Leczenie choroby Addisona

Najczestszg przyczyng uszkodzenia nadnerczy w chorobie Addisona jest proces autoimmunizacyjny. Leczenie
choroby Addisona polega na uzupetnianiu brakujgcych hormonéw, ktére normalnie sq wytwarzane przez kore
nadnerczy. Sg to glukokortykoidy i mineralokortykoidy podawane w formie tabletek. Poza wymienionymi 2
grupami hormonow, w korze nadnerczy sg jeszcze wytwarzane androgeny tj. okreslajac doktadniej — steroidy,
ktére moga by¢ dalej przetwarzane w tkankach naszego ustroju na bardziej aktywne androgeny i estrogeny.
Niski poziom androgendw we krwi dotyczy zwitaszcza kobiet z chorobg Addisona, i niektore z nich moga
odnosi¢ korzy$¢ z uzupetniajacej terapii dehydroepiandrosteronem (DHEA). Przy zapewnieniu optymalnej
terapii zastepczej, wiekszo$¢ pacjentow z chorobg Addisona moze prowadzi¢ normalny tryb zycia i
spodziewany czas ich zycia nie jest krotszy.

Wyréwnanie mineralokortykoidéw

Aldosteron, jako gtowny mineralokortykoid, odgrywa kluczowg role w regulacji gospodarki wodno-
elektrolitowej. Bez aldosteronu organizm traci sod (Na Cl — sél stotowa) i wode, oraz spada cisnienie tetnicze
krwi. Dlatego niedobdr mineralokortykoidow objawia sie zawrotami gtowy w czasie zmiany pozycji z lezacej
albo siedzacej na stojacq oraz checig spozywania soli. W praktyce, do substytucji mineralokortykoidowe;,
stosowany jest octan fludrokortyzonu ( Cortineff). Gdy spozycie i utrata elektrolitw sg w normie, to lek ten
stosuje sie doustnie 1 raz dziennie w dawce 0,05-0,20mg (najczesciej jest to 0,05-0,10mg). W strefach
goracego klimatu moze by¢ konieczne podawanie wyzszej dawki leku aby wyrownaé zwigkszong utrate soli i
wody. Pacjenci z chorobg Addisona, u ktorych w trakcie tego leczenia rozwinie si¢ nadcisnienie, powinni by¢
poddani ponownej ocenie aby upewni¢ sie, ze dawka mineralokortykoidéw nie jest zbyt wysoka. Jesli nie
stwierdzi si¢ oznak przedawkowania, wowczas pacjenci ci powinni otrzyma¢ konwencjonalne leczenie
hipotensyjne i kontynuowac leczenie fludrokortyzonem.

Wyréwnanie glukokortykoidow

Glukokortykoidy majg wielokierunkowe dziatanie fizjologiczne; najwazniejsze z nich to regulacja przemian
energetycznych, wptyw na metabolizm kosci, dziatanie neuropsychologiczne i modulacja uktadu
immunologicznego. Stezenie kortyzolu zmienia sie zaleznie od pory dnia: najwyzsze stezenie stwierdza sie
wczesnie rano w okresie budzenia, za$ najnizsze w godzinach pdzno wieczornych gdy ktadziemy sie spac.
Konwencjonalng dzienng dawkg substytucyjng glukokortykoidow jest dawka 20mg + 10mg hydrokortyzonu
(kortyzolu) albo 25mg + 12,5mg octanu kortyzonu. Dawki te sg wyzsze anizeli ilos¢ kortyzolu wytwarzana
zwykle przez nadnercza i takie leczenie nie odzwierciedla biologicznego rytmu. Ostatnie rekomendacje
zalecajg stosowanie 10mg hydrokortyzonu rano zaraz po obudzeniu, 5mg w porze potudniowej i 5mg
wczesnym wieczorem ( albo 12,5mg + 6,25mg + 6,25mg octanu kortyzonu ). Niektdrzy pacjenci wolg
stosowac leki 2 razy dziennie, gdyz trudno im pamigta¢ o dawce potudniowej. Inni za$ wolg dzieli¢ dawke
dobowa na 4 porcje, ktéry to sposdb jest bardziej zblizony do normalnego biorytmu kortyzolu.

CzesC ekspertdw jest przeciwna stosowaniu octanu kortyzonu, poniewaz jest to prekursor aktywnego
hormonu (kortyzolu). Nie wykazano jednak aby fakt ten stanowit praktyczny problem kliniczny. Inni przepisujg
pacientom z niedoczynnoscig nadnerczy syntetyczne glukokortykoidy, takie jak prednizolon albo
deksametazon, uzyskujgc stabilny efekt glukokortykoidowy przez caty okres dnia i nocy. Z naszego
do$wiadczenia wynika jednak, iz leki te czesto wywotujg efekty uboczne (np. nadmierny przybytek wagi i
objawy podobne do Zespotu Cushinga) i z tego powodu nadzorowanie takiej terapii jest trudniejsze, anizeli
leczenie octanem kortyzonu albo hydrokortyzonem.

Ostatnio sugeruje sie wprowadzenie nowej strategii fizjologicznego sposobu wyréwnania niedoboru
glukokortykoidow poprzez zastosowanie tabletek zmodyfikowanego uwalniania hydrokortyzonu, albo metody
ciagtej przezskornej infuzji hydrokortyzonu (CSHI). By¢ moze wiec takie leczenie stanie sie w przysztosci
rutynowym.

Metody oceny stanu wyréwnania niedoboru glukokortykoidow sg mato doktadne i trudne do zastosowania u



indywidualnych pacjentéw. Zasadniczo lekarze polegajg na ocenie objawéw klinicznych niskiego poziomu
kortyzolu (zmeczenie, bdle miesni, brzucha, brak apetytu, ubytek wagi, hiperpigmentacja skoéry), albo
sugerujacych wysoki poziom kortyzolu (przybytek wagi, miastenia, objawy psychiatryczne).

Wyréwnanie androgenéw

Nadnercza wytwarzajg duzg ilos¢ dehydroepiandrosteronu (DHEA), ktory nastepnie jest przetwarzany w
innych narzadach i tkankach na steroidy ptciowe. Dzienna dawka 25-50mg (albo mniej) zwykle wystarcza aby
przywréci¢ prawidtowy poziom DHEA, DHEA(S), androstendionu i testosteronu w surowicy pacjentow z
chorobg Addisona, Jednak w kontrolowanych badaniach klinicznych nie udato si¢ wykazac, iz takie leczenie w
znaczacy sposob poprawia poczucie dobrostanu u pacjentow.

Postepowanie w sytuacjach zagrozenia ostra niewydolnoscia nadnerczy

Uznanym powszechnie zaleceniem jest, aby w przypadku lekkich chorob zwigkszy¢ dawke doustng 2-3
krotnie, a po ustapieniu choroby zmniejszy¢ jg do normalnej w ciggu nastepnych 2-3 dni. Jest regutg aby w
przypadku goraczki 38,5 °C zwiekszy¢ dawke dwukrotnie, za$ gdy temperatura przekroczy 39,5°C to nalezy
zwigkszy¢ dawke leku 3-krotnie. W ciezkich stanach chorobowych i w sytuacjach niemozno$ci leczenia
doustnego tabletkami (np. z powodu wymiotoéw lub biegunki), glukokortykoidy nalezy podawaé¢ drogg dozylng
w czestych iniekcjach albo w ciagtej infuzji, zaleznie od ciezkosci stanu pacjenta. Nie nalezy opdznia¢
kontaktu z lekarzem, poniewaz wielu takich pacjentéw moze wymagac hospitalizacji.

Jest sprawg najwyzszej wagi aby pacjenci nosili przy sobie karte z instrukcjg o sposobie postepowania w
sytuacjach zagrozenia przetomem nadnerczowym oraz byli wyposazeni w zestaw ratunkowy zawierajacy
hydrokortyzon w iniekcji domigsniowej. Poza tym doradza sig, aby takim pacjentom proponowac profilaktyczne
okresowe szczepienia przeciwko grypie i infekcjom pneumokokowym, a takze szczepienia zwigzane z
podrézami. Nalezy jednak przyznac, iz rekomendacie te nie sg oparte o $ciste dane dowodowe.

Troche zwigkszona dawka glukokortykoiddw moze przypuszczalnie by¢ korzystna w czasie psychicznego
przecigzenia i wyczerpujacej aktywnosci fizycznej, gdyz w takich sytuacjach u osob zdrowych sekrecja
kortyzolu ulega istotnemu zwiekszeniu. Pacjenci czesto w sytuacjach stresowych sami aplikujg sobie leki,
uzyskujac po glukokortykoidach subiektywng poprawe. Krétkotrwaty nadmiar glukokortykoidéw, jak wiadomo,
poprawia samopoczucie, ale takie postepowanie nie jest zalecane z powodu obawy o przedawkowanie.

Ciaza i porod

Generalnie zaleca sie kontynuacije leczenia glukokortykoidami w niezmienionej dawce przez caty okres cigzy i
podanie dozylne hydrokortyzonu podczas porodu. W wypadku stosowania rekomendowanych ostatnio w
chorobie Addisona nieco nizszych dawek glukokortykoidow, nalezy zwrdciC szczeg6lng uwage w czasie cigzy
na potencjalne ryzyko niedostatecznej substytucji. Objawy takie jak nudnosci, wymioty, zawroty gtowy i
hiperpigmentacja skory, moga tatwo by¢ mylinie interpretowane jako zwigzane z cigzg, co sprawia iz ocena
efektow tego leczenia wyréwnawczego jest trudna.

Dawki fludrokortyzonu czesto wymagajg zwiekszenia w trakcie trwania cigzy. W dobraniu wiasciwej dawki
fludrokortyzonu pomocna jest ocena cisnienia tetniczego krwi, obrzekéw oraz poziomu elektrolitow.
Suplementacja androgenowa w cigzy nie byta doktadnie zbadana i nie moze byé rekomendowana.



