gastroesofagian nonacid. IMLL in corelatie
cu pH-metria si impedanta intraluminala
multicanale (IIM) sustin diagnosticul de RGE
acid si nonacid responsabil de sindromul
de aspiratie la copil. Sindromul de aspiratie
secundar refluxului nonacid induce: pne-
umonia acutad/recurentd, bronsiectazia si
astmul bronsic [9, 10].

Concluzii

Refluxul extraesofagian este o entita-
te clinica descrisa recent la copil si adult.
Tehnicile actuale de diagnostic, pH-metria
si impedanta intraluminala permit un dia-
gnostic de certitudine.
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ASPECTE ENDOCRINOLOGICE LA PACIENTUL CRITIC
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Summary
Endocrinological aspects in critically ill patient

The endocrine emergencies continue to arouse a special inter-
est, being on the border of two seemingly unrelated specialties.
The neuro-endocrine system plays the role of mediator of critical
pathologic conditions. From afar, adrenal insufficiency is the most
common critical disorder from endocrinology, the treatment of rela-
tive adrenal insufficiency benefiting from a growing interest in the
last years. On the other hand, insulin therapy in the stress-induced
hyperglycemia became ,,therapeutic state of the art” at critically
ill patient.

Keywords: critically ill patient, adrenal insufficiency, stress-induced
hyperglycemia

Peztome
OHooKkpunonozuueckue acnekmuvl KpUmMu4ecKko2o0 nayueHma

Heomnooicnas snookpunnas namonozus npoooidicaem npugiexans
0coOblll UHMepec, HAX00ACh HA epaHuye 08YX, KA3anocv Ovl, He
CA3AHHBIX Medicdy cobou cneyuarvHocmell. Heuposndoxkpunnas
cucmema uepaem poib ROCPEOHUKA HEKOMOPbIX KPUMUYECKUX
namonozuyeckux cocmosiiuil. C 00HOU cmopombl, HeOOCHAMOYHOCHb
HAONOYEUHUKOS8 s615emcsi Hauboiee pacnpocmpaHenHblM
Kpumuyeckum 3a0o0nesanuem u3 3HOOKPUHHLIX NAMONO2UU U
JleyeHue OMmHOCUMENbHOU HAONOYeUHUKOBOU HedOCamoYHOCU
npedcmasisem nosblueH L UHmepec 8 nocieonue 200vl. C opyeoti
CMOPOHDBL, UHCYIUHOMEPANUSL NPU CIPECCOBOM NOBLIULEHUU 2TIOKO3bl
ABNIAEMCA (UCKYCCMBOM» MEPANEeBMUYECKO20 1e4eHUsi NAYUEeHMO08
6 KPUMU4eckomM COCMOSIHUU.

Knwuesvie cnosa: nayuenm 6 Kpumu4eckom cOCmosiHUU,
HAONOYEYHUKOBAS Hez)ocmamounocmb, cmpeccoeoe noesvluieHue
2/IFOKO3bl

Introducere

Am considerat ca titlul Aspecte endocrinologice la
pacientul critic este mai potrivit decat Urgente endocrinolo-
gice, deoarece lucrarea de fata abordeaza doar o parte din
patologia endocrinologica de urgenta: patologia adrenala
(insuficienta adrenala) si patologia tiroidiana (testele functi-
onale tiroidiene la pacientul critic sicoma mixedematoasa),
hiperglicemia la pacientul critic. Totodata, s-a plecat de la
ideea bine cunoscuta ca sistemul neuroendocrin actionea-
za ca mediator, modulator al unor conditii patologice ale
pacientului critic.

Insuficienta adrenala. in situatii fiziologice, hipotala-
musul elibereaza CRH (corticotropin releasing hormone), care
stimuleaza secretia de ACTH ce reprezinta triggerul pentru
productia de cortizol din glanda adrenala. in insuficienta
adrenala acutd primard, diminuarea productiei de cortizol
este cauzata de un defect al cortexului adrenal.In insuficienta
adrenala secundard, diminuarea este datorata fie disfunctiei
glandei pituitare, fie disfunctiei hipotalamusului.
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Insuficienta adrenald acutd este o conditie po-
tential fatala, in care pacientul (critic) prezinta hipo-
tensiune arteriald, hipovolemie, dureri abdominale
(adesea creand confuzie cu abdomenul acut), febra,
manifestari neuropsihice [1, 2]. Trebuie suspectata la
toti pacientii cu suferinta acuta a glandei suprarena-
liene (inflamatie, infectie, hemoragie), la pacientii
cu insuficienta adrenala cronica ce intrerup (brusc)
corticoterapia sistemica [3].

Cele mai evocatoare semne ale deficientei de
cortizol sunt: hiperpigmentarea tequmentara, biolo-
gic - hiponatremia si hiperpotasemia. Din punct de
vedere terapeutic, sugestiv este necesarul excesiv de
lichide pentru reechilibrare in absenta unor semne
evidente de deshidratare. Adrenalita se poate insoti
de alte boli autoimune (vitiligo, tiroidita, diabet
zaharat tip I).

Insuficienta adrenala secundara (boala hipota-
lamo-hipofizara) poate fi asociata cu cefalee, simpto-
me vizuale, alte deficiente hipofizare (hipotiroidism,
hipogonadism, diabet insipid, deficit de hormon de
crestere).

Suspiciunea de diagnostic trebuie completata
cu date de laborator complexe:

«  nivelul cortizolemiei de stres, considerat ca
atare la valori mai mici de 25 pg/dL; numerosi
cercetatori apeleaza la asa-numita,intelepciune
conventionald” si considera ca nivelul normal
de raspuns la stres trebuie sa fie mai mare de
25 ug/dL (90% din pacienti raspund la un nivel
mai mare de 45 pg/dL) [4];

. nivelul cortizolemiei dupa stimulare cu cortico-
tropind, in doza mare (250 pg) sau doza mica
(1 pg); se prefera stimularea cu doza mica, fiind
mai fiziologica, cu sensibilitate mai mare; totusi,
la pacientul critic, stimularea in doza mica este
inadecvata prin rezistenta la corticotropina
(5];

«  testul de toleranta la insuling, testul nocturn
la metapirona; CT glanda suprarenald, RMI sea
turcica.

Mijloacele terapeutice in insuficienta adrenala
acuta vizeaza corticoterapia, hemisuccinat de hidro-
cortizon, 100 mg, la fiecare 6-8 ore, intravenos, pana
la finele a 48 ore, apoi doza va fi redusa pana la un
nivel acceptabil (20-30 mg/24 ore).

Insuficienta adrenald cronica este dificil de di-
agnosticat, deoarece tabloul clinic este nespecific:
oboseala cronica, depresie, anorexie, hipotensiune
ortostatica. Pe plan terapeutic este necesara doza
stres de cortizon in cursul unei intercurente critice,
inclusiv la pacientii aflati in cure lungi de cortizon
(suplimentare preoperatorie). Doza suplimentara
difera in functie de severitatea interventiei [pentru
interventie minora sunt necesare 25 mg hidrocorti-
zon pe durata unei zile; pentru interventie moderata
-50(75) mg, 1-2 zile; pentru interventie majora — 100
(150) mg, 2-3 zile]. Dozele mai mari de 150 mg/zi
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(chiar 300-400) sunt destinate cazurilor de HTA re-
zistentd la tratament, soc septic, rezistenta la ACTH
sau steroizi. Dupa rezolutia starii critice, posologia se
reduce cu 25-50% per zi [6, 7]. Uneori, este necesara
terapia cu mineralocorticoizi (fludrocortizon, 50-200
pg/24 ore).

In ultimii ani, terapia cu corticoizi in insuficienta
adrenald relativad a suscitat un inters crescut. Insufici-
enta adrenala relativa la pacientul critic cu soc septic
se datoreaza leziunii adrenale directe (hemoragie,
infectie), hipoperfuziei tisulare si, nu in ultimul rand,
efectului sedativelor cu actiune centrala [8]. Raspun-
sul diminuat al corticosuprarenalei la corticotroping,
la aceasta categorie de pacienti, se produce ca
urmare a stimuldrii aproape maximale in stres, re-
ducerii productiei de cortizol, reducerii sensibilitatii
la corticotropind, mediatorilor inflamatiei ce exercita
un efect supresiv in axul hipotalamo-epifizo-suprare-
nalian [9]. Ca intr-un cerc vicios, prognosticul afecti-
unii critice este dependent de nivelul cortizolemiei.
Studii au demonstrat ca suplimentarea cu steroizila
pacientii critici, cu soc septic, reduce necesarul de
vasopresoare si dependenta de ventilatia mecanica,
amelioreaza procentul de supravietuire.

Prezentare de caz

Pacient de sex masculin, in varsta de 4,9 ani, este
internatin clinica cu diagnosticul de coma de etiolo-
gie necunoscuta. Antecedente personale patologice
sunt prezente de la nastere (hipoxie cerebrala). ince-
pand cu varsta de 3 ani, prezinta crize de convulsii
tonico-clonice generalizate, in afebrilitate, debutate
a jeun (epilepsie cu EEG atipice, tratament cronic
cu doud anticonvulsivante, CT cu atrofie cerebrald
corticald, hidrocefalie externa moderata), achizitii
motorii corespunzatoare varstei, dar capacitate de
memorare diminuata.

Coma s-ainstalat in decurs de 30 minute, dupa
senzatia imperioasa de foame. Examenul clinic evi-
dentiaza starea de coma (linistita, in afebrilitate),
tegumente hiperpigmentate la nivelul areolelor
mamare, genunchi, interfalangian, cicatrici posttrau-
matice. Biologic, se remarca hipoglicemie severa (8
mg %), acidoza metabolica moderatd, ionograma
sangvina normald (dupa perfuzie cu ser fiziologic).
Valorile cortizolului au fost mai mici de 2 ng/mL (VN
= 55-288 ng/mL), iar ACTH - mai mare de 1250 pg/
mL (VN sub 146 pg/mL).

Hipoglicemia severa si hiperpigmentatia te-
gumentara fac parte din tabloul crizei addisoniene,
diagnosticul de boald Addison (insuficienta cor-
ticosuprarenaliana primara) fiind argumentat de
valorile cortizolemiei si ale ACTH. Conform datelor
din literatura de specialitate, prezenta manifesta-
rilor neuroglicopenice (convulsii, coma), fara a fi
precedate de sindroamele adrenergice (anxietate,
nervozitate, tremor, palpitatii, transpiratii abundente,
mioza, parestezii) si de glucagon (foame imperioasa,
greturi, varsaturi, dureri abdominale, cefalee), este




mentionata in cazul pacientilor cu episoade hipo-
glicemice repetate in antecedente. Acest fenomen
se datoreaza adaptdrii organismului la starea de
hipoglicemie, scaderea severd a nivelului sangvin de
glucoza inducand neuroglicopenia, cu diminuarea
celorlalte doua sindroame.

Conduita terapeutica a vizat administrarea
de cortizon (prednison, 5 mg/24 ore, continuu) si
discontinuarea tratamentului antiepileptic. Evolutia
a fost favorabild, cu absenta crizelor convulsive si
fmbunatatirea capacitatii de memorare.

Reconstituirea cazului. Crizele de convulsii au
fost datorate neuroglicopeniei si nicidecum epilep-
siei (oricum, atipice). Atrofia cerebrala ar fi putut fi
accentuata progresiv odata cu neuroglicopenia.

Hiperglicemia si terapia cu insulina la paci-
entii critici. Bolile critice altereaza metabolismul
carbohidratilor si ai acizilor grasi prin cresterea
hepatoneoglucogenezei, a rezistentei periferice la
insulina si prin eliberarea acizilor grasi din depozite.
Hiperglicemia de stres poate reprezenta factor de
predictie pentru evolutia nefavorabila a pacientului
critic. De aceea, terapia cu insulina a devenit ,state
of the art” terapeutic pentru aceasta categorie de
pacienti: fie conventionald, la glicemie mai mare de
215 mg/dL (pentru mentinerea glicemiei la valori de
180-200 mg/dL), fie intensiv4, la glicemie mai mare
de 110 mg/dL (pentru mentinerea glicemiei la valori
de 100-139 mg/dL) [10].

Testele de functionalitate tiroidiana la paci-
entul critic (sindromul eutiroidian sau nontiroidian).
Functionalitatea tiroidiana este dificil de interpretat
la pacientul critic, cu sepsis sau malnutritie severa,
deoarece medicatia de urgenta (dopamina, corti-
coizii, amiodarona) altereaza fiziologia tiroidiana.
Sindromul eutiroidian la pacientul critic este carac-
terizat prin nivele scazute ale hormonilor tiroidieni
ca raspuns fiziologic la stres (scaderea energy ex-
penditure).

Sunt descrise 3 variante de sindrom eutiroi-
dian: cu T, scazut, cuT, si T, scazute, cuT,, T, si TSH
scazute [11].

Varianta cu T, scazut este cea mai frecventa (la
70% din pacientii critici). T, scade in primele 24 ore
de stres prin reducerea conversiei extratiroidiene de
T, inT,, corticoizii contribuind la acest fenomen. T,
$i TSH sunt normale. T, scazut reprezinta un factor
important predictiv pentru mortalitatea pacientului
critic. Varianta cu T, si T, diminuate este a doua ca
frecventa (pana la 50% din pacientii critici). T, liber
poate fi sinormal, dar scade intotdeauna la pacientii
care primesc tratament cu dopamina sau corticoizi.
Varianta reprezintd, de asemenea, un factor de pro-
nostic nefavorabil. Varianta cu T,, T, si TSH scazute
reflecta un raspuns anormal hipotalamo-epifizar.
Odata cu rezolvarea patologiei critice, valorile TSH
cresc moderat. Daca se constata o crestere mai mare
de 20 mU/L, diagnosticul de hipotiroidism primar
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este necesar a fi suspectat. Terapia de substitutie
hormonala este recomandata imperios la pacientul
critic cu hipotiroidism primar diagnosticat cu ocazia
patologiei critice; in sindromul eutiroidian, terapia de
substitutie ar putea sa reduca rata mortalitatii.

Hipotiroidismul critic este impropriu denumit
comd mixedematoasd, deoarece o mare parte din
pacienti nu prezinta nici mixedem si nici coma. Este
definit de prezenta hipotermiei severe si a disfunctiei
progresive cardiovasculare, respiratorii si neurologi-
ce. Recunoaste ca si factori precipitanti: hipotermia
externd, traumatismul si sepsisul. Tabloul clinico-
biologic este complex: edeme generalizate, piele
rece si uscata, pdr aspru si rar; hipotermie, letargie,
status mintal alterat, convulsii; bradicardie, hipoten-
siune arteriala; hipoventilatie, hipoxie, hipercapnie;
constipatie, ileus paralitic,c, megacolon; anemie,
leucocitoza, hiponatremie. T, si T, sunt scazute, iar
TSH este crescut. Masurile terapeutice sunt supor-
tive si de substitutie hormonala. Prognosticul este
nefavorabil, dacd temperatura corporald bazald este
mai mica de 33,5°C.

Bibliografie

1. LandenS., DelugeauV. Adrenal hemorrhage mimicking
an acute abdomen. In: Am. J. Emerg. Med., 2005; nr.
23, p. 219-220.

2. RaoR.H.Bilateral massive adrenal hemorrhage. In: Med.
Clin. North. Amer., 1995; nr. 79, p. 107-129.

3. Small M., MacCuish A.C.,, Thomson J.A. Missed Addiso-
nian crisis in surgical wards. In: Postgrad. Med. J., 1987;
nr. 63, p. 367-369.

4. GoldbergPA., InzucchiS.E. Critical issues in endocrinol-
ogy. In: Clin. Chest. Med., 2003; nr. 24, p. 583-606.

5. Marik P.E., Pastores S.M., Annane D. et al. Recom-
mendations for the diagnosis and management of
corticosteroid insufficiency in critically ill adult patients:
consensus statements from an international task force
by the American College of Critical Care Medicine. In:
Crit. Care Med., 2008; nr. 36, p. 1937-1949.

6. Yong S.L., Marik P, Esposito M. et al. Supplemental
perioperative steroids for surgical patients with adrenal
insufficiency. In: Cochrane Database Syst. Rev., 2009;
nr. 4, p. CD005367.

7. Marik PE., Zaloga G.P. Critical care review. Adrenal insuf-
ficiency in the critically ill: a new look at an old problem.
In: Chest, 2002, nr. 122, p. 1784-1796.

8. Lamberts S.W.J., Bruning H.A., De Jong F.H. Corticoster-
oid therapy in severe illness. In: N. Engl. J. Med., 1997;
nr. 337, p. 1285-1292.

9. Oppert M., Reinicke A., Graf K.J., Barckow D., Frei U.,
Eckardt K.U. Plasma cortisol levels before and during
Jlow-dose” hydrocotisone therapy and their relationship
to hemodynamic improvement in patients with septic
shock. In: Intensive Care Med., 2000; nr. 26, p. 1747-
1755.

10. McCowen K.C., Malhotra A, Bistrian B.R. Stress-induced
hyperglycemia. In: Crit. Care Clin., 2001; nr. 17, p. 107-
124.

11. Burman K.D., Wartofsky L. Thyroid function in the
intensive care unit setting. In: Crit. Care Clin., 2001; nr.
17, p. 43-57.




