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Przetom nadnerczowy jako stan zagrozenia zycia
Adrenal crisis as a life-threatening condition
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Streszczenie

Abstract

Przetom nadnerczowy jest stanem zagrozenia zycia. Wymaga ustalenia szybkiego, trafnego rozpoznania oraz wdrozenia
adekwatnego leczenia. Najczesciej rozwija si¢ u chorych leczonych glikokortykosteroidami z powodu przewleklej
niedoczynnosci kory nadnerczy w stanach zwiekszonego na nie zapotrzebowania, takich jak: infekcja, uraz, zabieg
chirurgiczny, zawat serca, udar mozgu, wysilek fizyczny czy silny stres. Choroba przebiega pod postacia wstrzasu, ktéry nie
reaguje na dziatanie katecholamin. Objawy prodromalne obejmuja: obnizone taknienie, nudnosci, wymioty, béle brzucha,
béle miesni i stawdw oraz ostabienie. Nastgpnie dochodzi do zaburzen $wiadomosci, a takze obnizenia ci$nienia tetniczego
i tachykardii, ktdre sa objawami wstrzasu. Wymienione objawy stanowia skutek nastepujacych zaburzen metabolicznych:
hiponatremii, hiperkaliemii, hipoglikemii i fagodnej hiperkalcemii. Ze wzgledu na brak charakterystycznych objawéw
przelomu nadnerczowego podstawa prawidlowego rozpoznania w warunkach przedszpitalnych jest wnikliwie zebrany
wywiad, a nastepnie szczegélowe badanie przedmiotowe, w ktérym szczegdlng uwage trzeba zwrocic¢ na przebarwienia skory
(tzw. melasma suprarenale) nieeksponowanej na $wiatto: dtoni (w szczegélnosci bruzd), fokci, otoczek sutkowych, blizn oraz
blony sluzowej policzkéw, bedace jednym z objawdéw pierwotnej niedoczynnosci kory nadnerczy (choroba Addisona).
Postepowanie polega na podawaniu hydrokortyzonu dozylnie (w celu uzupetnienia niedoboru kortyzolu), modyfikowaniu
zaburzen wodno-elektrolitowych i kwasowo-zasadowych, a takze leczeniu choroby, ktéra spowodowata dekompensacje stanu
klinicznego pacjenta, przy czym w wielu przypadkach jest to infekcja. Nieleczony przetom nadnerczowy prowadzi do zgonu
chorego.

Stowa kluczowe: przelom nadnerczowy, ostra niewydolno$¢ kory nadnerczy, glikokortykosteroidy

Adrenal crisis is a medical emergency, which requires quick, accurate diagnosis and the implementation of adequate
treatment. It usually occurs in patients taking glucocorticoid therapy due to chronic adrenal insufficiency in conditions that
demand increased glucocorticoids, such as infection, trauma, surgery, myocardial infarction, stroke, exercise or acute stress.
The disease follows a course of shock that does not respond to catecholamines. Prodromal symptoms include decreased
appetite, nausea, vomiting, abdominal pain, joint or muscle pain, and fatigue. This is followed by fluctuating consciousness,
as well as reduced blood pressure and tachycardia, which are symptoms of shock. These symptoms result from the following
metabolic disorders: hyponatremia, hyperkalaemia, hypoglycaemia and mild hypercalcemia. Due to the absence of
characteristic symptoms in adrenal crisis, the basis for correct diagnosis in a prehospital setting is a carefully collected
medical history, followed by a detailed physical examination that should pay particular attention to discoloration of the skin
(so-called melasma suprarenale) that is not exposed to light: the hands (especially creases), elbows, areolae, scars and buccal
mucosa, which is one of the symptoms of primary adrenal insufficiency (Addison’s disease). The therapeutic approach
consists in the administration of intravenous hydrocortisone (to moderate cortisol deficiency), modifying fluid and electrolyte
imbalances and abnormalities of acid-base balance, and treating the disease that has led to decompensation of the patient’s
clinical condition, which in many cases is an infection. Adrenal crisis left untreated leads to patient death.
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WPROWADZENIE - ANATOMIA
| FIZJOLOGIA KORY NADNERCZY

adnercza sg parzystymi gruczolami wydzielania
| \ ‘ wewnetrznego, zlokalizowanymi obustronnie, po-

wyzej nerek. Zbudowane sg z dwdch czesci — ze-
wnetrznej, zwanej kora, oraz wewnetrznej — rdzenia®.
Kora nadnerczy odpowiedzialna jest za produkcje trzech
grup hormonéw: glikokortykosteroidow (GKS), mineralo-
kortykosteroidéw (MKS) i androgenéw. Do GKS zalicza si¢
kortyzol i kortyzon, do MKS aldosteron oraz deoksykortyko-
steron, natomiast androgeny wydzielane przez nadnercza to
glownie dehydroepiandrostendion (DHEA), androstendion
i testosteron, czyli hormony pciowe. Rdzen nadnerczy odpo-
wiada za produkcje adrenaliny i noradrenaliny®.
Glikokortykosteroidy wywieraja znaczacy wplyw na czynno$¢
wiekszosci narzagdow. W ukladzie sercowo-naczyniowym re-
guluja ekspresje receptoréw adrenergicznych, zwickszaja reak-
tywnos¢ skurczowa miocytow naczyn krwionosnych, potegujac
dzialanie adrenaliny i noradrenaliny na naczynia krwionosne.
Wplywaja réwniez pobudzajaco na kurczliwo$¢ miesnia serco-
wego (dziatanie inotropowe dodatnie). W osrodkowym uktadzie
nerwowym dzieki stabilizacji blon komérkowych odpowiadaja
za prawidiows zawartoé¢ wody w przedziale komérkowym —
wplywaja korzystnie na czynnosci poznawcze i zdolno$¢ do
koncentracji uwagi. W nerkach zwiekszaja filtracje kebuszkowa
oraz wydalanie potasu, wapnia i fosforanéw. W przewodzie po-
karmowym nadmiar kortyzolu opdznia odnowe komorek slu-
zowych w zotadku, przez co ostabia ich odpornos¢ na szkodliwe
czynniki, zwlaszcza na nadmiar kwasu solnego. Zmniejsza row-
niez produkgje ochronnego $luzu®.
Glikokortykosteroidy sa powszechnie stosowane w lecznictwie.
Zsyntetyzowane pochodne kortyzolu, o nieznacznie zmodyfi-
kowanej budowie chemicznej, nasilajg dzialanie glikokorty-
kosteroidowe oraz ograniczaja zatrzymywanie sodu i wody
w organizmie. Otrzymywane w ten sposéb GKS w mniejszym
stopniu niz GKS naturalne wywolujg obrzeki, ale wykazuja na-
silone dziatanie kataboliczne (powodujg zaniki miesni i skory,
rozstepy skorne, osteoporoze, skaze krwotoczng). Tylko GKS,
ktére zawierajg grupe 11-OH (hydrokortyzon, metylopredni-
zolon, prednizolon, deksametazon, cyklezonid, triamcynolon),
wywoluja efekty biologiczne w organizmie. Zsyntetyzowane
pochodne kortyzolu, podawane w dawkach ponadfizjologicz-
nych maja szerokie zastosowanie, przede wszystkim dzigki
dzialaniu przeciwzapalnemu i immunosupresyjnemu'®.

DEFINICJA

Przelom nadnerczowy to zespot objawow klinicznych wy-
wolanych znacznym, nagtym niedoborem kortyzolu, sta-
nowigcym bezposrednie zagrozenie dla zycia chorego.
W przypadku koniecznosci suplementacji GKS jest on wy-
nikiem wzglednego lub bezwzglednego niedoboru tego
hormonu, wtérnego do braku réownowagi miedzy zwigk-
szonym zapotrzebowaniem na hydrokortyzon a niewystar-
czajacym zwiekszeniem jego dawki(®.
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Przelom nadnerczowy moze wystapi¢ u:

1. os6b z nierozpoznang niedoczynnoscia kory nadnerczy
jako pierwszy objaw choroby;

2. chorych z rozpoznang i leczong niedoczynnoscia kory
nadnerczy:

a) po odstawieniu leczenia substytucyjnego przez pacjenta,

b) w sytuacjach stresowych, bez modyfikacji dawkowania hy-
drokortyzonu lub w wyniku niedostatecznego wchtaniania
hydrokortyzonu z powodu biegunki lub wymiotow,

) w razie zwigkszonego metabolizmu GKS pod wpltywem
stosowanych rownoczesnie lekéw lub w nadczynnosci
tarczycy;

3. pacjentdw z dotychczas prawidlowa czynnoscig wydziel-
niczg nadnerczy:

a) w nastepstwie uszkodzenia zdrowych dotychczas nad-
nerczy przez: uraz, wylew krwi w przebiegu rozsianego
krzepniecia wewnatrznaczyniowego, leczenia przeciw-
zakrzepowego lub rzucawki cigzowej,

b) w krytycznej fazie chordb o cigzkim przebiegu, z powo-
du zaburzenia czynnoéci uktadu podwzgoérzowo-przy-
sadkowo-nadnerczowego w polaczeniu z tkankowa
opornoécig na GKS i z wygérowang reakcjg zapalng".

Najbardziej narazong na wystapienie przetomu nadnerczowe-
go grupe pacjentéw stanowig chorzy z przewlekla niedoczyn-
noscig kory nadnerczy - pierwotng lub wtérng. U pacjentéw
tych przelom nadnerczowy moze wystapi¢ w sytuacji streso-
wej, przy braku ostony dostateczng dawka hydrokortyzonu.
Zdarza sie, ze jest to u nich pierwszy objaw choroby. Z tego
powodu najwazniejszym elementem diagnostyki jest badanie
podmiotowe — wywiad. Powinien on uwzglednia¢ dane na te-
mat m.in. choréb towarzyszacych, choréb wystepujacych w ro-
dzinie, przyjmowanych lekow, przebytych operacji, jak row-
niez wystepujacych objawéw prodromalnych, m.in. ostabienia
ze sktfonnoécig do okresowych zastabnie¢ (wskutek hipotensji
ortostatycznej lub hipoglikemii), fatwej meczliwosci oraz osta-
bienia sily migsniowej, zmniejszenia tolerancji wysitku pod-
czas prac fizycznych i w sytuacjach stresowych, ubytku masy
ciala, oslabionego taknienia, nudnosci, checi spozywania sto-
nych pokarmoéw, luznych stolcéw czy bélu mieéni i stawow®.
Pierwotna niedoczynno$¢ kory nadnerczy (choroba Addisona)
w populacji rasy bialej wystepuje z czestoscig 40-110/mln.
Do zachorowania dochodzi w wigkszosci przypadkow w 3. lub
4. dekadzie zycia, znacznie czedciej wéréd kobiet®. Choroba
Addisona jest zespolem objaw6w klinicznych wywolanych dtu-
gotrwalym niedoborem hormonéw kory nadnerczy, przede
wszystkim kortyzolu, wskutek uszkodzenia nadnerczy w me-
chanizmie bezpo$rednim. Najczestszg (70-90% przypadkéow)
jej przyczyna jest autoimmunizacja. Pierwotnej niedoczynno-
$ci kory nadnerczy moga towarzyszy¢ inne schorzenia auto-
immunologiczne, najczesciej tarczycy (zespoly zaburzen wie-
logruczotowych). Pozostate przyczyny choroby Addisona to:
gruzlica, inne choroby zakazne (grzybice, zespot nabytego nie-
doboru odpornosci - acquired immunodeficiency syndrome,
AIDS), nowotwory (przerzuty oraz nowotwory pierwotne), za-
burzenia metaboliczne (skrobiawica, hemochromatoza, adreno-
leukodystrofia, adrenomieloneuropatia), zaburzenia wrodzone
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[wrodzony przerost nadnerczy, niewrazliwos¢ receptora hor-
monu adrenokortykotropowego (adrenocorticotropic hormone,
ACTH), zespot Allgrovea, hipoplazja nadnerczy], polekowe
zmniejszenie syntezy hormonéw kory nadnerczy, stan po obu-
stronnej adrenalektomii, stan po krwotoku do obu nadnerczy,
nacieki ziarniniakowe (sarkoidoza)®. Objawy przedmiotowe
obejmuja przebarwienia skory, szczegdlnie w okolicach ekspo-
nowanych na $wiatto stoneczne, z brunatnym zabarwieniem
tokci, linii zgie¢ na dloniach i grzbiecie rak, otoczek brodawek
sutkowych oraz blizn, jak réwniez w czgéci przypadkéw obec-
no$¢ brazowych plam na blonie §luzowej jamy ustnej (zmiany
powstajace wskutek nadmiaru ACTH i melanotropiny z powo-
duich niedostatecznego hamowania zwrotnego przez kortyzol),
niskie ci$nienie tetnicze i hipotensje ortostatyczng®.

Wtérna niedoczynnos¢ kory nadnerczy wystepuje z cze-
sto$cig 150-280/mln, przy czym znacznie czesciej choru-
ja kobiety®. Wtérna niedoczynnoé¢ kory nadnerczy stano-
wi zesp6l objawow klinicznych wywotanych dlugotrwatym
niedoborem hormonéw kory nadnerczy wskutek niedoboru
ACTH. Najczestszymi przyczynami s3: hamowanie zwrotne
ACTH w wyniku przewlektej kortykoterapii, konsekwencje
interwencji chirurgicznych w guzach przysadki i okotosio-
dfowych oraz autoimmunizacja. Pozostale przyczyny to:
przebyty udar przysadki, martwica poporodowa, a takze
zmiany naciekowe i pourazowe. Objawy kliniczne nie r6z-
nia sie od tych wystepujacych w przypadku pierwotnej nie-
doczynnosci kory nadnerczy®.

Zgodnie z pi$miennictwem najczestszym czynnikiem wy-
wolujacym ostra niewydolno$¢ kory nadnerczy u osob doro-
slych sa objawy infekcji przewodu pokarmowego (biegunka,
wymioty). Wedlug literatury stanowia one przyczyne okoto
33-59% przypadkow przelomu nadnerczowego®®”). Sg to jed-
nak réwniez objawy ostrej niewydolnosci kory nadnerczy, co
moze prowadzi¢ do przeszacowania czestosci ich wystepowa-
nia w roli czynnikéw wyzwalajacych®. Druga pod wzgledem
czgstosci (17-24%) przyczyna sg ostre infekcje bakteryjne i wi-
rusowe (zakazne choroby pluc, zakazenia drég moczowych,
posocznica, zespot grypopodobny). W prospektywnym bada-
niu, ktore przeprowadzili Hahner i wsp. w grupie obejmujacej
423 pacjentow (obserwacja 2-letnia), u 46 chorych z ostra nie-
wydolnoscig kory nadnerczy w 30% przypadkéw czynnikiem
wyzwalajacym okazywal sie silny stres zawodowy lub osobisty
(czgsto$c zblizona do czgstoéci przyczyny infekceyjnej). Innymi
czynnikami byly: operacje, silny bol, uraz, poréd, intensyw-
ne dtugotrwate ¢wiczenia fizyczne i ciepto®. W niektérych
badaniach przyczyng okoto 11% przeloméw bylo wielokrot-
ne przerywanie leczenia hydrokortyzonem™. Innymi powo-
dami ostrej niewydolnosci kory nadnerczy w przytoczonych
badaniach byty: wprowadzenie do dtugotrwalego stosowa-
nia u chorego lekéw moczopednych, diety niskosodowej lub
chemioterapii powodujacej dolegliwosci ze strony przewodu
pokarmowego, brak modyfikacji dawki hydrokortyzonu po
wprowadzeniu leczenia, ktére moze wplywac na jego metabo-
lizm (fenytoina, karbamazepina, ryfampicyna, mitotan, zywi-
ce, eksenatydy). W 1-7% zgloszonych przypadkéw przyczyna
nie zostala zidentyfikowana®.
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OBJAWY KLINICZNE

Objawy kliniczne przelomu nadnerczowego sa niespecyficzne

iw przypadku niektorych objawéw tozsame z czynnikiem wyzwa-

lajacym®-'%. Pojawiajg si¢ zwykle w ciggu kilku godzin. Mediana
czasu pomiedzy wystapieniem pierwszych objawéw a petnoobja-
wowym przefomem nadnerczowym wynosi okoto 24 godzin.

Do obrazu klinicznego choroby naleza:

1. objawy zwiastujace: utrata laknienia, nudnosci, bol mie-
éni i zle samopoczucie;

2. objawy zagrazajacego przelomu: nasilenie uczucia osta-
bienia, grypopodobny bdl miesni, bdl brzucha, nudnosci,
stopniowe obnizanie si¢ ci$nienia tetniczego, mozliwy
wzrost temperatury ciata wywolany przez cytokiny uwal-
niane przy niedoborze kortyzolu;

3. objawy przelomu: bardzo znaczne oslabienie, zaburzenia
$wiadomoéci, wymioty, biegunka, obnizenie ci$nienia tet-
niczego i tachykardia, wstrzas dystrybucyjny, inaczej zwa-
ny naczyniopochodnym®.

W przelomie nadnerczowym wywolanym przez rozsia-

ne krzepniecie wewngtrznaczyniowe w przebiegu posocz-

nicy (zwlaszcza meningokokowej) objawom ostrej niewy-
dolnosci kory nadnerczy towarzysza wylewy krwi w skorze

(zespot Waterhouse'a-Friderichsena). U pacjentow w kry-

tycznej fazie cigzkich choréb zasadniczym objawem jest ob-

nizenie ci$nienia tetniczego niedajace si¢ wyréwnac poza-
jelitowym podawaniem plynéw i lekéw wazopresyjnych®.

ROZPOZNANIE

Ze wzgledu na brak charakterystycznych objawéw choro-
by szanse na ustalenie prawidlowego rozpoznania w warun-
kach przedszpitalnych stanowi szczegdlowo zebrany wywiad.
W badaniu przedmiotowym pacjenta uwage trzeba zwroci¢
na przebarwienia skory (tzw. melasma suprarenale) nieekspo-
nowanej na $wiatlo, czyli dfoni (w szczegélnosci bruzd), tok-
ci, otoczek sutkowych, blizn oraz blony §luzowej policzkow,
bedace jednym z objawéw pierwotnej niedoczynnosci kory
nadnerczy (choroba Addisona)(®.

Objawami mogacymi sugerowac ostra niewydolnos¢ kory
nadnerczy s hipotonia niepoddajaca si¢ doraznemu lecze-
niu lekami podwyzszajacymi cisnienie krwi tetniczej (ply-
noterapia i leki wazopresyjne), a takze hipoglikemia®.

DIAGNOSTYKA ROZNICOWA

W diagnostyce réznicowej nalezy uwzglednic: ostra faze za-
walu serca, zatorowos$¢ plucna, ostre zapalenie wyrostka ro-
baczkowego, kamice pecherzyka zdlciowego, ostre zapalenie
trzustki, krwawienie wewnetrzne badz zewnetrzne, perfora-
¢je wrzodu zotgdka lub dwunastnicy, posocznice®.

POSTEPOWANIE PRZEDSZPITALNE

Celem leczenia przedszpitalnego jest jak najszybsze usta-
lenie rozpoznania. Ma ono na celu zmniejszenie ryzyka
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ostrych powiklan oraz zgonu chorego. Nastepnie w poste-

powaniu nalezy podja¢ nastepujace dziatania:

1. Zabezpieczenie podstawowych funkgji zyciowych wedlug
schematu ABCDE (A - airway, drogi oddechowe; B — breath-
ing, oddychanie; C - circulation, krazenie; D - disability, za-
burzenia $wiadomosci; E — exposure, ekspozycja pacjenta).

2. Podanie 100 mg hydrokortyzonu dozylnie.

3. W przypadku wystapienia hipotonii (skurczowe ci$nie-
nie tetnicze <90 mm Hg) wdrozenie plynoterapii - uzu-
pelnianie niedoboru ptynéw 0,9% NaCl + 5% roztwor
glukozy (w razie hipoglikemii roztwér 10%).

4. W sytuacji niskich wartosci ci$nienia tetniczego zastoso-
wanie lekow dzialajacych wazopresyjnie [w zespole ra-
townictwa medycznego typu P (podstawowym) — adre-
nalina, w zespole S (specjalistycznym) — noradrenalina,
adrenalina, dobutamina, dopaminal:

a) W razie utrzymywania sie hipotensji mimo przetacza-
nia plynéw nalezy podawaé w ciagtym wlewie dozyl-
nym katecholaminy obkurczajace naczynia. Zwykle
rozpoczyna si¢ od podawania noradrenaliny w dawce
1-20 pg/min (maks. 1-2 ug/kg/min). Mozna rozwazy¢
zastosowanie adrenaliny w dawce 0,05-0,5 pg/kg/min
lub dopaminy w dawce 3-30 pg/kg/min.

b) U chorych z matym rzutem serca pomimo prawidfowe-
go nawodnienia (lub przewodnionym) korzystne moze
by¢ podanie dobutaminy w dawce 2-20 pg/kg/min.

5. Proba ustalenia i leczenia choroby, ktora mogla stanowi¢
potencjalng przyczyne dekompensacji stanu kliniczne-
g0 pacjenta oraz wystgpienia ostrej niewydolnosci kory
nadnerczy®.

LECZENIE WCZESNOSZPITALNE

Cele leczenia obejmujg uzupelnienie niedoboréw kortyzolu,
plyndw i glukozy, wyréwnanie zaburzen elektrolitowych oraz
réwnoczesne opanowanie ewentualnego zakazenia i choroby
podstawowej wyzwalajacej przetom nadnerczowy. Do pod-
stawowych elementow terapii nalezy leczenie ostrej niewy-
dolnosci kory nadnerczy - niezwlocznie po pobraniu probek
krwi do badan podstawowych (glukoza, séd, potas, kreaty-
nina) i hormonalnych (kortyzol, ACTH) oraz ewentualnie

w kierunku zakazenia:

1. hydrokortyzon - wstrzykniecie i.v. 100 mg, nast¢pnie
100 mg we wlewie i.v. co 6 godz., a po normalizacji ci-
$nienia tetniczego i tetna — 50 mg i.v. lub i.m. co 6 godz.;

2. 2000-3000 ml 0,9% NaCl + 5% roztwor glukozy (w razie
hipoglikemii roztwor 10%), a takze ptyny krwiozastep-
cze, np. dekstran, osocze lub roztwér albuminy, w celu
wyréwnania hipowolemii; poczatkowo 11/godz., facznie
2-41w ciagu 24 godz,;

3. leczenie hiponatremii — 3,5-10,0 g w ciaggu 24 godz.;

4. heparyna drobnoczasteczkowa w dawce profilaktycznej.

Konieczne jest ciaggte monitorowanie stanu chorego — ilos¢

i rodzaj przetaczanych plynéw oraz dawke chlorku sodu na-

lezy uzalezni¢ od bilansu plynéw, nasilenia zaburzen elektroli-

towych, wydolnosci uktadu sercowo-naczyniowego i nerek(.

DOI: 10.15557/PiMR.2021.0032

ROKOWANIE

Wedtug piémiennictwa przelom nadnerczowy jest przyczyna
zgonu u chorych z niewydolnoscia kory nadnerczy w 6-15%
przypadkow!-). W badaniu Hahner i wsp. $émiertelno§¢
w przypadku ostrej niewydolnosci kory nadnerczy wynosi-
ta 0,5/100 pacjentéw/rok®. Czynnikami ryzyka opisanymi
w badaniach retrospektywnych byly: pierwotna niewydol-
nos¢ kory nadnerczy, pte¢ zeniska, choroby wspoétistniejace
(astma, cukrzyca) oraz moczdwka prosta*2).
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