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Distrofia adipozo - genitala

Definitie
Este o afectiune neuro-endocrina

caracterizata de obezitate si hipogonadism
de geneza hipotalamo - hipofizara
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Distrofia adipozo - genitala
Etiologie

» Infectii intrauterine
» Toxoplasmoza suportata in timpul sarcinii
» Traumatism cerebral la nastere

» Neuroinfectiile virale si bacteriene: meningita,
meningoencefalita, arahnoidita

» Tumori cerebrale
»Tromboze, embolii
»Hemoragii cerebrale



‘Distrofia adipozo - genitala

Patogenie

Sunt afectate

» nucleele hipotalamice ventro - mediale “centrul satietatii”

cu cresterea apetitului si a masei corporale

> si nucleele hipotalamusului mediobazal, care raspund de
producerea gonadoliberinelor cu rol de stimulare a producerii de
FSH si LH de catre adenohipofiza.

In conditiile lipsei sau scaderii secretiei gonadotropinelor (FSH,
LH) nu va fi stimulata producerea hormonilor sexuali de catre
gonade si se dezvolta hipogonadismul (tertiar) secudar



Distrofia
_ adipozo - genitald

Sindromul Pehcrant (1899) -
Babinschi(1900) - Frodhlich (1901)
Tablou clinic: Baieti
v Obezitate in special pe fata, trunchi,
v'Tegumente subtiri, uscate
v’ Testicule mici, uneori criptorhidie

v'Ginecomastie
v'Pilozitatea axilopubiana deficitara, de

feminin, barba si mustetele nu cresc

La fete - obezitate

v Organele genitale externe si interne
dezvoltate,semnele sexuale secundare

v amenoree primara

Dezvoltare psiho-intelectuald noi <
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" Distrofia adipozo - genitala

Diagnostic

1.
2.
3.

Anamneza cu concretizarea factorului etiologic
Tabloul clinic

Explorare morfologica: CT, RMN cerebral pentru
depistarea posibilei tumori hipotalamo-hipofizare

Dozarile hormonale in perioada de pubertat:

scaderea concentratiei hormonilor FSH, LH,
Estradiol, Progesteron (la fete), Testosteron (la
baieti)
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" Diagnostic diferential

1. Sindromul Lawrence -
Moon - Biedl

Cauza - aberatii cromozomiale
Clinic:
- obezitate, hipoonadism,

- dereglari de crestere,

- vicli congenitale - sindactilie,
polidactilie

- debilitate
- retinita pigmentara — orbire




romul Lawrence -Moon - Biedl
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‘Sindromul Lawrence -Moon - Bied]l




" Diagnostic diferential
2. Sindromul Prader - Willi

- obezitate
- hiperfagie

hipogonadism

talie mica
extremitati mici

tonus muscular slab

retardare intelectuala

- tulburari de comportament,
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-~ Diagnostic diferential

3. Obezitate alimentar - 4. Bazofilism juvenil
constitutionala
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‘Distrofia adipozo - genitala—

Tratament

—

1. Inlaturarea factorului etiologic: tumori -ablatie
chirurgicala, radioterapie;
neuroinfectii - terapia antibacteriala

2. Terapia obezitatii

3. Tratamentul hipogonadismului:

Gonadotropina corionica la copii pana la 12 ani cate 500 -
1000 UA i/m 2 zile in saptamana; dupa 12 ani 1500- 2000 UA
i/m 2 zile in saptamana total 10 injectii. Curele se repeta cu
interval de 2-3 luni

Perioada pubertara, postpubertara - la baieti testosteron, la
fete - terapia estrogen - progestogenica

4. Terapia de substitutie hormonala in caz de insuficienta
a altor tropi hipofizari



““Nanismul hipofizar

Definitie. Nanismul hipofizar este o hipotrofie
staturo-ponderala marcata si armonica, cu deficit statural
mai mare de 3 deviatii standard fata de media de
Ihaltime corespunzatoare varstei, sexului si rasei,
determinata de deficit de STH hipofizar survenitain
copilarie.

Consideram nanic un adult de sex masculin la o talie
sub 130 cm. si de sex feminin la o talie sub 120 cm.
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'Nanismul hipofizar: etiologie-

Aproximativ 50% din cazurile cu nanism endocrin sunt corelate
cu patologia legata de hormonul somatotrop care pot fi:

1. Deficitizolatde STH, de cauza genetica
2. Deficitde STH de cauza organica:

* Leziuni intracraniene: disgenezie hipofizara, anomalii de
structura anatomica a liniei mediane

* Tumori: craniofaringiom, gliom de hiazma optica, pinelom
ectopic, adenom hipofizar

* Reticuloendotelioze: Boala Hand-Schuler-Christian,
Histiocitoza X

* Hipofizita autoimuna
e Traumatisme craniocerebrale

* Radioterapie sau interventii chirurgicale la nivelul
hipotalamo-hipofizar

* Infectii
* |diopatica (50 - 80 % cazuri)



- Nanismul hipofizar : etiologie

3. De cauza pseudohipofizara (STH normal sau
crescut)

e Cusomatomedine scazute

- Sindrom Laron cu 2 variante:
a) absenta receptorului STH in ficat
b) absenta proteinei de transport a STH

- Malnutritie

- Defect de generare a IGF dar cu STH normal - pigmeii
africani.

o Cu somatomedine crescute:
- Nanism hipersomatomedinic
- Sindrom Lanes-Bierrick

- Insuficienta renala -rezistenta la actiunea
somatomedinelor prin acumulare de anioni.
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Nanismul hipofizar: clinica. -

Manifestarile clinice cuprind:
e fenomene de insuficienta hipofizara;
e fenomene tumorale mecanice, daca factorul determinant este

tumoral.

Insuficienta hipofizara poate interesa numai STHe sau in

asociatie cu alti tropi: gonadotropi sau/si TSH, ACTH. Datorita
acestor posibilitati, nanismul hipofizar se poate prezenta sub
mai multe forme clinice:

nanism hipofizar pur, exclusiv cu manifestari clinice de
insuficienta a STH;

nanismul hipofizar cu hipotiroidie, in care se combina
manifestarile clinice ale insuficientei de STH si TSH;

nanismul hipofizar cu hipotiroidie si infantilism sexual
consecinta a asocierii deficitului somatotrop, tireotrop si
gonadotrop.

nanismul hipofizar cu panhipopituitarism (rar)



Nanismul hipofizar pur

La nastere greutatea si lungimea copilului sunt de
obicei normale, dar dupa un timp, in cele mai multe
cazuri dupa varsta de 3 ani, viteza de crestere
Iincetineste (1-3 cm./ an) si se remarca deficitul
statural
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_Nanismul hipofizarpur-..—

Examen obiectiv:
»Proportia si armonia segmentelor sunt pastrate.

»Tegumentele - subtiri, cu desen vascular evident, lipsite de
elasticitate, cu cicatrizarea intarziata a ranilor.

»>Tegumentele faciale - uscate, cu riduri fine, fara pilozitate si se
zbarceste de timpuriu, la sfarsitul adolescentei.

»Mandibula ramane nedezvoltata (retrognatism mandibular) si
da fetei un aspect de “profil de pasare”

»Dintii sunt mici si inghesuiti, eruptia cu intarziere.
> Extremitatile sunt mici, fine - acromicrie.
»0rganele interne sunt de asemeni mici - splanhnomicrie.

»0rganele genitale externe sunt mici, dar normal dezvoltate in
raport cu talia. Caracterelor sexuale secundare apar taradiv iar
sexualizarea ramane incompleta



~ Nanismul hipofizarpur

» La ambele sexe, la maturitate, se mentin caracterele
scheletice juvenile.

» Nanicii hipofizari au tulburari de termoreglare, sudoratie
minima.

» Toleranta la efort este scazuta,

» Fac usor hipoglicemii, lipotimii.

> Apetitul este scazut, capricios si poate fi motiv initial pentru
consult.

» Dezvoltarea psiho-intelectuala este normala, dar din cauza
taliei mici ei devin complexati si au unele tulburari de
comportament. Trasaturile de caracter pot fi marcate de
negativizm, melancolie, izolare, inhibitie.



_Nanismul hipofizarpur-——

g la 5ani are T- 68 cm; Masa- 4 kg




Sindromul Laroi——

Caracteristic:

- Nivel crescut al
STH

- Nivel scazut al IGF -1




_ Nanismul hipofizar cu hipotiroidie

La trasaturile generale ale nanismului hipofizar pur
se asociaza elemente semiologice caracteristice
insuficientei tiroidiene secundare:

» Tegumentele — reci, uscate, dar neinfiltrate
»Parul — rar, lipsit de luciu.

» Unghiile — mate, friabile.

> Bradicardie, tranzitul intestinal incetinit.

» Frizolitate

»Dezvoltarea psiho-somatica este incetinita si
intarziata.



~ Nanismul hipofizar cu infantilism sexual

Particularitatile acestei forme de nanism asociat cu deficitul
de gonadotropine se manifesta ca o consecinta a lipsei de
sexualizare.

La baiat
»>organele genitale externe raman infantile: penisul mic si

subtire, scrotul mic, nefaldurat si nepigmentat, testiculii si
epididimul sunt mici, uneori criptorhidie uni- sau bilaterala.

> Pilozitatea pubo-axiala si faciala nu se dezvolta. Pilozitatea
corporala este mult redusa.

>»Vocearamane infantila.



~ Nanismul hipofizar cu infantilism sexual

La fata
> labiile mari si mici, tractul genital intern raman nedezvoltate.
> Pilozitatea pubo-axiala lipseste,

> Sanii nu se dezvolta, areolele sunt mici si palide,
mameloanele de asemenea mici si hereliefate, uneori
invaginate.

»Amenorea este primara.

La ambele sexe se mentin caracterele scheletice juvenile si se
remarca o tendinta spre obezitate moderata cu caracter ginoid.



Nanismul hipofizar: examenul de-laborator

1. Nivel scazut al hormonului somatotrop seric silipsa de
raspuns al STH-ului la testul de stimulare a STH -

Cu insulina.

Se administreazai/v 0,1 - 0,15 U.l /kg /c cu determinarea glicemiei si
STH cu 30 mininaintea testulm in tlmpullnjectaru apoila 15, 30, 45, 60,

90 si 120 min dupatest. In nanlsmul prin deficit de STH testul este negativ;
valorile STH raman nemodificate dupa stimularea hipotalamo-hipofizara
determinata de hipoglicemie (glicemia sub 2,2 mmol/l)la 30 - 60 min

Cu glicina sau arginina - 0,25 g/kg/ci/vin 5 - 10 min. sau 0,5
g/kg./c in perfuzie 30 min.; aceleasiinterpretarica si pentru testul cu
insulina.

Cu Clonidina 100 mg/mz2- se recolteaza sange inainte de test, apoila
15, 30, 60, 90, 120 si 150 min., cu dozarea STH; aceleasi interpretari.

2. Determinarea SM: IGF -1
in nanismul hipofizar este scazuta.
3. Determinarea Ac - anti-STH si anti-proteina de transport



_ Nanismul hipofizar: examenul de Taborator

Testele privind functia celorlalti tropi hipofizari:

> Pentru TSH seric si testul de stimulare cu TRH: sunt normalein nanismele

hipofizare pure si scazute in nanismele hipofizare cu insuficienta
tireotropa.

> Pentru gonadotropi: dozarea LH si FSH serice in perioada pubertaraarata
valori normale sau usor scazute in cazul nanismului hipofizar pur si valori
scazute in cazul nanismului hipofizar cu infantilism sexual.

> Pentru functia corticotropa se dozeaza ACTH-ul plasmatic sau se apreciaza
rezervele hipofizare de ACTH prin testul la Metapiron:

sunt normalein nanismele hipofizare pure iar in nanismele hipofizare

asociate cu insuficienta corticotropa ACTH-ul plasmatic este scazut si testul
la Metapiron negativ.
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" Nanismul hipofizar: examenul de laborator

» Evidentierea unor valori normale sau excesive de STH

insotite de valori scazute sau de absenta somatomedinelor
(IGF1) pune diagnosticul de nanism Laron.

» Raspunsul pozitiv la testele de stimulare cu liberine
(tireoliberina - TRH, gonadoliberina-GnRH, somatoliberina -
GRH ), in absenta modificarilor selare, sugereaza originea
hipotalamica a nanismului.



P

,,\ /

" Nanismul hipofizar: examenul de laborator

Dereglarile metabolice:

>

vV VY

Hipoglicemie, rar spontan si mai des la efort,
(toleranta la glucoza este buna, toleranta la
insulina scazuta).

Creatinina si hidroxiprolina urinara sunt scazute.

Colesterolul seric este usor crescut in hanismul
hipofizar pur, dar mai ales in cel cu hipotiroidie.

Nivelul fosforului seric si a fosfatazei alcaline este
diminuat
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" Nanismul hipofizar: examenul radiologic

»Tulburari morfologice ale hipofizei (tumori hipofizare
intraselare sau extraselare ) se pot evidentia prin CT sau RMN
a craniului si a seii turcesti.

> Varsta osoasa_(se apreciaza prin radiografia oaselor
carpiene) este intarziata in timp cu 3-4 pana la 6 -7ani fata
de varsta cronologica.

» Cartilajele de crestere deschise pana la varsta de 20 -
30 de ani.

» Tesut 0sos radiotransparent.



Os metacarpian

0Os hamatum

osul cu cirlig) Os trapezium

Os pisiforme

Os capitatum
fosul mare]

Os triquetrum d
(pirarmdal |

Os lunatum



- DIAGNOSTICUL DIFERENTIAL e

» Piticismul familial

» Nanismul hipotiroidian

» Disgenezia gonadala - sindromul Turner
» Hipercorticismul

» Diabetul zaharat

» Condrodistrofie

» Malnutritia ea

» Nanismul psiho-social

» Afectiunile cronice renale, cardiace, boli
hematologice Infectiile specifice: sifilis, malaria,
tuberculoza.
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Condrodistrofia

y 4
Normal Achondroplasia




_ Nanismul hipofizar: tratament

Tratamentul etiologic atunci cand se cunoaste factorul cauzal.

Obiective tratamentului patogenic sunt:
v'corectarea tulburarilor de crestere
v corectarea tulburarilor endocrine asociate

In nanismul hipofizar - prin lipsa STH-ului - administrarea
exogena substituitiva a acestui hormon.

Doza recomandata este de 0,035 mg/kg corp (0.1 Ul/kg
corp) zilnic seara inainte de somn.

Efectul STH-ului administrat exogen este cu atat mai bun cu
cat varsta de instituire a tratamentului este mai precoce;
raspunsul cartilajului de crestere la STH scade progresiv cu
avansarea in varsta de aceia tratamentul peste varsta de 14
ani are rezultate mediocre



_Nanismul hipofizar: tratament

> Somatoliberina sintetica - se poate aplica la formele
hipotalamice cu hipofiza integra .

> Somatomedina C (IGF) este singura eficienta in tratamentul
nanismului Laron: este un tratament scump, in investigatie.

» anabolizante - steroizi de sinteza stimuleaza cresterea taliei
marind sinteza proteica in general, inclusiv in cartilagele de
crestere a oaselor lungi si secretia STH endogen .

Doza folosita este de 1mg/kg corp in luna intramuscular
pentru Retabolil si 0,1-0,15 mg/kg corp in zi peroral pentru

Metandrostenolon
Tratamentul ,de regula, se incepe la varsta de 5-7 ani, se face

in cure a cate 2-3 luni cu intervale de 2-4 saptamani si se
opreste la aparitia semnelor de pubertate proprie



_ Nanismul hipofizar: tratament

Corectarea insuficientei gonadice

Baietilor la varsta de 15-16 ani - Gonadotropina corionica in doze de 1000 - 1500
Ul i/m 2-3 ori in saptamana 2-3 luni cu intervale de 3 luni.

De la varsta de 16 ani - doze mici de androjeni (metiltestosteronin doza de 5-10
mg./zi sublingual).

Fetelor ce au depasit varsta de 16 ani - estrogeni /preogesteronin doze mici
imitand ciclul menstrual normal

Dupa inchiderea zonelor de crestere,- tratamentul substituitiv permanent

La mascul se administreaza preparate androgenice cu actiune prolongata
(testenat, sustanon-250, omnadren-250).

La fete se administreaza lunar tratament secventional estrogen-progesteronic.
Tratamentul este de durata lunga pana la varsta de climacteriu fiziologic.

In asocierea nanismului hipofizar cu deficitul altor hormoni hipofizari se indica
terapia de substitutie corespunzatoare

Este indicata dieta bogata caloric, cu proteine, glucide, saruri de Ca, P, vitamine,
preparate de Zn care sti muleaza activitatea IGF-1



P

INSUFICIENTA ADENOHIPOFIZARA =~
" HIPOPITUITARISMUL - LA ADULT

Definitie: patologie determinata de deficitul total sau partial al productiei
de hormoni adenohipofizari, fie prin leziunilocale, fie prin lipsa stimulariide
catre hipotalamus.

Aceasta notiune cuprinde:
> insuficienta hipotalamo-hipofizara,
> hipopituitarismul postpartum - sindromul Sheehan,
> casexia hipofizara - boala Simmonds.

¢ [n anul 1914 M. Simmonds descrie o stare casectica, insotitade o
involutie catastrofala a tesuturilor si organelor, a aparatului sexual,
determinate de necroza septico-embolica a adenohipofizei, instalata dupao
nastere patologica cu hemoragie masiva.

e Sheehan in 1938 arata ca necroza hipofizaranu duce in mod obligatoriu la
casexie, 0 mare parte din cazuri evolueaza mai usor sub forma pe care el a
descris-o si este cunoscuta ca sindromul Sheehan.



~ Insuficienta adenohipofizara

Manifestarile clinico-metabolice ale insuficientei
hipofizare depind de:

> Rapiditatea instalarii deficitului;

> Etapa cronologica de crestere si dezvoltare a individului 1n
care apare acest deficit;

» Severitatea deficitului secretor (partial sau total);

» Originea deficitului:

- primitiv hipofizara (este nevoie sa se distruga cel putin
75% din parenchimul glandular)

- sau secundar unui defect secretor cantitativ sau pulsatil

al neurohormonilor stimulatori hipotalamici (insuficienta
hipotalamica);



Mnemotehnic se foloseste legea celor“9-1”
— (dupa Greenspan)

1.. Invaziv tumoral : macroadenom hipofizar secretant / nesecretant , craniofaringiom,
metastaze, meningiom, gliom de nerv optic, pinealom, anevrism carotidian

2. Ischemic:
> necroza hipofizara postpartum = sindrom Sheehan:
> apoplexie hipofizara prin infarctizarea unei tumori hipofizare sau prin hemoragie hipofizara;

3. Infiltrativ: sarcoidoza, histiocitoza X, hemocromatoza;

4: Iatrogené: postchirurgical (hipofizectomie, sectionarea tijei hipofizare), posradioterapie,
dupa tratament substituitiv prelungit

5. Infectioasa: meningita TBC, encefalita, sifilis, micoze;

6. Injurii: traumatism cranian;

7. Imunologica (rar): hipofizita autoimuna;

8. 1zolate (congenitale): mono sau pluritropa (ex: deficit de LH si FSH cu anosmie -

sindrom Kallman);
9. Ideopatica (familiala).



P

— — /

Insuficienta adenohipofizara: clinica

Instalarea bolii se produce insedios , exceptie facand
hipopituitarismul postchirurgical si cel secundar unei apoplexii
hipofizare.

Modalitatea de prezentare a bolii variaza in functie de
mecanismului patogenic :

In adenomul hipofizar apare simptomatologia sindromului
tumoral, iar in cazul adenoamelor hipersecretante se adauga
cadrul sistemic secundar hipersecretiei hormonale patologice..

In sindromul Sheehan exista antecedente obstreticale..

Tabloul clinic poate imbraca aspecte variate dupa
predominarea deficitului secundar partial sau total al
hormonilor secretati de glandele periferice dependente
functional de secretia hipofizara.



Sindromul Scheehan ¥

Vneﬁalﬂpoﬁzaré postpartum.

Adenohipofiza de gestatie este
hiperplaziata prin lactotrofe si are
uh necesar de oxigen crescut.
Hemoragiea in timpulsau dupa
travaliu produce vazospasm

hipotalamo-hipofizar, cu necroza
ischemica a adenohipofizei

care poate fi insotita de insuficienta
secretiei tuturor hormonilor adeno-
hipofizari - panhipopitiutarism, sau
selectiv insuficienta unuiasau unor

hormoni.

Extinderea necrozei la eminenta
mediana poate determinaun
diabetinsipid asociat
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Insuficienta adenohipofizara—

Sindromul Scheehan

P

Este vorba de femei tinere are au avut o nastere dificila cu
hemoragie masiva si colaps vascular

Primul semn care atrage atentia este lipsa instalarii lactatiei
(deficit de PRL)

Apoi apar semnele determinate de deficitul de LH si FSH ,
adica hipogonadismul hipogonadotrop sau secundar :

e |afemeitinere - oligomenoree, hipomenoree, amenoree
insotita de fenomene de desexualizare: caderea parului axilar si
pubian, involutia tractului genital, atrofia sanilor, indiferenta
sexuala si frigiditate, sterilitate, osteoporoza precoce, se
accentueaza ridurile faciale.
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“Insuficienta adenohipofizara

Deficitul de TSH produce un hipotiroidism secundar, fara

gusa, mai “bland” ca manifestare comparativ cu hipotiroidismul
primar:

» somnolenta, oboseala, -

> intoleranta la frig,

> scaderea memoriei,

> piele uscata, palida

> caderea parului de pe scalp,

» Dbradilalie, bradipsihie, bradicardie, constipatie
> scaderea tensiunii arteriale.



“Insuficienta adenohipofizara

Deficitul de ACTH produce:

hipocorticismul secundar (“ addisonism alb”) caracterizat de:
> slabiciune generala, astenie,

> scaderea poftei de mancare pana la anorexie, greturi,
varsaturi predominant dimineata

> scadere ponderala,

> hipotensiune arteriala cu frecvente stari de lipotimie,
» hipoglicemie,

» anemie,

> depigmentarea tegumentelor si atrofie musculara;

In cadrul unui stres acut se poate realiza o insuficienta
suprarenala acuta;



_Insuficienta adenohipofizara

Deficitul de STH la adult contribuie la:

»cicatrizarea intarziata a ranilor,

»diminuarea densitatii osoase cu risc crescut pentru fracturi.

intarzierea consolidarii fracturilor osoase

> scaderea tonusului muscular si a tolerantei la efort fizic,
»>dereglari ale somnului, dereglari psihice

»>la procesul de distrofie cutanata,

»obezitate, predominant viscerala

» Dislipidemie cu risc crescut pentru dezvoltarea aterosclerozei

Dereglarile psihice sunt prezente in toate variantele de insuficienta
hipotalamo-hipofizara:

»scaderea activitatii emotionale,

» indiferenta,

»depresii,

» psihoze.



Insuficienta adenohipofizara- -

e Deficitul de FSH si LH la barbat produce:
> scaderea libidoului,

» atrofia penisului, testiculelor, prostatei,
> sterilitate,

> scaderea frecventei barbieritului, accentuarea
ridurilor faciale.

» caderea parului puboaxial.

Insuficienta adenohipofizara determinata de un
proces invaziv tumoral hipofizar sau hipotalamic, se
asociaza cu cefalee, scaderea acuitatii vizuale si
micsorarea campului vizual.
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- Boala Simmonds (1) —

Spre deosebire de sindromul Scheehan, gradul de extindere a
leziunilor intereseaza si hipotalamusul cu disfunctia centrului
ventromedial hipotalamic - centrul satietatii - si asocierea
casexiei.

v Debutul - asemanator cu cel din Scheehan: agalactie,amenoree cu
fenomeneintense de desexualizare.

v' Repede se asociaza anorexia totala cu scadere marcatain greutate
de la 2-6 kg in luna, panala 25-30 kg in formele galopante. in perioada
terminala casectica bolnaviicantaresc 25 - 30 kg. si au un aspect scheletic.

/
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v" Pielea este uscata, atrofica, de paloare ceroasa.

Fata este ridata, senila.

Muschii se atrofiaza.

Parul cade de pretutindeni, iar cel care ramane albeste.

Se dezvolta osteoporoza, se atrofiaza mandibula, cad dintii,
unghiile se rup.

NN X X X



~ Boala Simmonds (2) —

v" Pulsul - bradicardie,

v" TA scazuta cu frecvente stari de lipotimie, colaps in
ortostatism.

v" Bolnavii acuza vertijuri, senzatie de frig careia i
corespunde o hipotermie veritabila.

v Miscarile sunt lente lenese, adesea dureroase.

v" Rapid progreseaza fenomenele de marasm, de involutie
senila.

v' Se dezvolta o slabiciune generala marcata, apatia,

adinamia, si stare de coma cu sfarsit letal fara tratament
specific.
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_Insuficienta adenohipofizara: diagnﬁsﬁé

e Determinarea etiopatogeniei hipofunctiei (istoric, clinic, explorari
imagistice hipotalamo-hipofizare, examen fund de ochi, campimetrie);

»

e Determinarea nivelului seric al hormonilor tropi (ACTH, PRL, TSH,
STH, LH, FSH) si a celor produsi de glandele endocrine periferice.

e in deficitul de ACTH se determina:

v' Cortizol seric scazut;
v 17-0CS, 17-CS si cortizolul liber urinarscazuti;
e La stimulareacu ACTH exogen acesti indici cresc.

e in deficitul de TSH se determina:
v Nivelul T3 si T4 serici scazut;

¢ La testul de stimulare cu TSH exogen acesti indici cresc dar raméan
fara raspunsla stimularea cu Tiroliberina.
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~ Insuficienta adenohipofizara: diagnostic

5.In deficitul de Gonadotropine se determina:

v’ la femei - estradiol si progesteron seric scazuti.
v"la barbat - testosteron seric scazut.

La testul de stimulare cu Gonadotropina acesti indici cresc.

6.Sunt caracteristice tulburari metabolice ca:

hipoglicemia, anemia hipocroma, hipercolesterolemia,
aclorhidria gastrica, hiponatremie, hiperkaliemie.



~ Insuficienta adenohipofizara: tratament

e Tratamentul etiologic - in tumorile hipotalamo-hipofizare
este indicat tratament chirurgical sau tratament cu iradiere.

e Tratamentul de substitutie va fi urmat toata viata.
e Ordinea introducerii substitutiei este foarte precisa:

In primul rand se va substitui deficitul de cortizol cu cortizon
(de electie) in doze de 25 - 50 mg/zi. Doza este individualizata.
Criteriul eficientei - inlaturarea semnelor clinice. Doza zilnica
se va repartiza 2/3 dimineata ora 7 si 1/3 la ora 16 (conform
ritmului circadian de secretie).

In tratamentul de durata nu este necesara asocierea
mineralo-corticoizilor.

In cazul unuistres (boala acuta, interventie chirurgicald)
pacientului i se va majora doza substituitiva de 2 - 5 ori
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/Insuficien;a adenohipofizara: tratament

P

o Substitutia tiroidiana se va introduce dupa cea
cortizonica pentru a evita decompensarea acuta suprarenala ca
urmare a cresterii nevoilor metabolice induse de tratamentul cu

hormoni tiroidieni.

Tratamentul se face cu levo-tiroxina, incepand de la doze mici
cu cresterea treptata fiecare 5-7 zile pana se ajunge la doza
adecvata care compenseaza hipotiroidia.
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“Insuficienta adenohipofizara: tratament

e Hipogonadismul se va trata diferentiat, in functie de sex
si de va rste pacientului.

> Barbatul adult va primi sustanon -250 sau omnadren 250
mg. i/m la 3-4 saptamani.

> Femeia a carei sexualizare trebuie sa fie sustinuta va fi
tratata cu cicluri artificiale estrogen-progesteronice.

e La adult deficitulde PRL nu necesita substitutie terapeutica
e Se vor adminisra periodic anabolice steroidiene.

* Bolnavii cu insuficienta adenohipofizara necesita un regim
alimentar inalt caloric, bogat in vitamine, proteine, cu adaos de
sare de bucatarie.

e Terapia de substitutie se va face toata viata.

e (Capacitatea de munca a acestor bolnavi, de regula, este
scazuta.
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DIABETUL INSIPID — m—

Definitie: Diabetul insipid este un sindrom poliuro-polidipsic determinat
de deficitin sinteza, transportulsi eliberarea hormonuluiantidiuretic
(vasopresina) si mairar de o tulburare de receptivitate tubulararenala fata
de vasopresina

Clasificare/ etiologie:
1. Diabet insipid neurogen
2. Diabet insipid nefrogen

Diabet insipid nefrogen - nivelul ADH circulant este normal dar
raspunsul renal scazut.

Cauze

Dobandit:

« afectiunirenale cronice interesand zona medularasi tubii contorti
(pielonefrita, IRC, rinichi polichistic, amiloidoza, boala Sjogren)

» tulburarielectrolitice: - deficit cronic de potasiu, hipercalciemie.
« medicamente:Li, amfotericina, vinblastina.

Congenital: deficit de raspuns la ADH, lipsa de sensibilitate a adenilat
ciclazeila ADH.



~DIABETUL INSIPID —

Diabet insipid neurogen (central)

Etiologie:
»>interventii chirurgicale pe hipofiza

»traumatisme cranio-cerebrale indeosebi cu fracturi
de baza de craniu

»tumori hipotalamo-hipofizare primitive sau
metastatice

» neuroinfectii de tip meningoencefalite

»mai rar - sarcoidoza, histiocitoza, infectii luetice
»familial

» ldeopatic



~ DIABETUL INSIPID —— -

Patogenie

Deficitul de vasopresina apare ca rezultat al lezarii
nucleelor supraoptici si paraventriculari sau ( mai
frecvent) 1n leziunile din regiunea infundibulului unde
se strang axonii neuronilor hipotalamici formand
fasciculul nervos hipotalamohipofizar.

In absenta absoluta sau relativa de vazopresina
este imposibila reabsorbtia apei la nivelul tubului
renal distal cea ce se exprima printr-o poliurie
hipostenurica, iar polidipsia este secundara poliuriei.

In forma nefrogena congenitala sau dobandita este
absent raspunsul tubului renal la valoarea normala
sau crescuta a vasopresinei si ca rezultat reabsorbtia
facultativa a apei nu se mai face.
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. DIABETUL INSIPID -

Tabloul clinic este dominat de cele 2 simptoame majore:
poliuria si polidipsia.

Poliuria este durabila si continua ziua si noaptea.

e [n formele usoare bolnavii urineaza intre 4 - 5 litri pe 24
ore,

e in cele medii 5-101/24 ore,
e informele severe 11 - 20 litri si mai mult pe 24 ore.

e Pierderile de saruri cu urina sunt in limitele aproape
normale, de acea densitatea urinei este foarte mica 1001 -
1005.

e Restrictia hidrica aproape nu modifica diureza, iar
densitatea urinei ramane neschimbata.



. DIABETUL INSIPID .

e Polidipsia este consecinta inevitabila a poliuriei si este
proportionala cu aceasta.

e Polidipsia este excesiva, imperioasa si invincibila.

e Restrictia consumului de apa nu poate fi suportata de
bolnavi si determina semne de deshidratare acuta intra- si
extracelulara (scadere in greutate, febra, frisoane, tahicardie,
cefalee, greata, agitatie psihomotorie si chiar colars.

Tabloul clinic este completat uneori de simptoamele proprii
procesului patologic ce a produs boala: tulburari vizuale,
cefalee, scadere ponderala, amenoree, anorexie sau bulimie
etc.



DIABETUL INSIPID: diagnostic ——

Suspiciunea diagnostica se bazeaza pe:

o diureza peste 2 - 3 I/zi

densitatea urinarasub 1005
osmolaritateaurinara sub 200 mOsm/kg
osmolaritatea plasmatica peste 290 mOsm/kg

N NN N

Testul restrictiei hidrice: cu 12 ore anterior probei, bolnavul nu va consuma
ceai, cafea, alcool, nu va fuma, va evita consumul excesiv de sare si proteine.
D|m|nea§a se recolteazs prima urina apoi bolnavul este cantarit si se
recolteaza o proba de sange pentru presiunea osmotica a plasmei si Na.

Este izolat intr-o camera fara sursa de apa. Se urmareste volumul,
osmolaritateasi densitatea urinarala fiecare ora, de asemenea si cantarul
pacientului.

Testul se planificape 6 - 8 ore, dar se opreste cand pacientul a pierdut 5%
din greutateainitialasau cand apar primele semne de deshidratare.

La sfarsit bolnavul se cantareste, se determina osmolaritatea plasmei si
Na pentru a aprecia gradul de deshidratare.

In deficitul de ADH urinile raman diluate cu densitate si osmolaritate
scazuta, iar osmolaritatea plasmatica si Na cresc.
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- DIABETUL INSIPID : diagnostic

o Testulla ADH: permite diagnosticul diferential intre diabetul
insipid nefrogen si cel nheurogen.

Se administreaza adiuretin intranazal si se urmareste
diureza. In formele de insuficienta centrald de ADH, urinele se
normalizeaza; in diabetul insipid nefrogen, volumul urinar
ramane crescut, densitatea ramane sub 1005.

Pentru stabilirea etiologiei diabetului insipid se impun
explorari:

» neuro-oftalmologice (fundul de ochi, campimetria)
» neuroradiologica (CT, RMN cerebral)



~ DIABETUL INSIPID : diagnostic diferential

potomanie:
> polidipsiase instaleaza progresiv, nu exista o cauza organica
» este un teren psihic particular sau traumatism psihologic
» testul restrictieihidrice este pozitiv.

-cu alte poliurii hipostenurice (hiperparatiroidismul,
hiperaldosteronismul primar si nefropatia kaliopenica).

- diabetul zaharat - densitateaurinei crescuta, glucozurie si
hiperglicemie.

-nhefroscleroza compensaté, poliurica - poliuriaare caracter

izostenuric si gasin si alte semne de suferintarenala ca si hipertensiunea
arteriala.



_ DIABETUL INSIPID: tratament

Tratament etiologic cand este vorba de tumori, infectii, boli
de sistem.

Tratamentul patogenic este cel hormonal substituitiv, care se
va face permanent toata viata.

e Desmopresina - un analogsintetic al vasopresinei, preparatsub forma
de spray nazal. Se administreaza cite 0,Amg 2-3 ori in zi. Este bine tolerat de
bolnavi, nu are efecte adverse locale sau generale.

e DDAVP (1-desamino 8-D-arginin-vasopresina) comercializat sub
denumirea Adiuretin, este medicatiade electie a diabetuluiinsipid central.
Are efect antidiuretic prelungit (12-24 ore), este presor neglijabil, poate fi
data la gravide fiind lipsita de efect teratogen. Se administreaza intranazal in
doza de 10-20 pg pentru maturisi 5 ug pentru copii 1-2 ori pe zi.
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" DIABETUL INSIPID: tratament

Tratamentul nehormonal poate fi folosit in unele forme de
diabet insipid central cu deficit hormonal partial .

e - Carbamazepia (200-600 mg/zi)si Clofibratul (2-3 g/zi) stimuleaza
secretia hipotalamica de ADH.

e - Indometacina (100mg/zi) potentiaza efectul ADH-uluila nivel renal
prin inhibitia sintezei intrarenale a prostaglandinelor.

e -Diureticele tiazidice scad poliuriala pacientiicu diabet insipid central
si nefrogen. Hidroclorotiazida este eficientain doza de 50 -100 mg/zi.
Este necesara suplimentara aportului de potasiu pentru a preveni
hipokaliemia.

Pronosticul este satisfacator. in formele simptomatice
depinde de caracterul si evolutia afectiunii de baza.



