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TrudnosSci diagnostyczne w rozpoznawaniu
guza chromochtonnego nadnercza

Guz typu pheochromocytoma (PH)
wywodzi sie z komoérek chromochton-
nych wspoétczulnego uktadu nerwowe-
go, a jego objawy kliniczne zwigzane
sgaz nadmiernym wytwarzaniem i uwal-
nianiem katecholamin. Podstawowym
kryterium rozpoznania klinicznego PH
jest stwierdzenie zwiekszonego steze-
nia katecholamin lub ich metabolitow
w surowicy krwi i/lub w moczu. Naj-
wiekszy problem diagnostyczny i tera-
peutyczny stanowig pacjenci ze stwier-
dzonymi nieznacznie podwyzszonymi
poziomami metoksykatecholamin w
surowicy i/lub w moczu. Celem pracy
byto okreslenie punktu odciecia dla
podwyzszonego stezenia metoksyka-
techolamin w zbiérce dobowej moczu,
ktory datby podstawe do wyznaczenia
racjonalnych rekomendacji bioche-
micznego kryterium rozpoznania PH.
Przeanalizowano retrospektywnie wy-
niki badan 45 chorych skierowanych
do laparoskopowej adrenalektomii do
Il Kliniki Chirurgii Ogoélnej z powodu
postawionego przedoperacyjnie roz-
poznania guza chromochtonnego.
Rozpoznanie guza chromochtonnego
oparte byto na stwierdzeniu podwyz-
szonego wydalania metoksykatechola-
min z moczem. W oparciu o otrzyma-
ne wyniki badania histopatologiczne-
go podzielono pacjentéw na dwie gru-
py. Do grupy 1 zaliczono 27 pacjetéw
(14 kobiet i 13 mezczyzn) z potwierdzo-
nym w badaniu histopatologicznym
guzem chromochtonnym nadnercza.
Grupe 2 stanowito 18 pacjentow (11
kobiet i 7 mezczyzn), u ktérych bada-
nie histopatologiczne nie potwierdzi-
to obecnoéci, guza o typie pheochro-
mocytoma. Srednia wieku pacjentow
w grupie 1: 46,8 + 14,4 lat, a w grupie
2: 55,7 + 13,7 lat. Nadcisnienie tetni-
cze rozpoznano u 77,8% oso6b z grupy
1 iu 94,4% osb6b z grupy 2. W oparciu
o przeanalizowane wyniki badania TK
stwierdzono, ze Srednia wielkos$¢ guza
w grupie 1 (4,2 £1,9 cm) byila staty-
stycznie yvieksza niz w grupie 2 (2,9 +
1,1 cm). Srednie stezenie normetane-
fryny (NMN) w dobowej zbiérce moczu
w grupie 1 bylo statystycznie istotnie
wyzsze niz w grupie 2 (2686 + 2375,1
vs 870,4 * 754mg/24h), podobnie jak
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Pheochromocytoma (PH) is a tu-
mour of chromaffin cells of the sym-
pathetic nervous system and its clini-
cal symptoms are associated with ex-
cessive production and release of
catecholamines. The main criterion for
clinical diagnosis of PH is finding in-
creased concentrations of catechol-
amines or their metabolites in serum
and/or urine. The largest diagnostic
and therapeutic problems are patients
with slightly elevated levels of
methoxycatecholamines in serum and/
or urine. Aim of this study was to de-
termine the cut-off point for elevated
methoxycatecholamine in the collec-
tion of daily urine, which would give
the basis for determining the reason-
able recommendations of the bio-
chemical criteria for diagnosis of PH.
Retrospectively we analysed the re-
sults of 45 patients sent to laparo-
scopic adrenalectomy to the Depart-
ment of General Surgery Il with the
preoperative diagnosis of pheochro-
mocytoma. The diagnosis of pheo-
chromocytoma was based on the find-
ing of elevated 24-hour urine
methoxycatecholamines. Based on
the results of the histopathological
examination patients were divided into
two groups. Group 1 included 27 pa-
tients (14 women and 13 men) with his-
topathologically confirmed pheochro-
mocytoma of adrenal gland. Group 2
consisted of 18 patients (11 women
and 7 men), in which histopathologi-
cal examination did not confirm the
presence of pheochromocytoma.
Mean age of patients in group 1: 46.8
+ 14.4 years, in group 2: 55.7 + 13.7
years. Hypertension was diagnosed in
77.8% ofthose with group 1 and 94.4%
from group 2. Based on the analyzed
results of the CT, we found that the
average tumor size in group 1 (4.2 ¢
1.9 cm) was statistically higher than in
group 2 (2.9 +£1.1 cm). The average
concentration of normetanephrine
(NMN) in 24-hour urine in group 1 was
statistically significantly higher than in
group 2 (2,686 + 870.4 vs. 2375.1 ¢
754mg/24h), as well as the average
concentration of metanephrine (MN)
(2533.4 + 3269.3 + 491.6 vs. 371.5 mg/
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Srednie stezenie metanefryny (MN) ( 2533,4 + 3269,3 vs
3715 +491,6 mg/24h), oraz sumy obu metoksykatechola-
min (NMN+MN) ( 5219,3 + 5190,6 vs 1241,8 £1202,2). Naj-
wyzszg czutos¢ w zdiagnozowaniu pheochromocytoma wy-
noszacyg 81,5% uzyskano dla sumy wartosci normetanefry-
ny i metanefryny w zbiérce dobowej moczu, natomiast czu-
tos¢ niezaleznych oznaczen metoksykatecholamin byita
zblizona (63%). Najwyzszag swoistos¢ w wykluczeniu PH
wykazano dla oznaczenia poziomu metanefryny w zbiérce
dobowej moczu (94,4%). Najwyzsza wartos¢ predykcyjna
dodatnig stwierdzono dla poziomu metanefryny w zbidérce
dobowej moczu (94,4%). Wyznaczono diagnostyczne punkty
odciecia dla wartosci stezenia NMN, MN oraz NMN+ MN dla
rozpoznania pheochromocytoma. Dla poziomu NMN w
zbiérce dobowej moczu- Cut- off na poziomie >1500 ug/24
h, dla MN >700 ug/24h , a dla NMN+MN > 1350 ug/24h. Przy-
jete poziomy odciecia stezen metoksykatecholamin w mo-
czu umozliwig bardziej precyzyjne postawienie przedope-

24hrs), and the sum of both methoxycatecholamines (NMN
+ MN) (5219.3 + 5190.6 vs. 1241.8 + 1202.2). The highest
sensitivity in diagnosing pheochromocytoma with the rate
of 81.5% was obtained for the sum of normetanephrine
and metanephrine in 24-hour urine, while the sensivity for
levels of each methoxycatecholamine separately was simi-
lar (63%). The highest specificity in the exclusion of PH
was shown for 24-hour urine metanephrine (94.4%). The
highest positive predictive value was found for the level of
metanephrine in 24-hour urine (94.4%). The diagnostic cut-
off concentrations of NMN, MN and NMN + MN for the di-
agnosis of pheochromocytoma were set. For the 24-hour
urine NMN-cut-off > 1500 ug/24 h, for MN> 700 ug/24h and
for NMN + MN> 1350 ug/24h. Shown above cut-off levels
of methoxycatecholamines urine concentration will allow
to pose a more accurate preoperative diagnosis of PH.

racyjnego rozpoznania PH.

Wstep

Guz typu pheochromocytoma (PH) wy-
wodzi sie z komdérek chromochionnych
wspotczulnego uktadu nerwowego, a jego
objawy zwigzane sg z nadmiernym wytwa-
rzaniem i uwalnianiem katecholamin
[16,30].

WSsréd populacji chorych z nadcisnie-
niem tetniczym czestosS¢ wystepowania
guza chromochtonnego ocenia si¢ na 0,1-
0,6 % [19,31], natomiast jest ona znamien-
nie wyzsza w grupie os6b z przypadkowo
stwierdzonymi guzami nadnercza, gdzie
czesto$¢ rozpoznania tego typu zmiany sie-
ga 4-6% [2,20,31].

Pheochromocytoma rozwija sie najcze-
éciej miedzy czwarta, a pigtg dekada zycia
iw ponad 95% przypadkow zlokalizowany
jestw jamie brzusznej, w tym w 90% w rdze-
niu nadnerczy [4,10,15,18,25]. Guz chromo-
chlonny w 90% powstaje sporadycznie, na-
tomiast w 10% w przebiegu dziedzicznych
zespotéw chorobowych takich jak MEN typ
2A i 2B, nerwiakowtokniakowatos¢ |, cho-
roba von Hippel-Lindau, zesp6t guzéw chro-
mochtonnych i przyzwojakéw (PPS) [1,6,8,
9,21,22,26].

Klasycznymi objawami PH sg napado-
we skoki cisnienia tetniczego krwi z tachy-
kardig, bélem gtowy, dusznoscig, poceniem,
drzeniem i niepokojem, rzadziej z bdlem
brzucha, nudnosciami i wymiotami. Nalezy
jednak pamietaé, ze skapoobjawowy lub
bezobjawowy przebieg kliniczny moze wy-
stepowaé nawet u 21% chorych z PH,
zwlaszcza dotyczy to oséb z wysunietym
podejrzeniem PH na podstawie wykonane-
go badania obrazowego, jak TK lub MR [17].

Podstawowym Kkryterium rozpoznania
klinicznego PH jest stwierdzenie zwiekszo-
nego stezenia katecholamin lub ich meta-
bolitbw w surowicy krwi i w moczu [10-
12,14,16,27,32]. Oznaczanie metoksykate-
cholamin w surowicy krwi jest najbardziej
czuta metoda w rozpoznawaniu PH, siega-
jaca 96%, przy 85% swoistosci. Ocena wy-
dalania metoksykatecholamin w 24-godzin-
nej zbiérce moczu charakteryzuje sie niz-
szg czutoscig - 87,5%, natomiast wyzszag
swoistoscig testu siegajaca 99,7% [7,12,16,
23,28,29].
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Najwiekszy problem diagnostyczny i te-
rapeutyczny stanowigpacjenci ze stwierdzo-
nymi nieznacznie podwyzszonymi pozioma-
mi metoksykatecholamin w surowicy i/lub w
moczu.

Celem pracy byto okres$lenie punktu od-
ciecia dla podwyzszonego stezenia metok-
sykatecholamin w zbiérce dobowej moczu,
ktory datby podstawe do wyznaczenia ra-
cjonalnych rekomendacji biochemicznego
kryterium rozpoznania PH.

Materiat i metody

Przeanalizowano retrospektywnie wyniki badan 45
chorych skierowanych do laparoskopowej adrenalekto-
mii do Il Kliniki Chirurgii Ogdélnej z powodu postawione-
go przedoperacyjnie rozpoznania guza chromochtonne-
go. Badana grupe pacjentéw stanowito: 25 kobiet i 20
mezczyzn w wieku 20-78 lat, ktérzy w okresie od
01.06.2003 do 31.07.2008 byli diagnozowani w Oddzia-
le Klinicznym Kliniki Endokrynologii w Krakowie. U
wszystkich chorych przeprowadzono 24-godzinng zbior-
ke moczu na wydalanie metoksykatecholamin przy sto-
sowaniu specjalnej diety i wykluczeniu lekéw (tréjcyklicz-
nych antydepresantéw, lewodopy, labetalolu, betabloke-
réw, amfetaminy, benzodiazepin, methyldopy, chloropro-
mazyny, acetaminofenu), ktére mogtyby interferowac z
wynikami oznaczen.

Oznaczenia metoksykatecholamin w zbiérce dobo-
wej moczu wykonano przy uzyciu wysoko-cisnieniowej
chromatografii cieczowej (HLPC) w jednym referencyj-
nym os$rodku biochemicznym. Przyjete zakresy norm tej
pracowni dla metanefryny (MN) 52-341 ug/24h, dla nor-
metanefryny (NMN) 88-440 ug/24h.

Rycina 1

Rozpoznanie guza chromochtonnego oparte byto
na stwierdzeniu podwyzszonego wydalania metoksyka-
techolamin z moczem.

Wszystkim pacjentom na 3 tygodnie przed plano-
wa laparoskopowa adrenalektomig witgczono do lecze-
nia a-bloker.

Tomografie komputerowa nadnerczy wykonano
zgodnie z obowigzujacymi standardami.

W oparciu o otrzymane wyniki badania histopatolo-
gicznego podzielono pacjentéw na dwie grupy (rycina 1).

Do grupy 1 zaliczono 27 pacjetéw (14 kobiet i 13
mezczyzn) z potwierdzonym w badaniu histopatologicz-
nym guzem chromochtonnym nadnercza.

Grupe 2 stanowito 18 pacjentéw (11 kobiet i 7 mez-
czyzn), u ktérych badanie histopatologiczne nie potwier-
dzito obecnosci guza o typie pheochromocytoma. Ryci-
na 2 przedstawia rozpoznania histopatologiczne w gru-
pie 2.

Do analizy statystycznej wynikéw pacjentéw uzyto
testu Mann-Whitney'a test. Czuto$¢, swoistos¢, warto$é
predykcyjna dodatnig (PPV) i ujemna (NPV) okreslono
przy uzyciu standardowej formuty.

Wyniki

Srednia wieku kobiet w badanej grupie
wynosita 51,4 + 13,8 lat, mezczyzn 49,1 +
15,9 lat. Srednia wieku pacjentéw w grupie
1 okreslona zostata na 46,8 + 14,4 lat, a w
grupie 2: 55,7 + 13,7 lat. Nadci$nienie tetni-
cze rozpoznano u 77,8% o0s6b z grupy 1 i u
94,4% 0s06b z grupy 2 (statystycznie niezna-
mienna réznica p=0,275).

W oparciu o przeanalizowane wyniki
badania TK stwierdzono, ze $rednia wiel-

Potwierdzenie guza chromochtonnego (PH) na podstawie badania histopatologicznego.
Confirmation of pheochromocytoma (PH) in pathological analysis.
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Tabela |
Wymiary guza w badaniu TK w grupie 1 i 2.
Diameter of tumor in CT in groups 1 and 2.

Grupa n
1 27
Srednica 2 18
Razem 45

Tabela Il

Cieniowanie guzéw nadnercza w badaniu TK w grupie 1 i 2.

Attenuation of adrenal tumors in CT in group 1 and 2.

Faza badania TK Grupa

1

Podstawowa przed podaniem 2

kontrastu

razem

1

tetnicza 2
razem

1

zylna 2
razem

1

pézna 2
razem

Tabela Il

X SD min Me
4,2 19 2 4,0
2,9 11 1 2,9
3,7 1,7 1 3,3

X SD min Me
34,9 11,2 1 375
3,5 12,3 -12 0,0
21,1 19,6 -12 24,0
63,9 28,5 23 62,0
19,4 21,4 2 12,5
45,4 33,8 2 415
79,1 14,7 59 79.5
35,8 14,8 18 33,0
61,1 26,1 18 63.5
56,6 7,6 40 58.5
14,5 14,1 -2 11,5
39,1 23,7 -2 49,0

Czutosé, swoistos¢, wartosci predykcyjne, punkty odciecia, pole pod krzywa ROC dla cieniowania guzéw nadnercza w badaniu TK w grupie 1 i 2.
Sensitivity, specificity, predictive value, cut- off and areas under the ROC curves for attenuation adrenal tumors in CT in group 1 and 2.

Faza badania TK

Podstawowa przed podaniem kontrastu >19
tetnicza >38
zylna >59
pézna >48

m adenoma corticale  mhiperplasia nodularis

ko$¢ guza w grupie 1 (4,2 +1,9 cm) byta
statystycznie wigksza niz w grupie 2 (2,9
+1,1 cm) - tabela I.

Wyniki przeprowadzonej analizy wspot-
czynnikéw ostabienia promieniowania mie-
rzonego w jednostkach Hounsfielda (HU)
przed podaniem $rodka kontrastowego, w fa-
zie tetniczej i zylnej oraz wskaznika wyptukiwa-
nia kontrastu przedstawiono w tabeli II.

Stwierdzono statystycznie istotne réz-
nice (p<0,001) pomiedzy grupa ! a grupg?2
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Punkt odcigcia

Warto$¢ predykcyjna

czutod¢ swoisto$¢
dodatnia
92,5% 90,9% 92,9%
92,9% 80% 8,7%
100% 90% 93,3%
92,9% 100% 100%

Bhiperplasia corticis

Ocysbs endothelialis mmielolipoma

we wszystkich rozpatrywanych parame-
trach. Analiza statystyczna w/w wynikéw w
naszej badanej grupie wykazata, ze 100%
czutos¢ w wykrywaniu PH wykazuje ocena
wspotczynnika ostabienia promieniowania w
fazie zylnej (réwniez najwyzsza wartos¢ pre-
dykcyjna dodatnia 93,3%). Swoisto$¢ 100%
w wykluczeniu PH wykazano w ocenie
wskaznika wypukiwania kontrastu (warto$¢
predykcyjna ujemna 90,9%) - tabela lIl.
Srednie stezenie normetanefryny
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max tesl Mann-Whitney - p
10
0,012
5
10
max test Mann-Whitney - p
48
<0,001
32
<6
0,001
o
134
106
0,001
64
106
68
0,001
45
68
Pole pod krz
P ywa 95% CI
ujemna ROC
90,9% 0,961 0,890-1,0
88,9% 0,907 0,767-1,0
100% 0,979 0,931-1,0
90,9% 0,993 0,973-1,0
Rycina 2

Wyniki badan histopatologicznych w grupie 2.
The results of pathological analysis in group 2.

(NMN) w dobowej zbiérce moczu w grupie

1 bylo statystycznie istotnie wyzsze niz w
grupie 2 (2686 +2375,1 vs 870,4 +754mg/

24h), podobnie jak Srednie stezenie meta-
nefryny (MN) (2533,4 + 3269,3 vs 3715

+ 491,6 mg/24h), oraz sumy obu metoksy-
katecholamin (NMN+ MN) (5219,3 +5190,6

vs 1241,8 £1202,2)-tabela IV.
Najwyzsza czuto$¢ w zdiagnozowat

pheochromocytoma wynoszaca81,5% uzy-
skano dla sumy wartosci normetanefryny i

E. Przybylik-Mazurek i *"'$'



Tabela IV

Wyniki poziomu metoksykatecholamin w 24-godzinnej zbiérce moczu w obu grupach.
Results of value meloksykatecholamines in 24 h urine in both group.

| Grupa n X 7 SD Vmin Me { ma;( tesl Mann-Whnr;ey -p
‘ 1 21 | o0 | 251 . 2% 19761 8915 -
NMN 2 18 804 | 740 | 319 | 5680 - 3253 000
razem 5 | 19597 | 20886 2% 1020 | 8915 N
- ! 1 1 | osma4 | we93 | 89 w61 14370
MN 2 18 s 4916 6 2209 2228 0001
razem 45 1668.6 7489 63 w030 14370 B
| 1 27 5219,3 5190,6 389 258 | 23285 o
NMN + MN | 2 18 2418 | 12022 485 890 | 5481 <00t
| razem 4 %83 | ast24 9 | 92 | 2285 |
Tabela V

Czulos¢, swoistosc, warto$¢ predykcyjna, punkty odciecia oraz pole pod krzywq ROC dla poziomu metoksykatecholamin w zbiorce dobowej moczu w grupie 1 i 2.

Sensitivity, specificity, predictive value, cul- off and areas under the ROC curves for value metoksykalecholamines in 24 h urine in group 1 and 2.

Faza badania TK

NMN >1500
NM >700
NMN+NM >1350

iPunktoddeda‘ caulosé ‘ swosltosé | -

T —

Warlos¢ predykcyjna

| Pole pod krzywa

i ROC 95% Cl

ujemna

889% | 89.5%
4% 944y

61,5%

06290923
0.622-0,883

0772
0,790

63.0%

| B3%  8s0%

Sensivity

1.0

o NMN k

L

o MNM+-MN

0,50

o
N
ot dmial gger 1

0,00 T
0,00

0.75 1,00
1-Specificty

Rycina 3

Krzywa ROC - analiza czulo$ci i swoistosci poziomu NMN, MN, NMN + MN dla biochemicznego rozpoznania

pheochromocytoma (PH).

ROC curve analysis of sensilivity and specificity value of NMN, MN, NMN + MN to biochemical diagnosis of

pheochroocytoma (PH).

metanefryny w zbiorce dobowej moczu, na-
lomiast czulo$é niezaleznych oznaczen
metoksykatecholamin byta zblizona (63%).
Najwyzsza swoistosé w wykluczeniu PH
wykazano dla oznaczenia poziomu metane-
fryny w zbidrce dobowej moczu (94,4%).
Najwyzsza wartos¢ predykcyjng dodatniq
stwierdzono dla poziomu metanefryny w
bidrce dobowej moczu (94,4%) - tabela V.

Wyznaczono diagnostyczne punkty od-
tigcia dla wartosci stezenia NMN, MN oraz
NMN+ MN dla rozpoznania pheochromocy-
loma (tabela V, rycina 3). Dla poziomu NMN
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w zbiorce dobowej moczu — Cut-off na po-
ziomie >1500 ug/24 h, dla MN >700 ug/24h,
a dla NMN+MN > 1350 ug/24h.

Omowienie

Przy klinicznym podejrzeniu guza chro-
mochionnego wysunietym czy to na pod-
stawie charakterystycznego wywiadu, czy
na podstawie charakterystycznego cienio-
wania w badaniu TK, nadal rozstrzygajace
znaczenie dla ustalenia prawidtowego
przedoperacyjnego rozpoznania guza chro-
mochtonnego majg badania biochemiczne.

75,0% 0,846 0,707-0,936

Mimo znacznego postepu w zakresie wpro-
wadzanych do praktyki klinicznej czutych i
swoistych metod chemicznych wcigz dys-
kusyjna jest kwestia wartosci poszczegol-
nych metod. W praktyce klinicznej znalazlo
zastosowanie kilka metod oznaczania ka-
techolamin i ich metabolitbw w moczu i we
krwi.

Obecnie za najbardziej przydatng me-
tode w diagnostyce guza chromochtonne-
go uwazane jest oznaczanie metoksykate-
cholamin w osoczu (czuto$é 97-99%, swo-
istos¢ 82%) [7,12,16,23,24,28,29]. Dostep-
nos$c tej metody w praktyce klinicznej jest
niestety w duzym stopniu ograniczona, wo-
bec tego rownie miarodajna, a szeroko do-
stepng metoda diagnostyczna pozostaje
oznaczanie wydalania metoksykatechola-
min w dobowej zbiorce moczu metodg wy-
sokocisnieniowej chromatografii cieczowej
(HPLC). Fatszywie dodatnie wyniki w/w ba-
dan moga by¢ spowodowane przez sytuacje
stresowe oraz niektore stany chorobowe,
takie jak zawal serca, niewydolnos¢ serca,
udar moézgu, ktore przebiegaja ze wzmozo-
ng aktywnosciq uktadu wspoéiczulnego, a
takze leki (metyldopa, labetalol, sotalol, chi-
nidyna, beta-adrenolityki, buspiron, aceta-
minofen, tetracyklina, erytromycyna, sulfo-
namidy, leki sedatywne, niektore leki prze-
ciwdepresyjne i przeciwpsychotyczne, leki
przeciwhistaminowe, jodowe $rodki cieniu-
jace uzywane do badan radiologicznych) i
diete (orzechy, banany, owoce cytrusowe,
czarna herbata, kawa, wanilia, czerwone
wino, sery plesniowe) [5,10-14,23]

Zadna z metod biochemicznych nie cha-
rakteryzuje sie 100% czulosciq lub 100%
swoistoscia. Kazdy wynik nalezy rozpatry-
wac indywidualnie.

W naszej pracy poddano retrospektyw-
nej analizie 45 oso6b skierowanych do lapa-
roskopowej adrenalektomii z przedoperacyj-
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nie postawionym rozpoznaniem guza chro-
mochtonnego, opartego gtéwnie na stwier-
dzeniu podwyzszonego poziomu normeta-
nefryny ilub metanefryny w 24-godzinnej
zbiérce moczu, nawet przy niecharaktery-
stycznych objawach klinicznych i nie do kon-
ca typowym obrazem guza w badaniu CT.
W literaturze opisywane sg guzy typu incy-
dentaloma, ktére w okoto 5-6% wykazujg
czynnos$¢ hormonalng w postaci nadproduk-
cji katecholamin [2,3,20].

Wszyscy pacjenci zgodnie ze standar-
dem postepowania zostali przygotowani do
leczenia operacyjnego a-blokerem dla unik-
niecia komplikacji okotooperacyjnych.

Histopatologiczna ocena pozwolita na
potwierdzenie rozpoznania u 60,1%, co sta-
nowito podstawe do podzialu pacjentéw na
dwie grupy — grupa 1 z potwierdzonym roz-
poznaniem oraz grupa 2 — osoby z niepo-
twierdzonym rozpoznaniem guza chromo-
chlonnego.

Srednia wieku pacjentow z grupy 1 byta
nizsza niz pacjentdw z grupy 2 i typowa dla
pacjentéw z rozpoznaniem pheochromocy-
toma. Analiza wielkosci guza wykazala sta-
tystycznie wiekszq $rednice guza w grupie
1 w poréwnaniu z grupg 2. Obserwacja ta
pozostaje w zgodnosci z literatura, gdzie
guzy typu pheochromocytoma sg zwykle
wieksze od gruczolakéw kory nadnerczy,
ktoére stanowity zdecydowang wiekszos¢ hi-
stopatologicznych rozpoznan w grupie 2.
Ocena charakteru guza w badaniu TK jed-
noznacznie zroznicowata grupy pacjentow.
Grupa 1 wykazala typowe cieniowanie dla
guzéw typu chromochtonnych, natomiast
w grupie drugiej wiekszo$¢ guzow typowa-
lo cieniowanie wskazujace na gruczolaka
nadnerczy. Za najbardziej czuty — 100%
wskaznik wskazujacy na rozpoznanie guza
chromochionnego w tej grupie chorych okre-
$lono cieniowanie guza w fazie zyinej, na-
tomiast najbardziej swoisty wskaznik wyklu-
czajqcy w/w rozpoznanie wskazano stopien
wyptukiwania kontrastu z guza, przy jedno-
czasowej 100% wartosci predykcyjnej do-
datniej.

Gorny poziom odcigcia z uwzglednie-
niem 95% przedziatu ufnosci dla stezenia
metoksykatecholamin w zbiérce dobowej
moczu przyjmowany jest przez laboratoria
w oparciu o wyniki badan zdrowej popula-
cji. Osoby z nieleczonym lub Zle kontrolo-
wanym nadcisnieniem tetniczym bez obec-
nosci guza chromochtonnego nadnerczy
bardzo czesto majq wyzsze steznie metok-
sykatecholamin wydalanych z moczem, niz
ustalone normy referencyjne dla oséb zdro-
wych. W Mayo Clinic [14] dla zapewnienia
wigkszej specyficznosci testu za diagno-
styczny punkt odciecia przyjmuje sie pra-
wie dwukrotnie wyzszy, niz gorna granica
normy laboratoryjnej. Wysokie prawdopodo-
bienstwo obecnosci guza chromochtonne-
go przyjmowane jest przy wydalaniu meta-
nefryny z moczem > 1,3 mg/24 godz.

Najwyzszg czuto$¢ w naszej pracy przy
diagnozowaniu pheochromocytoma wyno-
szacq 81,5% uzyskano dla sumy wartosci
normetanefryny i metanefryny przy pozio-
mie odciecia > 1350 ug/24h. Jednakowg
czuto$¢ dla rozpoznania guza chromochton-
nego wynoszaca 63% stwierdzono dla po-
ziomu normetanefryny > 1500 ug/24h i przy
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poziomie metanefryny > 700 ug/24h, czyli dla
stezert NMN ponad 3-krotnie wiekszych i MN
2-krotnie wigkszych od gérnego zakresu
normy.

Najwyzszg swoistos¢ w wykluczeniu PH
wykazano dla oznaczenia poziomu metane-
fryny w zbiérce dobowej moczu (94,4%).
Najwyzsza wartos¢ predykcyjng dodatnig
wynoszaca 94.4% stwierdzono réwniez dla
poziomu metanefryny w zbidérce dobowej
moczu (tabela V i rycina 3).

Wiekszo$¢ guzow chromochtonnych
wywodzacych sie z rdzenia nadnerczy wy-
dziela adrenaling, ktora powstaje pod wply-
wem dziatania na noradrenaling enzymu N-
metylotransferaza fenyletanolaminy (PNMT).
Duza ilos¢ katecholo-O-metylotransferazy
(COMT) zwigzanej z btong komérek chro-
mochtonnych nadnerczy, dodatkowo wyka-
zujaca znacznie wieksze powinowactwo do
katecholamin niz wolna forma COMT, powo-
duje ze guzy wywodzace sie z rdzenia nad-
nerczy wydzielajq wiecej niz 90% metoksy-
adrenaliny (metanefryny) powstatej z adre-
naliny oraz 24 do 40% metoksynoradrenali-
ny (normetanefryny) [7]

Zintegrowane poréwnanie czulosci i spe-
cyficznosci przy uzyciu krzywej ROC poka-
zuje, ze najwyzsza site diagnostyczna dla roz-
poznania PH ma suma oznaczen NMN i MN.

Otrzymany punkt odciecia dla stezen
sumy NMN i MN jest nieco wyzszy od po-
dawanych przez Lendersa i wspolpracowni-
kow (1,3 mg/24 h vs 1,2 mg/24h) [15,16].

Pacjenci w sytuacjach zwigzanych z sil-
nym stresem, jakim jest np. okres okotoope-
racyjny, zawat miesnia sercowego, czy ciez-
ka niewydolnos¢ serca mogq wydalac zwiek-
szone stezenia metoksykatecholamin z mo-
czem. Przed planowang diagnostyka w kie-
runku PH zalecone jest odstawienie lekdw,
ktore majq wptyw na wydalanie metoksyka-
techolamin z moczem. Retrospektywna ana-
liza przeprowadzona w grupie 2 pacjentow
wykazata, ze fatszywie dodatnie zwiekszo-
ne wydalanie metoksykatecholamin z mo-
czem zwigzane bylo w wiekszosci przypad-
kow z samowolnym uzyciem lekow w trak-
cie prowadzonej diagnostyki — najczesciej
paracetamolu lub aspiryny z uwagi dolegli-
wosci bolowe kregostupa lub z powodu mi-
greny. Rekomendowany czas odstawienia
paracetamolu przez diagnostykga PH wynosi
5 dni. Z naszych obserwacji wynika, ze na-
wet jednokrotne zazycie pojedynczej dawki
leku wptywa na wyniki oznaczen. Bardzo
wazna jest wiec petna wspolpraca migedzy
pacjentem a lekarzem, ktora umozliwi unik-
niecie wynikow fatszywie dodatnich. Nadal
otwarta sprawg jest takze préba oceny ilo-
$ciowej natezenia stresu pacjenta w trakcie
prowadzonej diagnostyki, zalezna od wielu
indywidualnych czynnikéw osobniczych, kto-
ra niewatpliwie takze wplywa na otrzymane
wyniki oznaczen. Nalezy jednak przyjac, ze
przy istniejacych watpliwosciach co do
przedoperacyjnego rozpoznania PH, bezdy-
skusyjnie bezpieczniejsze dla pacjenta jest
jego odpowiednie przygotowanie do znieczu-
lenia i leczenia operacyjnego.

Whioski

Otrzymane wyniki wydalania metoksyka-
techolamin z moczem dobowym nalezy roz-
patrywac w facznosci z obrazem klinicznym
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i charakterem cieniowania guza nadnercza
opisanego w badaniu TK, a takze z wnikli-
wa analiza niezamierzonej sytuacji, ktora
mogla mie¢ wplyw na fatszywie dodatnie
wyniki badan hormonalnych.

Przyjete poziomy odciecia stezen me-
toksykatecholamin w zbiérce dobowej mo-
czu umozliwig bardziej precyzyjne postawie-
nie przedoperacyjnego rozpoznania PH oraz
podjecie wlasciwej decyzji terapeutyczne;.
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