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A szerz6k a korai diagnosztika és kezelés fontossdgat hangstlyozva tekintik at az acromegalia epidemiologidjat, jel-
legzetességeit, tiinettandt és szovédményeit. Az acromegalia ritka és tobbnyire sporadikus betegség, melynek hét-
terében a novekedési hormon (GH) talzott termelése dll. Jellegzetes kiilsé morfologiai eltéréseket okoz (f6ként az
arcon ¢és a végtagokon), amelyekhez funkciondlis szervkirosoddsok is csatlakoznak. Prevalencidja: 40-125 eset/
1 millié lakos. Elsésorban kozépkort felndttek betegsége (atlagéletkor: 40 év, férfiak és ndSk egyarant érintettek).
Lasst kialakuldsa miatt az acromegalia kezdete és a diagnézis megdllapitdsa kozott rendszerint 7-10 év telik el. Prog-
nozisat a sziv- és érrendszeri, reumatologiai, 1égzGszervi és anyagesere-szovédményei hatarozzik meg. Az acrome-
galia mortalitdsa 2—4-szerese az atlagos népességhez viszonyitva, és kezelés nélkiil a betegek élettartama atlagosan
10 évvel rovidiil meg. Az elhaldlozas leggyakoribb okai a sziv- és érrendszeri események, a 1égz8szervi megbetege-
dések és a malignus tarsbetegségek. A hatékony terdpia megkezdése el6tt fenndllé betegség idStartama a szovédmé-
nyes haldlozast jelentds mértékben noveli. A korai diagnézis és a hatékony kezelés miel6bbi megkezdése kiemelt
fontossagl a betegség sulyos szovédményeinek megelézése érdekében. Orv. Hetil., 2011, 152, 696-702.

Kulcsszavak: acromegalia, névekedési hormon, gigantizmus

The importance of early diagnosis of acromegaly

The authors review the historical and epidemiological aspects, clinical features and complications of acromegaly while
emphasizing the importance of the early diagnosis and treatment. Acromegaly is a rare and mostly sporadic disorder
due to excessive production of growth hormone. It is characterized by progressive somatic disfigurement (mainly
involving the face and extremities) and systemic manifestations. The prevalence is estimated between 40 and 125
cases/million. Generally, it is diagnosed in middle-aged adults (mean age 40 years, men and women equally affected).
Due to its insidious onset and slow progression, acromegaly is often diagnosed 7 to more than 10 years after its onset.
The disease has cardiovascular, rheumatological, respiratory and metabolic consequences which highly determine its
prognosis. Acromegaly is associated with a number of complications resulting in a two- or four-fold increase of mor-
tality and a decrease of life expectancy by about 10 years. The major causes of death include cardiovascular and
cerebrovascular events, respiratory diseases and malignancies. The duration of the disease before the introduction of
effective therapy may be a major predictor of increased mortality mainly due to complications . The early diagnosis is
important for timely commencement of treatment and for prevention of serious complications of the disease.
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Az acromegalia kifejezést els6ként 1886-ban Pierre
Marie, francia neurologus és endokrinologus hasznalta,
aki a betegségrdl irott dolgozatiban az acromegalia kli-
nikai jellegzetességeinek maig érvényes leirdsat adta [1].
Gorog eredetd orvosi szakszé, az akron (fn. végtag, test-
vég) és a megasz (mn. nagy) elemekbdl all, és a testvégek
kéros megnagyobbodasit jelenti. Pierre Marie még ugy
tartotta, hogy a hypophysis megnagyobbodaisa a t&bbi
testrész, illetve zsiger megnagyobbodisihoz hasonld
részjelensége a betegségnek, és 1886 utin csak fokoza-
tosan valt viligossa, hogy a hypophysis megnagyobbo-
ddsa az oka és nem a kovetkezménye a betegségnek. Ké-
s6bb az is kidertilt, hogy az acromegalia és a gigantizmus
hasonlé betegségek, a kozottik 1évé kiilonbséget csak
az eltér6 életkori kezdet okozza. 1909-ben Harvey
Cushing irta le elGszor, hogy az acromegalia klinikai tii-
netei a daganat eltavolitisit kovetSen visszafejlédnek,
zelési lehetGségét is [2, 3]. A 19. szdzad végén és a 20.
szdzad elején a legtobb ismeret az esetleirdsokbdl és az
acromegalids vagy hires o6ridsok post mortem vizsgala-
tabol szarmazik. A betegség jellegzetesen lassan kiala-
kulé tiineteket, megjelenésbeli elviltozdsokat okoz. Az
esetek tObbségében novekedési hormont (GH) termeld
jéindulat agyalapimirigy-daganat all a héttérben [4],
ami ritkdn 6rokl6d6é megbetegedés része lehet (fami-
liaris acromegalia [5], MEN-1-szindréma [6]). Kozle-
ményiinkben egy — sajnos nem kivételesen — késén diag-
nosztizilt acromegalids beteg koértorténetét ismertetjiik
vazlatosan, majd bemutatjuk az acromegalia legfon-
tosabb epidemiol6giai vonatkozdsait, tiinettanit és szo-
védményeit.

Esetismertetés

A 60 éves n6 2009 mijusidban jelentkezett hiziorvosi,
majd belgyogydszati beutaldst kovetSen a Debreceni
Egyetem, Orvos- és Egészségtudomanyi Centrum Kar-
dioldgiai Intézetében.

Koérel6zményében tiinetmentes epekovesség és nem
kezelt hypertonia szerepeltek. Felvétele napjin heves
fulladasra ébredt, dyspnoéja miatt a teriiletileg illeté-
kes tiid6gondozé intézethez fordult, ahol — hangos
holosystolés zorej miatt — a beteget kardiologiai kivizs-
galdsra utaltdk. Echokardiografian mitralis inharruptura
és III-1V. stlyossagi mitralis billentyGelégtelenség iga-
zolbdott, normalis balkamra-iiregi 4tmérd, illetve a nor-
milist meghalad6 ejekcids frakciéo mellett. Felvételekor
keringése és légzése kompenzalt volt, kis-kdzepes fizikai
terhelésre nem fulladt. Hasi panasza nem volt. Szdjszara-
ddsra panaszkodott és elmondta, hogy hangja az utébbi
években mélyebb lett. Az utébbi fél évben hat kilogram-
mot fogyott. Régebben dohinyzott (napi 8-12 szal ciga-
retta), amit egy honapja elhagyott.

A beteg felvételekor feltlint acromegalids kiilleme,
testsalya: 72 kg, testmagassaga: 175 c¢cm volt. Pajzsmi-
rigye jelentésen nagyobb. A 4. bordakozben, bal olda-
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lon parasternalisan 5/6-0s holosystolés, a bal axilla felé
vezet8ds szisztolés zorej volt hallhat6. A laboratériumi
vizsgilatok nem mutattak ki lényeges eltérést, mellkas-
rontgen normalis volt, a hasi ultrahang epekovességen
kiviil egyéb eltérést nem észlelt. Sella-rontgen-felvételen
az atlagosndl tagabb, ép kontaru sella latszott.

Szivkatéteres vizsgalat sorin jobb dominins corona-
riarendszer, ép LAD és RCA mellett a CX kozépsd sza-
kaszan hosszti falegyenetlenség volt lathaté. Trans-
oesophagealis echokardiografia mitralis inharrupturat,
mitralis mellsé vitorlaperforiciét, jelentés mitralis re-
gurgitatiot, pulmonalis hypertensiot irt le.

Pajzsmirigy-ultrahangvizsgalattal jelentGsen nagyobb
lebenyek latszottak, szerkezetiik durva, gobos. Az isth-
mus is kiszélesedett. A nyaki nagy erek oldal felé enyhén
diszlokaltak, kornyezetiikben és mindkét oldalon a man-
dibula szogletben reaktiv nyirokcsomoék, a legnagyobb
jobb oldalon, 23 mm-es.

Endokrinolégiai konzilium alkalmaval sella-MRI-vizs-
galatot és a folyamatban levd szérum-GH és inzulin-
szer(i novekedési faktor-1 (IGF-1) -vizsgalaton kivil
tovabbi hormonmeghatarozasokat javasoltunk. A sziv-
sebész a mitralis billentyd mttétjét siirgésnek {télte.
A masnap megtortént mitét soran a beteg 31 mm-es
ATS mechanikus mdbillentytit kapott, a tricuspidalis bil-
lenty(it de Vega szerint plasztikiztik. A beteget marfa-
rinkezelésre bedllitva bocsatottak otthonaba.

Endokrinolégiai szakrendeléstinkon 4 hénap mulva
jelentkezett; idGkozben leletei megérkeztek: szérum-
IGF-1: 5214 ng/L (referenciaérték: 54,6-185,7), GH:
16,05 pg/L (referenciaérték: <10,7), szérumkortizol
reggel 8 orakor: 183.,5 nmol /L (referenciaérték: 260,0—-
720,0), ACTH reggel 8 6érakor: 23,8 ng/L (referencia-
éreék: <75), TSH: 21,8 mU/L (referenciaérték: 0,3—
4.2), fT'3: 4,3 pmol /L (referenciaérték: 2,4-6,3), fI4:
7,4 pmol /L (referenciaérték: 12,0-22,0). Az LH a rep-
roduktiv életkori normadlis tartomany felsé hatdran,
ESH-, 6sztrogén-, progeszteron-, prolaktinszintek nem
feltinGek, illetve normalisak voltak. A primer hypothy-
reosis és a nagy strima miatt 1-tiroxin kezelést kezd-
tink. Az MRI-felvételeken a hypophysisben 14x13x10
mme-es, az ép mirigydllomanynal alacsonyabb jelinten-
zitdsa, a kontrasztanyagot kevésbé halmozé térfoglalds
latszott. A folyamat beterjedt a jobb sinus caverno-
susba. A daganat a sellabemenetbél el6domborodott, az
infundibulumot balra diszlokélta, és a chiasmit meg-
emelte.

Ot hoénappal késébb transnasalis transsphenoidalis
feltarasbol az adenomat reszekaltak, a szovettani vizs-
galat eosinophilsejtes hypophysisadenomat igazolt.
A posztoperativ szakban nasalis liquorrhoea miatt lum-
balis drént alkalmaztak, majd a liquorrhoea végleges
megsziintetéséhez plasztikai mitétre volt sziikség.

Miitét utan 6 héttel a szérum-GH: 3,60 ng/L, IGF-1:
236,0 pg/L, kortizol: 311,2 nmol /L volt.

Fél évvel kés6bb a szérum-GH: 0,5 ng/L, IGE-1:
205,3 g/L, thiroxinszubsztittcié alatt a szérum-TSH,
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-fT4, -fT3 normalizilédott, a szérumkortizol 247,8
nmol/L, a szérum elektrolit szintek és a vesefunkcids
paraméterek normdlisak voltak. Hormonpétlasként egye-
diil 1-thyroxinra volt sziikség.

Az acromegalia epidemioldgiaja

Az acromegalia a ritka endokrinoldgiai betegségek cso-
portjaba tartozik. Egy-két évtizeddel ezel6tti adatok
alapjan a betegség prevalencidjit 3—4 beteg/1 milli6 la-
kosnak tartottdk [7]. A modern diagnosztikai eszk6zok
(CT-, MRI-, hormonvizsgalatok) egyre elterjedtebb al-
kalmazdsanak koszonhetSen a betegséget egyre gyak-
rabban ismerik fel. Szdmos orszdgban, illetve szlikebb
teriileti egységben (Spanyolorszdg, az angliai West Mid-
lands, Belgium Liege megyéje) nemzet, illetve regiond-
lis acromegaliaregisztert allitottak fel [8, 9, 10]. Tobb
vizsgalat 40-90 /1 milli6 lakos prevalenciit talalt, a leg-
magasabb értéket Belgiumban (125/1 millié lakos) je-
lentették [9]. Ennek ellenére a betegséget — még a leg-
gazdagabb egészségiigyi ellitottsighi orszigokban is —
aluldiagnosztiziltnak, illetve gyakran késén felismertnek
talaljak. New York két kérhazaban 1980 és 2006 kozott
nem valtozott a késén felismert, illetve szovédmények-
kel jelentkez8 acromegalia gyakorisaga [11].

A betegség férfiakat és néket egyforma gyakorisig-
gal érinti, a felismert betegek dtlagéletkora 44 év [12].

Az epidemioldgiai vizsgilatok tobbsége a betegség
ctioldgidjaval kapcsolatban nem informativ, azonban
egy legtijabb, Olaszorszagbdl szairmazé vizsgilatban azt
taldltak, hogy a jobban iparositott korzetben jéval ma-
gasabb az acromegalia prevalencija [13].

Az acromegalids betegek standard mortalitdsi ratd-
jat (SMR) a legtobb vizsgilatban emelkedettnek, 1,0—
3,0-szorosnak taldljik [14]. Egy 2008-ban publikalt,
16 vizsgilat metaanalizisét tartalmazé vizsgilatban az
acromegalia SMR-je 1,72 (95% CI: 1,62-1,83) volt
[15]. Az acromegalids betegek mortalitisiért 60%-ban
cardio- és cerebrovascularis okok, 25%-ban a 1égzérend-
szer betegségei, 15%-ban malignus betegségek felels-
sek [7]. Az acromegalids betegek fokozott mortalitd-
sdnak az eredménye a betegek mintegy 10 évvel rovi-
debb varhato élettartama.

Az acromegalids szovédmények megértésében és a
kezelési célértékek meghatirozasiban Bates és mtsai

1. tablazat | A GH/IGF-1 taltermelés hatdsai [23,11]
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1993-as kozleménye mértoldké volt. Megallapitottdk,
hogy azoknak a kezelt acromegalids betegeknek, akik-
nek az utolsé mért szérum-GH-koncentracidja <2,5
ng/ml volt, a mortalitisa mir nem kilonbozott az at-
lagnépességétdl [16]. Az Gjabb tanulmdanyokban az ac-
romegalids betegek utols6 ismert IGFE-1-koncentricidja
és a mortalitds kozotti dsszefiiggést is vizsgaljak. Erde-
kes moédon az IGFE-1 és a mortalitds kozotti kapcsolat
lazabb, mint a GH és a mortalitis kozotti Osszefliggés
[14,17].

Az acromegalithoz kothetS cerebrovascularis mor-
talitds magasabb volt azokban a betegekben, akiknél a
kezelés soran radioterapiat (is) alkalmaztak [14].

Az acromegalia fokozott mortalitisit befolydsold té-
nyezSk: a tiinetek fenndllasinak ideje a diagnoézis meg-
llapitasa el6tt, a betegség idStartama, az id&sebb élet-
kor és a diagnoézis idejére mér kialakult komplikdciok.
A novekedési hormon hiperszekrécié gitldsa, a hyper-
tonia és a szivbetegségek korai kontrollja csokkenti a
mortalitist. Késedelem a diagnézisban durvibb skele-
talis elvaltozdsokhoz és maradand6 koros szisztémds
eltérésekhez vezet [18, 19].

Klinikai tiinettan

A klinikai tiinetek fokozatosan alakulnak ki (1. tablazat).
A diagnoézis gyakran éveket, évtizedeket késhet a beteg-
ség valodi kezdetéhez képest. A kezdeti jelek lehetnek
nem specifikus tiinetek: firadékonysig, izzadis ¢és
musculoskeletalis fijdalom. Gyanakodjunkacromegalidra,
ha az arccsontozat megvastagodik vagy a végtagok nove-
kednek. A novekedési hormon taltermelése serkenti a
mdjban az IGF-1 képz&dését, amely felelGs az acromegalia
legtobb klinikai tiinetéért, a végtagok és a lagy szovetek
novekedéséért. A legteltlinébb jellegzetesség az arc meg-
valtozdsa: a szemoldokeresz megvastagoddsa, az orr szé-
lesedése, és az als6 elSharapds. Gyakran hasznos a régi
tényképek atnézése is a viltozdsok felismerésére. A be-
tegek jobban hasonlitanak egymdsra, mint a csalidtag-
jaikra. A megnagyobbodott kéz, 1ab, durva arcvonidsok
mellett jellegzetes a macroglossia és a fogak kozti rések
szélesebbé vilasa (1., 2. dbra). A betegek 50-80%-a
kellemetlen szag (egérszagl) izzadasrél panaszkodik.
Nagy izomzatuk ellenére valdjaban gyengék ¢és faradé-
konyak, aminek hatterében myopathia allhat. A sellab6l

Lagyszovet- és bérelvaltozasok

végtagnovekedés, borvastagodds, acanthosis nigricans, talzott verejtékezés

Cardiovascularis elviltozdsok

ventricularis hypertrophia , aszimmetrikus kamrai septum hypertrophia, diastolés dysfunctio, aritmidk,

hyper-tonia, endothelialis dysfunctio

Metabolikus eltérések

diabetes mellitus, csokkent gliikoztolerancia, kéros éhomi glitk6z koncentricid, inzulin rezisztencia,
lipid-eltérések, nitrogén retencid

Respiratérikus elvaltozasok

fels§ léguti obstrukcid, macroglossia, alvasi apnoe, 1égzési zavarok

Csont ¢és iziileti eltérések

megvastagodott porcok, arthropathia, osteopenia, arthritis, alagtt szindréma

Egyéb endokrin eltérések

multinodularis golyva , ritkin hyperthyreosis, hypercalciuria, hypogonadismus, reprodukcids zavarok
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1. ibra Acromegalids férfi. Homlokdn vaskos red8k: cutis gyrata (az

ilyen beteg mintha az agytekervényeit kiviil — a homlokdn, il-
letve a fejtetén — hordand). Nyakdn gobos golyva miitétjének
hege (Troell-Junet-szindroma: acromegalia + struma nodosa +
diabetes mellitus). A szegedi endokrin osztaly archivumdbdl

leggyakrabban felfelé novekvé hypophysistumor hom-
loktdji fejtdjast ¢és latotérkiesést (kezdetben a voros,
kiilsS-fels6 kvadrinsban) okozhat [20, 21, 22].

A hypophysisdaganat novekedésének
leggyakoribb kévetkezményei

A hypophysisdaganat térfoglalé jellegébdl kovetkezSen
— a kornyezé struktarik kirosoddsa, vongaldasa miatt —
gyakori tiinet a fejtdjas, lataszavar, latotérkiesés. Hyper-
prolactinaemiat okozhat a hypophysisnyél sériilése mel-
lett az is, hogy a GH mellett a daganat prolactint is
termelhet. A nem tumoros hypophysis kirosodasa,
kompresszidja centrilis hypothyreosist, hypogonadis-
must, hypadreniit okozhat. A daganat oldaliranyt ter-
jedésekor a sinus cavernosus képletei sériilhetnek (III,
1V, V, VI agyidegek kiilonb6z6 mértékd kirosoddsa).

Az acromegalia sz6védményei

Cardiovascularis rendszer

A modern hatékony kezelések bevezetése elGtt (az
1970-es évekig) az acromegalids betegek 80%-a halt meg
60 éves kora elStt valamilyen cardiovascularis szovéd-
ményben, de ezt kdvetSen is 2—3-szoros volt a kardidlis
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dehiscentia. A nagy nyelv szélén a fogsor tartés benyomatot ha-

2. 4dbra Acromegalids férfi 2) jellegzetes profilja. ) A fogak kozott tag
gyott. A szegedi endokrin osztily archivumdbél

halalozas. Egyre tobb irodalmi adat szol amellett, hogy
az acromegalids cardiomyopathia specifikus strukturalis
és funkciondlis elvaltozds. A sziv hypertrophidja id6sebb
betegek esetén 90%-ban a bal és a jobb kamrat is érinti,
és ez a betegség hosszt idejii meglétét bizonyitja. A fia-
tal (30 év alatti) normalis vérnyomast acromegalids be-
tegek 20%-andl talaltak kardialis rendellenességet, ami
azt bizonyitja, hogy a rovid idejd GH-taltermelés is

ORVOSI HETILAP

2011 m 152. évfolyam, 18. szam



képes strukturilis elvaltozdsokat okozni. A koncentrikus
kamrafal-vastagoddst a myocytak novekedése okozza,
de a kamra iirege még sokaig nem novekszik. A myo-
cardium biopszids vizsgilatokban a leggyakoribb eltérés
az interstitialis fibrosis, ami 8-szorosa a mitralis steno-
sisos betegekben észleltek, és ez mind a szerkezetet,
mind a mtkodést karositja. A mononukledris sejtek
infiltraciés mintaja a nekrézis nélkiili multifokalis myo-
carditisre emlékeztet. Ezt a myocytak 450-szeres apop-
tézisa okozza. A myocytaapoptdzis a betegség ide-
jének fenndllisaval egyenesen, az ejekcids frakcioval
forditottan ardnyos. 3-7 éves acromegalids mult esetén
a 40 év alatti betegek 54%-dban mutathatoék ki a bal-
kamra-hypertrophia echocardiogrifids jellegzetességei.
Ez az elviltozas a 41-60 év kozotti betegek esetén és
5-15 ¢év acromegalids anamnézissel méar 70%. A kardia-
lis hypertrophia kamratagulat nélkiil a betegség korai
jellemz&je: a legtobb echokardiografids vizsgalat a bal
kamra normilis szisztolés és kéros diasztolés funkcio-
jat igazolja. ElGfordulasi gyakorisiaga kezeletlen esetben
30%. Izotépos angiogrifidval a terhelés utdni ejekcids
frakci6 csokkenése a betegek 73%-dban (40 éves kor
alatt 40%-4dban) figyelhet6 meg. Sidlyosabb és gyako-
ribb a ritmuszavar el6fordulasa is. Az aritmia el6for-
duldsa a bal kamra tomegével, és nem kozvetleniil a
GH-szinttel fiigg 0ssze. A hypertonids és diabeteses be-
tegekben alakulnak ki a legsdlyosabb szivfunkcids el-
térések. Hypertonia a betegek kétharmadiban jelent-
kezik, kialakuldsinak patomechanizmusa nem teljesen
tisztazott. A lehetséges okok kozott a GH antinatriu-
reticus hatdsa miatti ndtriumretenciét, volumenex-
panzidt, tovabba a szimpatikus idegrendszer hiperak-
tivitasat tartjak szamon. A vascularis névekedési faktorok
direkt hatdsa is bizonyitott. A korai diasztolés elvalto-
zasok reverzibilisek lehetnek a sikeres kezelés utdn, de
nincs mdr javulds a bal kamrai szisztolés funkcidzavar-
ban. Az utobbi idGben deriilt fény a sériilt endothelium
miatti vasodilatatiéra, amelyhez fokozott szimpatikus
vasoconstrictio tarsul. Nem tisztazott, hogy ezért mi-
lyen mértékben felelés az inzulinrezisztencia vagy az
emelkedett GH/IGF-1 szint [24, 25].

Légzorendszer

Az acromegalids betegek 1égz8szervi megbetegedései-
nek oka Osszetett. 1.égzési zavart okozhat a felsé lég-
utak besziikiilése, a lagy szovetek duzzanata, orrpoli-
pok, macroglossia, a mellkas deformitasa, tid&tagulat.
A mortalitds 25%-aért a respiratorikus szoévédmények
a felel@sek, ami hiaromszorosa a normalis populicioé-
nak. Jellemz§ az obstruktiv alvasi apnoe (20-80%) és a
nappali aluszékonysag. A csokkent respiratorikus funk-
ci6 kevésbé vizsgilt teriilet acromegalidban, és a csok-
kent tiidSelaszticitason tal a mellkasfal csontos vaza-
nak ¢és izomzatdnak eltérései is felel@sek kialakulasaért.
A tiidévolumen novekszik a férfiak 81%-dban, a ndk
56%-aban, mig a betegek 80%-a szubklinikus hypoxia-
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ban szenved. A GH ¢és az IGF-1 serkenti a tiidGsejtek
és az izomsejtek proliferaciojat. Az ¢éjszakai horkolds
és az alvdsi apnoe miatt gyakorta panaszkodnak a be-
tegek. Az elhizas, az acromegalia és a hypothyreosis haj-
lamosit az alvasi apnoéra, amely ismétl6dé hypoxiat és
hypercapniat okoz. Az elsé fazis az egyszer horkolas,
amelyet a lagy szdjpad rezgése okoz, és nem zavarja
sem a beteg ventildcidjat, sem az alvisat. A masodik fa-
zis a fels§ légati rezisztencia szindroma, amely 1égzési
nehézségekhez, toredezett éjszakai alvishoz és nap-
pali alvasokhoz vezet. A legstlyosabb fokozatban felsé
léguti obstrukcié alakul ki. Ez jelent8s ventilacids za-
varral jar, amelynek apnoés fazisai poliszomnogrifidval
is regisztralhaték. Alvasi apnoénak nevezziik a 1égzés
legalabb 10 sec-ig tarté kimaraddsat, ami az oxigén-
szaturdci6 mintegy 4%-os csOkkenését eredményezi.
Egy alvasi 6ra alatt 5 ilyen (apnoés-hypopnoés) epizdd
esetén obstruktiv alvasi apnoét diagnosztizdalunk. A at-
lagpopuldciéban is ismert, hogy az alvasi apnoe hajla-
mosit ischaemids szivbetegségre, aritmidra, hyperto-
nidra és cerebrovascularis torténésekre, amint ez acro-
megalidban is megfigyelhet6. Az acromegalia hatdsos
kezelése (akir sebészi, akir gyogyszeres) javithatja az
obstruktiv alvisi apnoét [26, 27].

Anyagesere

A GH nagy hatasti inzulinantagonista. A kialakul6 in-
zulinrezisztencia kovetkeztében nem ritka az acrome-
galids betegek kozott a diabetes mellitus (19-56%),
a csokkent glitkdztolerancia, a hyperlipidaemia és a hy-
perkalciuria. A hypercholesterinaemia el6forduldsa ha-
sonld az dtlagos népességéhez, mig a hyperlipidaemia
2-3-szor gyakoribb. A fehérje-anyagcsere kevésbé vizs-
galt teriilet, mint a szénhidrat- és lipidmetabolizmusé.
A GH noveli az izomtomeget és fokozza a nitrogén-
retenciot, indirekt és direkt Gton hat a hepatikus és
lokalis IGE-1-termelésre, valamint a vesemtikodésre.
A glomeruldlis hyperfiltracié jellegzetes elvaltozas acro-
megaliaban [28].

Csont-iziileti és nenwromuscularis vendszer

Az acromegalids csontelvaltozisok okozzdk talin a leg-
jelent&sebb funkciondlis kirosoddsokat és az életmi-
néség legsulyosabb romlasit. A betegek 20-50%-anak
van nagyiziileti és axidlis arthropathidja (a hit- és a te-
herhord6 iziiletek degenerativ  osteoarthritise). Az
arthropathidnak része az izileti porc megvastagodasa,
a periarticularis meszesedés, az osteophytik jelenléte.
Az iziileti fijdalmat az osteoarthrosis okozza: 65%-ban
érintett a térd, a csipd, a véll, a kéz és a gerinc. Jellegze-
tes elviltozas a kyphoscoliosis, és tarsulhat hozza osteo-
porotikus csigolyakompresszié is. A proliferal6odé izii-
leti porcok kifekélyesednek, és irreverzibilis porcde-
generdcié jon létre. Az arthropathia mar a diagnézis
feldllitasakor sulyos lehet. A duzzadt nervus medianus
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kompresszidja felel@s az alagitszindréma (20-52%) ki-
alakuldsaért. Alacsony D-vitamin-szint ellenére a bélbdl
fokozott a kalcium felszivoddsa, jellemz6 a hypercal-
ciuria (80%), és tarsulhat vesekovesség is. A hypogona-
dotrop hypogonadismus jelenléte stlyos osteoporosis-
hoz vezethet [29].

Emésztorendszer

Acromegalidban a colorectalis polipok el6forduldsa gya-
kori (30-50%). A polipok megjelenése 10 évvel el6bbre
tehetd, mint az atlagos népességben. A polipok elsGsor-
ban a jobb colonfélben helyezkednek el. Colorectalis
rik el6forduldsa az IGF-1-nek az epithelsejtek proli-
fericidjat fokozéd hatasaval lehet Osszefiiggésben [30].

Malignus betegségek tarsulasa
acromegaliaval

A GH-IGEF-1 rendszernek a malignus betegségekel vald
kapcsolata miatt évtizedek ota intenziv kutatasok témaja
az acromegalids betegekben jelentkez6 malignus tu-
morok gyakorisiga. Bir a benignus pajzsmirigynagyob-
bodis gyakori, a pajzsmirigy malignus daganata ritka.
A pajzsmirigy ultrahangvizsgilata az acromegalidsok
25-92%-4ban mutat gobos golyvit, fiiggetlentil a TSH-
szinttSl. Pozitiv a kapcsolat a GH /IGF-1 szint és a pajzs-
mirigyvolumen kozott. Multinodularis golyva az ese-
tek 65%-dban fordul cl8. Statisztikai adatok sz6lnak az
emlS- és a vastagbélrak gyakoribb eléforduldsa mellett
acromegalidban.

A colorectalis adenomak és polipok gyakorisiga fo-
kozott, ezzel szemben a colorectalis carcinoma kiala-
kuldsdra vonatkozé kockdzattal kapcsolatban még nap-
jainkban is eltéréek a vélemények. Konszenzusosnak
nevezhetd viszont az az allaspont, mely szerint az acro-
megalia felismerésekor minden betegben teljes colo-
noscopia elvégzése indokolt [31].

A tiddrak és az IGF-1 kapcsolata allatkisérletekbdl
ismert. Az emlérak kb. 11%-ban felel@s az acromega-
lids betegek haldlozasaért. Olyan adat is ismert, hogy 10
ng/L feletti szérum-GH esetén a rikos mortalitas 3-szo-
ros az atlagos populacidééhoz képest. [32].

Prosztata

Acromegalids betegek korében gyakoribb a prosztata
megbetegedése, mint a korosztilyos atlagos népesség-
ben. Megnovekszik az egész prosztata és a tranziciondlis
zona mérete, melyben gobok, cisztik és kalcifikiciok
is lehetnek. Fiatal hypogonad acromegalids betegek
prosztatanagyobboddsaért a kronikus GH- és IGE-1-
taltermelés a felelGs. A prosztatacarcinoma és az acro-
megalia kozti kapcsolat csak feltételezhets, bar az epi-
demiolodgiai vizsgalatok kapcsolatot mutatnak a felsd
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hatiron levé IGF-1-szint és az dtlagos népességben a
prosztatarak gyakorisaga kozott [33].

Az autoszomalis domindns 6roklédésd MEN-1-szind-
roma részeként kialakuld acromegalidhoz esetenként
malignus gastroenteropancreaticus daganatok tirsul-
hatnak. A szétszért neuroendokrin sejtrendszerbdl ki-
indul6 daganatok képesek lehetnek GHRH (ritkidbban
GH) termelésére, és eziltal okozhatnak acromegalidt

[6, 34, 35].

Megbeszélés

Az el6rehaladott acromegalia mar a beteg megtekinté-
sével is rendszerint konnyen felismerhetS. A lassan ki-
alakulé tiinetek miatt a koérképet sajnos gyakran csak
hosszt fenndllds utan diagnosztizaljak. Nehezebb a tii-
netek azonositdsa azok szamara, akik minden nap latjik
a beteget (csaladorvos, rokonok). Sokszor mdas szak-
orvos (reumatolégus, szemész, kardioldégus, fogorvos,
neurolégus) gondol el8szoér acromegalidra a jellegzetes
kiils6 elvaltozasok alapjan. Reproduktiv életkort nék
esetében hamarabb keriilhet sor a diagnézis felallita-
sira, mert a menstruaciés zavar és az arc elvaltozdsa
koribban viszi orvoshoz a beteget. Specidlis kérdésekkel
— fejtajas, verejtékezés, horkolas, a beszéd- és énekhang
mélyiilése, a cip6-, gylrd-, kesztyd- és kalapméret no-
vekedése — juthatunk kozelebb a diagnoézishoz és ke-
riilhet a beteg endokrin szakorvoshoz, aki a megtelel§
hormontesztek elvégzésével igazolja vagy veti el az acro-
megalia diagnozisat. Alapvizsgilat az oralis glitkdzto-
lerancia-teszt ¢és ennek soran a szérum-GH mérése.
A szérum-IGF-1-meghatarozas a vérvételt megel6z6
2448 o6ra integralt GH-elvilasztisat tikrozi. A hypo-
physis hormonalis mkodésének vizsgilata: a szérum-
prolaktin az esetek 40%-dban emelkedett, alacsony lehet
a szérum FSH-, LH-, 6sztradiol-, tesztoszteron-, TSH-,
fT'4-, kortizolszintje (GH és TSH egyidejd termelése
esetén viszont a szérum-TSH emelkedett) [15, 36].

A hypophysisdaganat radiologiai kimutatisira az
MRI-vizsgalat a legalkalmasabb. A koponya, illetve a
sella CT-vizsgalatra akkor kertiil sor, ha a hypophysisda-
ganat altal okozott csontdestrukcié mértékének megil-
lapitasa fontos a mitét tervezéséhez. A latotér, a szem-
fenék és a latdsélesség vizsgalata is elengedhetetlen.
Az id6ben elkezdett kezeléssel [37] a klinikai tiinetek
akar teljes egészében visszafordithatok, a szovédmények
megelSzhetSk, és a betegek élettartama sem kilonbo-
zik a populicios atlagtol.

Ko6szonetnyilvanitas

A szerz6k a technikai kozremiikodésért Tanczos Zsuzsanna gépird-
nak és Kiss Lajos fényképésznek koszonetiiket fejezik ki.
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