károsodására utalt. A heremegtartó műtét 

indikációja és időzítése további vizsgálatokat igényel 

[12].

Következtetések

Betegünkben a TART 11-β-hidroxiláz-enzim-defektus-

hoz társult, amelyhez hasonló esetet – feltehetően a 11-

β-hidroxiláz-enzim-defektus ritka előfordulása miatt – 

korábban mindössze néhány esetismertetés formájában 

 közöltek a nemzetközi irodalomban [15, 23]. Esetünk-

ben a TART tartósan elégtelen hormonszuppressziós 

kezelést követően alakult ki, és a gyógyszerszedési elő-

írásokat pontatlanul betartó beteget a hereelváltozás 

 méretének növekedése ébresztette rá a pontos gyógy-

szerszedés fontosságára. A TART diagnózisához a meg-

felelő hormonszuppresszió után bekövetkező tumor-

méret-változás jelentette a legfontosabb támpontot; 

a gyógyszerszedésre vonatkozó megfelelő compliance 

 elérése után a hormoneltérések és a klinikai tünetek 

 rendeződését követően a TART is jelentős regressziót 

mutatott.
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„Sok beteg már a diagnózistól is meggyógyul. 

Sokan meg a diagnózisba betegednek bele. De a legtöbb embert 

a diagnózis hiánya teszi beteggé.”

(Diósszilágyi Sámuel)
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