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1. Тема занятия: «ОСНОВНЫЕ КЛИНИЧЕСКИЕ СИНДРОМЫ  ПРИ ЭНДОКРИННЫХ ЗАБОЛЕВАНИЯХ. ФУНКЦИОНАЛЬНАЯ И ТОПИЧЕСКАЯ ДИАГНОСТИКА В ЭНДОКРИНОЛОГИИ»
2. Значение изучаемой темы: Распространенность эндокринных заболеваний   имеет тенденцию к дальнейшему росту: 5-10% населения страдают сахарным диабетом, 5-30% - ожирением, 10-50% имеют патологию щитовидной железы. Этому способствует прекращение проведения плановой йодной профилактики, увеличение радиоактивного фона , ухудшение общей экологической обстановки  и снижение иммунологической защиты организма, изменение характера питания  и малоподвижный образ жизни.   Появились новые методы обследования: определение свободных   гормонов и их метаболитов , тиреоспецифических аутоантител. УЗИ стал рутинным методом и рассматривается как предварительный в определении уровня поражения , уточнение локализации процесса проводится при компьютерной и магнитно-резонансной томографии .На сегодняшний день многие эндокринные заболевания, будучи формально неизлечимыми, при хорошем лечении и контроле позволяют человеку жить полноценной жизнью Эндокринологи раньше, чем врачи других специальностей, осознали необходимость сотрудничества врача и больного и создали систему школ обучения хронически больных   Все без исключения практикующие врачи встречаются в своей работе с эндокринной патологией..Знание ее основных проявлений и направлений диагностики и лечения  является необходимым для врача любой  специальности.
3. Цели занятия: Иметь представление об  основных клинических синдромах и критериях диагностики эндокринных заболеваний.
Подготовка высококвалифицированного специалиста, ориентирующегося в вопросах   диагностики  эндокринных  заболеваний.

Развитие ответственности будущего врача за      диагностику  эндокринных заболеваний
4. План изучения темы:

4.1. Самостоятельная работа:

-Курация больных - 30 мин.

4.2. Исходный контроль занний (тесты)

4.3. Самостоятельная работа по теме:

-Разбор больных -  55 мин.

-Заслушивание рефератов

4.4. Итоговый контроль знаний:

-решение ситуационных задач - 15  мин.

-Подведение итогов.

Задание на следующее занятие -   5 мин.

5. Основные понятия и положения темы.

Методы и принципы  оценки эндокринной функции.

    Современная лабораторная диагностика функционального состояния эндокринных желез включает:

· определение уровня гормонов или их регуляторных факторов     ( глюкоза, кальций) в плазме и сыворотке крови;

· проведение функциональных проб;

· исследование экскреции гормонов или их метаболитов с мочой;

· определение скорости секреции гормонов;

· изучение гормон-рецепторных взаимоотношений и тканевых гормональных эффектов;

Каждый из перечисленных подходов может использоваться отдельно или в различных сочетаниях, что диктуется конкретной клинической ситуацией, оснащенностью и техническими возможностями лаборатории, а также наличием обученного медицинского персонала.

Определение уровня гормона в крови

Определение уровня гормона в крови является основным и наиболее важным способом оценки эндокринной функции. Широкое применение гормональных исследований в клинической практике стало возможным после разработки в 1960 году R. Yaloy и              S. Berson радиоиммунологического метода, который, позволил с высокой точностью определять минимальные концентрации биологически активных веществ в крови. 

Правильная интерпретация результатов включает:

1. Для клинической оценки изменений гормональной секреции необходимо одновременное определение уровня гормона железы-мишени и его регуляторного фактора. 

2. Уровень общего гормона в крови характеризует эндокринную функцию настолько, насколько он отражает долю его свободной ( несвязанной с белками крови) фракции,  определяющей физиологическое действие гормона.
3. Изменения уровня гормонов в крови могут происходить под влиянием целого ряда дополнительных факторов и не всегда свидетельствуют об эндокринной патологии. При определении уровня гормонов, секреция которых имеет пульсирующий характер ( ТТГ, ЛГ, АКТГ и др.) необходимо исследовать или несколько проб крови, отобранных случайным способом, или объединенную пробу.
Функциональные пробы.

   В эндокринологии используются стимуляционные и супрессивные функциональные тесты, основанные на изучении обратных регуляторных связей в системе гипоталамус - гипофиз - периферическая эндокринная железа или периферическая железа - внегипофизарный регуляторный фактор.

Стимуляционные тесты применяют в случае подозрения на снижение эндокринной функции железы-мишени. Основными показаниями для их применения являются:

· изучение эндокринного статуса при  "пограничных" значениях уровня гормона в крови;

· разграничение первичной и вторичной недостаточности эндокринной функции;

· оценка функции гипофиз - гонадной системы у лиц препубертатного возраста;

Реже стимуляционные тесты используюся для выявления патологической гиперфункции эндокринной железы ( пробы с кальцием, пентагастрином при медуллярном раке)

  Основные стимуляционные тесты:

1. тесты, основанные на введении обследуемому гипоталамического рилизинг-гормона или гипофизарного гормона.

2. тесты, которые заключаются в блокаде секреции или действия эндогенного гормона с последующей оценкой способности гипофиза к увеличению продукции регулирующего тропного гормона. 

Супрессивные тесты (пробы с подавлением) применяются с целью уточнения диагноза при признаках повышения функции эндокринной железы и разграничения первичной и вторичной (гипофизарной) эндокринной гиперфункции. Данные теста основаны на том, что патологическая гиперсекреция гормонов осуществляется с нарушением механизмов обратной связи.

Секреция гормонов с мочой.

Секреция гормона и его метаболитов с мочой отражает уровень гормона в крови и скорость его секреции. Преимуществом данного метода является возможность оценки средней концентрации гормона в плазме за определенный временной промежуток (период сбора мочи). 

Ограничения

1. Неправильно собранная моча существенно искажает результаты исследования, поэтому следует всегда подробно объяснять пациенту правила сбора мочи перед проведением анализа. Для более точной оценки адекватности исследования необходимо определить экскрецию креатинина с суточной мочой (у лиц с нормальной функцией почек). Мужчины в сутки экскретируют с мочой 1,8+- 0,36 г, а женщины - 1,0+-0,2 г креатинина.

2. Гормоны, образующиеся в разных железах, могут экскретироваться в виде общих метаболитов. Так 17-кетостероиды мочи образуются из андрогенов надпочечникового (преимущественно) и тестикулярного происхождения. Поэтому определение этого показателя  мало информативно для оценки андрогенной функции мужских половых желез.

3. Скорость секреции гормонов и их метаболитов существенно зависит от величины клубочковой фильтрации, поэтому для получения более точных результатов необходимо учитывать клиренс эндогенного креатинина (кроме случаев, когда метаболиты или коньюгаты гормонов образуются непосредственно в почках).

Скорость секреции и продукции гормонов

Методика данного исследования заключается во введении меченного радиоизотопом гормона в кровь и учете разведения, которому подвергается последний после смешивания с эндогенно секретируемым аналогом за определенное время. Для оценки общей скорости продукции гормонов, которые образуются в основном в периферических тканях (дегидротестостерон у мужчин, трийодтиронин), измеряется скорость превращения введенного внутривенно меченного гормонального предшественника (тестостерон и тироксин соответственно).

Методы и принципы топической диагностики эндокринных заболеваний.

Топическая диагностика - (от греч. Topos - место) заключается в определении местонахождения патологического субстрата заболевания.

Рентгенография - является традиционным и одним из самых доступных методов рентгенологического исследования, при котором изображение объекта получают на фотографической пленке путем ее прямого экспонирования пучком излучения. Рентгенографический метод в эндокринологии наиболее широко используется с целью диагностики опухолей и заболеваний гипоталамо-гипофизарной системы.

Ангиография - применяется при диагностике заболеваний гипоталамо-гипофизарной системы, гормонпродуцирующих опухолей поджелудочной железы, мужских и женских половых желез.

Компьютерная томография (КТ).

 Преимущества метода КТ заключается в высокой информативности (примерно на три порядка больше, чем традиционной рентгенографии) и точности исследования (способность дифференцирования тканей, отличающихся друг от друга по плотности всего на 0,5%), что связано со значительной разрешающей способностью метода по контрастности и с получением тонких срезов в поперечной плоскости. К очевидным достоинствам метода относится также возможность быстрого исследования больших анатомических областей. КТ является методом выбора при локализации опухолей гипоталамо-гипофизарной области, часто используется при диагностики новообразований надпочечников и островковоклеточных опухолей поджелудочной железы, а также для выявления эктопически расположенных аденом паращитовидных желез, новообразований мужских и женских половых желез (в неясных случаях) и оценки распространенности опухолевого процесса в случаях их злокачественности. 

Ультразвуковое исследование (УЗИ) - в радиологии используется для решения двух основных задач: создание секционных изображений и измерение скорости кровотока. Методику визуализации с помощью ультразвука называют ультрасонографией а измерение скорости потока крови - доплерографией.                                                                                    

К преимуществам ультразвуковой диагностики относятся высокая точность и информативность, возможность проведения эндоскопических и интраоперационных исследований, определение скорости кровотока в сосудах при сравнительной доступности  и невысокой стоимости исследования, а также безопасности для пациента. УЗИ используется для выполнения прицельной биопсии опухолей различной локализации. Недостатки - значительная зависимость точности диагностики от опыта специалиста, проводящего исследование, а также от анатомических особенностей изучаемой области и строения окружающих тканей. Кроме того, метод недостаточно специфичен  при диагностике новообразований и во многих случаях не позволяет надежно установить характер новообразования (аденома, рак).

Радионуклеидные исследования. Радионуклеидная диагностика определяется регистрацией излучения, испускаемая находящимися внутри пациента радиоизотопами. Основным преимуществом радиоизотопного сканирования является возможность изучения не только анатомических, но и функциональных особенностей исследуемого органа.К недостаткам метода относятся низкое пространственное разрешение и лучевая нагрузка на пациента, а также трудности и ограничения, обусловленные особенностями работы с источниками радиоактивного облучения.

Магнитно-резонансная томография.К преимуществам МР-томографии относится высокая разрешающая способность. Наибольшее применение в эндокринологии метод МРТ нашел при диагностике заболеваний гипоталамо-гипофизарной области, надпочечников, гормонально-активных новообразований поджелудочной железы.

Методы функциональной и топической диагностики заболеваний гипофиза

Оценка функционального состояния аденогипофиза заключается в исследовании соматотропной, 

аденокортикотропной, гонадотропной, тиротропной и пролактинсекретирующей функций.

Для исследования соматотропной функции аденогипофиза используются:

· определение фоновой и суточной (циркадианной) секреции соматотропного гормона;

· стимуляционные функциональные пробы с тиротропин-рилизинг-гормоном, глюкозой, аргинином, L-ДОФА, клонидином;

У здоровых людей содержание СТГ в крови в утренние, дневные и вечерние часы составляет 0-7,5 нг/мл.

 Для подтверждения или исключения патологии СТГ проводятся функциональные тесты. 

Секреция гормона роста имеет четкий физиологический циркадианный ритм с максимальным содержанием СТГ в крови в первые часы после засыпания и в промежуток времени с 4 до 6 утра, в связи с чем определенное значение в диагностике недостаточности соматотропной функции имеет исследование уровня СТГ в различное время суток .

Проба с инсулином основана на том, что быстрое снижение уровня глюкозы крови стимулирует секрецию гипоталамусом соматолиберина, приводящую у здоровых к существенному повышению выброса СТГ аденогипофизом.

Методика. После взятия крови для определения исходного уровня СТГ и глюкозы обследуемому устанавливается система для внутривенных инфузий. Инсулин короткого действия (хумулин Р, актрапид, инсулрап) вводится внутривенно струйно в дозе 0,1 ед/кг массы тела. Результаты пробы могут считаться достоверными, если отмечается снижение содержания в крови глюкозы в 2 раза и более по сравнению с исходным уровнем ( до 2,2 ммоль/л и менее).

Топическая диагностика аденом гипофиза.
Основными патологическими процессами в области турецкого седла являются: аденомы гипофиза, краниофарингиомы, супраселлярные менингиомы и "пустое" турецкое седло.Аденомы гипофиза (АГ) составляют приблизительно 10 - 15% от числа всех внутричерепных новообразований. 

Диагностическое значение имеют следующие рентгенологические признаки: остеопороз спинки турецкого седла и клиновидных отростков; появляющаяся в динамике двухконтурность дна турецкого седла; истончение и деструкция спинки турецкого седла, сглаженность контуров клиновидных отростков, развивающихся по мере роста аденомы; деструкция дна турецкого седла.

 На компьютерных томограммах оцениваются прямые и косвенные признаки опухоли. К прямым относятся очаговые изменения, отличающиеся по плотности от здоровых симметричных участков мозга. К косвенным изменениям относится смещение срединных структур, изменение положения, формы, размеров желудочковой системы и цистерн.

С появлением МР-томографов нового поколения, обладающих пакетом программ, позволяющих получать динамическое изображение в условиях болюсного введения парамагнетиков, точность диагностики достигла 98 - 99%. В настоящее время МР-томография становится решающим методом в распозновании аденом гипофиза. Для визуализации микроаденом используют как прямые, так и косвенные признаки. К непрямым симптомам микроаденомы относят асимметричность верхнего контура аденогипофиза, асимметричное опущение дна, смещение воронки гипофиза. Один из прямых признаков микроаденомы - гетерогенность аденогипофиза с наличием очага пониженной (чаще) повышенной интенсивности сигнала.

Функциональная и топическая диагностика заболеваний щитовидной железы. 

Определение концентрации в сыворотке Т3, Т4 и ТТГ является для большинства практических врачей достаточно надежным критерием состояния тироидного статуса. По мере накопления знаний о механизмах регуляции тироидного обмена установлены состояния, при которых содержание и соотношение периферических и тропных гормонов, при оценке их содержания имеющимися на то время методами, не соответствовали клинической картине:

· варианты субклинических форм гипотириоза, поторые характеризуются нормальной концентрацией Т3, с нормальным или незначительно сниженным уровнем Т4;

· случаи гипофизарного гипер- и гипотироза;

· врожденные дефекты образования и рецепции тироидных гормонов;

· изменение связывающей способности белков.

 Изменение связывающей способности тироидсвязывающих белков.  например, концентрация общего Т4 в крови может быть повышена или увеличена при увеличении связывающей способности тироксинсвязывающего белка (ТСБ). Последнее может быть обусловлено генетически детерминированным увеличением содержания ТСБ, а также беременностью, приемом препаратов, содержащих эстрогены. В то же время уровень общего Т4 может быть снижен за счет уменьшения связывающей способности ТСБ. Терапия андрогенами так же снижает связывающую способность ТСБ. В старческом возрасте у 20% людей с эутироидным состоянием снижается концентрация в крови ТСБ, что, в свою очередь, ведет к уменьшению концентрации общего Т4. Очень редко при тиротоксикозе (чаще у пожилых мужчин с диффузно-узловым  тиротоксическим зобом ) содержание общего Т4 не изменяется, а уровень общего Т3 повышен. Это обусловлено так называемым трийодтирониновым тиротоксикозом. Во всех перечисленных случаях наряду с определением общего Т4 необходимо провести определение свободных фракций Т3 и Т4, а так же уровня ТТГ в крови.

Поглотительные тесты с тиротропными радиофармпрепаратами.

Исследование поглощения радиоизотопного йода.

Метод основан на способности ЩЖ избирательно накапливать йод и применяется для оценки его интратироидного обмена. В норме через 2 часа в ЩЖ накапливается 10-15%, через 4 часа - 15-21%, через 24 часа - 25-40%, а через 48 часов - 23-43% от принятой дозы. У больных тиротоксикозом наблюдается повышенный захват радиойода через 2-4 часа с последующим снижением захвата через 24 - 48 часов. Более низкие, чем в норме показатели поглощения 131 I ЩЖ имеют малую диагностическую значимость, так как могут наблюдаться не только у лиц с гипотирозом, но и в случаях "блокированной" ЩЖ, после приема больным препаратов йода. Этот метод сейчас применяется редко.

Поглотительный тест с технецием.

 Тест проводится после внутривенного введения технеция пертехнетата 99m Tc в количестве 2-4 мБк. Измерения проводят в течении 20 минут. К этому времени наблюдается максимум накопления радиофармпрепарата и кривая выходит на плато. Технеций не включается в синтез гормонов ЩЖ, и его участие ограничевается неорганической фазой обмена. Скорсть его накопления и выведения из ЩЖ отражает больше состояние кровоснабжения и проницаемость клеточных мембран, определяющую неорганическую фазу йодного обмена. Тест является вспомогательным и может выполнятся как первый этап поред проведением сканирования (сцинтиграфии) ЩЖ или для скрининговой диагностики тиротоксикоза. Для диагностиги гипотироза он неинформативен.

Диагностика аутоиммунных и опухолевых заболеваний щитовидной железы.

Лигандные методы определения содержания аутоантител к различным антигенным структурам ЩЖ.

В настоящее время разработаны высокоспецифичные методы определения аутоантител к тироглобулину, микросомальной фракции ЩЖ, к рецепторам ТТГ и тироидной пероксидазе, основанные на лигандных методах (РИА, иммуноферментный, радиорецепторный). Антитела к ТГ, микросомальный фракции чаще выявляются  у больных аутоиммуным тироидитом, реже - при токсическом зобе. Антитела к рецепторам ТТГ - тиростимулирующие иммуноглобулины - обнаруживаются чаще у лиц с диффузным токсическим зобом. 

Тонкоигольная аспирационная биопсия (ТАБ) щитовидной железы.

ТАБ является наиболее важным и, по сути единсвтенным методом дооперационного 

морфологического исследования ЩЖ, способствующим проведению дифференциальной диагностики тироидных новообразований.

Доброкачественные изменения при ТАБ узлов ЩЖ включают следующие морфологические варианты: коллоидные узлы, хронический лимфоматозный, подострый и другие формы тироидитов. 

Злокачественные изменения при ТАБ ЩЖ включает папиллярный рак, медуллярный рак, анапластический рак, и лимфому ЩЖ.

Подозрительные изменения по результатам ТАБ составляет 5-10%.

Методы топической диагностики заболеваний щитовидной железы.

Сканирование и (сцинтиграфия) ЩЖ. 

Сканограмма представляет собой плоскостное изображение ЩЖ, отображающее  её размеры, форму положение. А также характер  распределения радионуклида в ткани. Нормальное изображение ЩЖ состоит из двух симметрично расположенных долей, чаще всего в форме "бабочки". Распределение контрастного изображения тиросцинтиграммы характеризуется постепенным нарастанием интенсивности от периферии к центру, что является отражением нарастания толщины функционирующей ткани.Если пальпируемый или диагностируемый при УЗИ узел не выделяется по интенсивности поглощения РФП от окружающей ткани, то такой очаг на сцинтиграмме определяется как "тёплый" (функционирующий); если интенсивность изображения выявленного узла высокая, то очаг определяется как "горячий", а если интенсивность снижена или накопление РФП отсутствует вовсе - то как "холодный" (нефункционирующий). 

Ультразвуковое исследование

Преимущества УЗИ: 
· быстрота и безболезненность;

· абсолютная безвредность;
· высокая точность и информативность;
При оценке паренхимы учитываются следующие ультразвуковые критерии состояния щитовидной железы:

1.  эхогенность по отношению к окружающим мышцам;

2. отграниченность от окружающих тканей;

3. равномерность структуры паренхимы щитовидной железы;

4. наличие специфических округлых участков разряжения паренхимы диаметром около 5 мм;

5. наличие узлов ЩЖ;

Для нормальной ЩЖ характерна равномерная мелкозернистая эхоструктура ЩЖ с эхогенностью существенно выше эхогенности окружающих мышц, четкая отграниченность органа от окружающих тканей. При диффузном эутироидном зобе отмечается равномерное, иногда асимметричное увеличение щитовидной железы; эхогенность ее всегда выше окружающих мышц. Для диффузных заболеваний ЩЖ с доказанным аутоиммунным патогенезом (диффузный токсический зоб, аутоиммунный тироидит)  характерно снижение эхогенности железы относительно окружающих мышц и, нередко, наличие участков аденоматоза с повышенной эхогенностью. При аутоиммунных заболеваниях ЩЖ иногда выявляются мелкие участки разряжения диаметром 2-4 мм на фоне диффузно сниженой эхоструктуры. Этот феномен объясняется формированием в ткани железы лимфоидных фолликулов.

Функциональная и топическая диагностика заболеваний околощитовидных желез (ОЩЖ).

Оценка функционального состояния ОЩЖ

Для оценки функционального состояния ОЩЖ в клинике используются:

· определение содержания в крови кальция;

· исследование содержания в крови фосфора;

· изучение секреции кальция и фосфатов с мочей;

· определение канальцевой реабсорбции фосфатов;

· исследование в крови уровня ПТГ и дгугих метаболически активных веществ, участвующих в регуляции фосфорного-кальциего обмена;

· проведение функциональных тестов.
· Кальций сыворотки крови

В норме содержание общего кальция в сыворотке крови составляет 2-2,8  ммоль/л. при снижении уровня кальциемии до 1,5 ммоль/л и менее может развиться тетания. При метаболическом или респираторном алкалозе приступ тетании может возникнуть пи нормальном содержании общего кальция, но низкой концентрации ионизированного кальция в крови.

 Кальций суточной мочи экскреция кальция с мочой в норме составляет 100-300 мг/сут (2,5-7,5 ммоль/л).

Топическая диагностика аденом ОЩЖ

Магнитно-резонансная томография. МР-томография имеет высокую диагностическую значимость при поиске эктопических опухолей ОЩЖ. Так, данный метод позволяет визуализировать до 79% новообразований ОЩЖ в случае их атипичной локализации и лишь 59% аденом ОЩЖ, расположенных обычно.

Функциональная и топическая диагностика заболеваний эндокринного аппарата поджелудочной железы.

Оценка состояния инкретной функции поджелудочной железы.

Для лабораторной оценки функционального состояния инсулярного аппарата поджелудочной железы используются:

· исследование уровня глюкозы крови натощак и после еды;

· определение экскреции глюкозы с мочой;

· изучение динамики уровня гликемии после нагрузки глюкозой или приема глюкокортикоидов, толбутамида;

· определение содержание в крови инсулина, С-пептида, глюкагона и других гормонов, инкретируемых поджелудочной железой;

· исследование в крови и моче различных биохимических параметров, зависящих от эндокринной функции поджелудочной железы (гликозилированный гемоглобин, фруктозамин, кетоновые тела, лактат и т.д.);

· проведение функциональных тестов для диагностики гипогликемических состояний.

Глюкоза крови

Глюкозооксидазный метод.  Нормальное содержание глюкозы в капиллярной крови натощак варьирует от 3,4 до 5,6 ммоль/л. 

Снижение содержания глюкозы в крови (гипогликемия) возникает при длительном голодании, нарушении всасывания углеводов (заболевания желудка и кишечника, демпинг-синдром), при хронических заболеваниях печени вследствие нарушения синтеза гликогена и уменьшения печеночного депо углеводов; при заболеваниях, связанных с нарушением секреции контринсулярных гормонов (гипопитуитаризм, хроническая недостаточность коры надпочечников, гипотириоз); при передозировке или неоправданном назначении инсулина и пероральных противодиабетических препаратов.

 Если уровень глюкозы натощак превышает нормальные значения, но меньше 6,1 ммоль/л - в цельной или 7,8 ммоль/л - плазме крови, а также лицам с выявленными факторами риска в отношении развития сахарного диабета (дети двух больных диабетом родителей; здоровый близнец из пары однояйцевых, если второй болен диабетом; матери, родившие детей массой 4 кг и более; пациенты с наличием генетического маркера сахарного диабета 1 типа; лица с нарушением толерантности к глюкозе в анамнезе) проводится  оральный глюкозотолерантный тест (ОГТГ).

Обследуемому устанавливается диагноз сахарного диабета, если уровень глюкозы цельной капиллярной (венозной) крови натощак составляет 6,1 ммоль/л, и выше, а через 2 ч после приема глюкозы - 11.1 ммоль/л и выше.

В том случае, если уровень глюкозы цельной капиллярной (венозной) крови натощак менее 6,1 ммоль/л, а через 2 ч находится в интервале от 7,8 до 11,0 ммоль/л, результат трактуется как нарушенная толерентность к глюкозе.

Глюкоза мочи. Глюкоза может обнаруживаться в моче в двух случаях: при значительном увеличении гликемии и при нормальном содержании глюкозы в крови, но сниженном почечном пороге глюкозы (почечный диабет).

Гликированный гемоглобин. Уровень гликированного гемоглобина(Hba ) в эритроцитах человека является интегральным показателем состояния углеводного обмена за предшествующие 90 - 120 дней, что соответствует длительности жизни эритроцита в организме.Уровень гликированного гемоглобина менее 6,5% свидетельствует о хорошей компенсации заболевания в последние 3 месяца, 6-7,5% - о субкомпенсации и более 7,5% - о декомпенсации сахарного диабета.

Кетоновые тела крови и мочи

Кетоновые тела (ацетоуксусная кислота и бета-оксимасляная кислота)образуются в печени из продуктов липолиза и кетогенных аминокислот - лейцина, изолейцина, валина. При абсолютной инсулиновой недостаточности  происходит выраженная активация липолиза и усиливается активность гепатоцитов в бета-окислении жирных кислот. В результате этого наблюдается повышение уровня кетоновых тел в крови и появление их в моче. У здоровых людей уровень кетоновых тел составляет 0,9 - 1,7 ммоль/л (5 -10 мг%). Повышение концентрации кетоновых тел в крови и появление их в моче может наблюдаться при быстром похудании, выраженной декомпенсации сахарного диабета 1 типа, а также длительно протекающем диабете 2 типа при развитии абсолютной инсулиновой недостаточности.

Иммунореактивный инсулин (ИРИ) сыворотки крови

В норме ИРИ сыворотки крови составляет 3-20 мкЕд/мл (РИА).

С-пептид сыворотки крови

С-пептид это фрагмент молекулы проинсулина, в результате отщепления которого из проинсулина образуется эквимолярные количества инсулина и С-пептида, секретируемые в кровь. Определение этого белка в сыворотке крови позволяет оценить функцию бета-клеток поджелудочной железы у больных сахарным диабетом, получающих инсулин. Концентрация С-пептида в сыворотке крови здоровых людей при использовании метода РИА варьирует от0,5 до 3 нг/мл.

Топическая диагностика островковоклеточных опухолей поджелудочной железы.
 Ультразвуковое исследование

Трансабдоминальное (рутинное)УЗИ позволят достаточно надежно визуализировать опухоль крупных размеров, размеры которой превышают 2 см.

Интраоперационное УЗИ - датчик устанавливается во время операции непосредственно на поджелудочную железу. В связи с лучшим простанственным разрешеним, данный метод является наиболее эффективным для выявления ОКОПЖ малых размеров.

Компьютерная томография. 

С помощью КТ удается с высокой точностью определить размеры и распространенность опухоли, а также такие особенности ее строения, как наличие кальциноза, фиброза, некротических изменений, кистозной дегенерации и т.д.

Функциональная и топическая диагностика заболеваний надпочечников.

Оценка функционального состояния коркового слоя надпочечников:

Для оценки функционального состояния пучковой зоны коры надпочечников используются:

· определение суммарных 17-ОКС в суточной моче;

· определение суточной экскреции с мочой свободного кортизола;

· определение в крови уровней кортикотропина и кортизола;

· оценка суточного ритма секреции кортизола и кортикотропина в крови;

· проведение функциональных тестов.

Свободный кортизол суточной мочи. Является идеальным  маркером секреции кортикостеройдов мадпочечниками. Суточное выделение кортизола с мочой в норме составляет 30-100 мкг/сут. 

Кортизол сыворотки крови. Уровень кортизола в сыворотке крови у здорового человека составляет 250-750 нмоль/л. Снижение уровня котизола характерно для больных хронической недостаточностью коры надпочечников. Повышение секреции кортизола считается характерным для синдрома патологического гиперкортицизма (синдром Иценко-Кушинга, эктопированый АКТГ-синдром). У части лиц с эндогенным гиперкортизолизмом  уровень кортизола в крови оказывается нормальным из-за ускорения метаболизма гормона.повышенный уровень кортизола в крови так же может определяться при беременности, пубертатно-юношеском диспитуитаризме, ожирении, гипоталамическом синдроме, сахарном диабете, тяжелых поражениях печени и у больных хроническим алкоголизмом.

Суточный ритм АКТГи  кортизола. В норме концентрация кортизола в утренние часы составляет 0,28-0,41мкмоль/л (10-15 мкг/100 мл). уровень кортизола в утренние часы в 2-5 раз превышает его содержание в вечернее время. При синдроме патологического гиперкоортицизма наблюдается стойкое нарушение суточного ритма секреции кортизола, что проявляется исчезновением разницы между содержанием кортизола в крови в утренние и вечерние часы.

Аденокортикотропный гормон (АКТГ) плазмы крови. В норме секреция АКТГ при определении радиоиммунологическим методом составляет 10-80 пг/мл. Максимальный уровень АКТГ в крови наблюдается в утренние часы (последние 2 часа сна и первый час бодрствования). В течение дня секреция АКТГ постепенно уменьшается и становится минимальной в поздние вечерние и ночные часы. Снижение секреции кортикотропина отмечается при вторичной надпочечниковой недостаточности. При первичной недостаточности коры надпочечников уровень АКТГ, напротив, значительно (в 2-3 и более раз) повышен.

Функциональные тесты

Дексаметазоновые пробы

Малый дексаметазоновый тест - (проба с 2 мг дексаметазона) в основном используют для дифференциальной диагностики болезни или синдрома Иценко-Кушинга (тест отрицательный) и гипоталамо-гипофизарной формой ожирения (тест положительный).

Методика. В течении трех суток назначается дексометазон по 0,5 мг (суточная доза 2 мг) перорально 4 раза в сутки.

Оценка. У здоровых людей прием дексаметазона приводит к снижению экскреции 17-ОКС с мочой в 2 и более раз. У лиц с гипоталамо-гипофизарной формой ожирения отмечается снижение экскреции 17-ОКС на 50% и более по сравнению с фоном. У больных с эндогенным гиперкортицизмом (синдром или болезнь Иценко-Кушинга) подавления секреции 17-ОКС на 50% и более не происходит.

Большой дексаметазоновый тест - (проба с 8 мг дексаметазона)проводится с целью выявления конкретной формы патологического гиперкортицизма.

Методика. Больной в течение 3-х дней получает препарат в суточной дозе 8 мг (по 2 мг каждые 6 часов).

Оценка. В пользу болезни Иценко-Кушинга свидетельствует подавление секреции 17-ОКС на 50% и более. Отсутствие такого подавления характерно для больных с синдромом Иценко-Кушинга, а также синдромом эктопической продукции АКТГ или кортиколиберина.

Прба скортикотропином (синактеном)

Проба проводится для выявления гипокортицизма и дифференциальной диагностики первичной и вторичной недостаточности.

Короткая проба с кортикотропином (синактеном)

Методика. У больного исследуется фоновое содержание кортизола в сыворотке крови, а затем внутривенно медленно (в течение 2 мин) вводится 0,25 мг синактена, растворенного в 5,0 мл физиологического раствора. Повторные исследования крови на кортизол осуществляют через 30 и 60 минут после инъекции.

Оценка. У здоровых людей концентрация кортизола в ходе пробы возрастает минимум в 2 раза. Через 60 мин уровень кортизола превышает 495 нмоль/л (18 мкг%). Отсутствие реакции свидетельствует об исчерпании функциональных резервов коры надпочечников.

 Оценка функционального состояния клубочковой зоны коры надпочечников:

Для оценки функционального состояния клубочковой зоны коры надпочечников используется:

· определение калия в сыворотке крови;

· определение альдостерона в сыворотке крови;

· исследование активности ренина плазмы;

· суточная экскреция альдостерона с мочой;

· определение дезоксикоркикостерона в сыворотке крови;

· проведение функциональных тестов.

Калий сыворотки крови  Содержание калия в сыворотке крови здорового человека колеблется от 3,3 до5.3 моль/л. разнообразные нарушения калиевого обмена могут отмечаться при целом ряде заболеваний. Гипокалиемия является важным лабораторным признаком повышения минералокортикойдной функции надпочечников. Убедиться в том, что имеющая место гипокалиемия является следствием избыточной секреции альдостерона можно путем проведения пробы с нагрузкой спиронолактоном (верошпироном).

Методика. Больной в течении 3-х дней принимает верошпирон (альдактон) по 100 мг в сутки. До, и на четвертый день приема препаратов определяется содержание калия в крови.

Оценка. У здоровых людей под влиянием верошпирона уровень калия в сыворотке крови не изменяется. У больных первичным альдостеронизмом прием альдостерона приводит к повышению уровня калия в крови более, чем на 1 ммоль/л по сравнению с фоновым.

Оценка функционального состояния мозгового слоя надпочечников:

Для оценки функционального состояния мозгового слоя надпочечников используются:

· определение секреции с мочой ванилилминдальной кислоты;

· определение экскреции с мочой адреналина и норадреналина;

· исследование уровня адреналина, норадреналина, дофамина в плазме крови;

· проведение функциональных тестов.

Ванилилминдальная кислота (ВМК) суточной мочиВанилилминдальная кислота представляет собой конечный продукт метаболизма адреналина и норадреналина, выделяющихся с мочой. У здорового человека за сутки выделяется 2,5-38 мкмоль (0,5-7 мг) ВМК.

Адреналин и норадреналин суточной мочи.В норме экскреция адреналина составляет около 0-70 нмоль/сут, норадреналина - 0-190 нмоль/сут.

Увеличение экскреции одного или обоих катехоламинов более чем на 30% по сравнению с верхней границей нормы свидетельствует о наличии у больного феохромоцитомы. Чаще всего экскреция катехоламинов при данном заболевании повышена в несколько раз, а нередко в10-100 раз, особенно если моча собрана на фоне феохромоцитарного криза.

Топическая диагностика заболеваний надпочечников:

Флебография.Наиболее оптимальным методом (Блохин В. Ю. 1998) следует признать сочетание селективной венографии (топирование надпочечниковых вен) с поэтапным забором проб крови для определения уровней гормонов. Основными показаниями для проведения флебографии следует считать:

· сравнительную оценку секреторной активности надпочечников;

· топическую диагностику односторонних новообразований надпочечников;

· проведение дифференциальной диагностики синдрома Иценко-Кушинга;

· выявление локализации метастазов гормонально-активных опухолей.

Ультразвуковое исследование.Наиболее успешно с помощью УЗИ лоцируются новообразования размерами более 2 см. наличие округлого образования в одном надпочечнике и признаков атрофии противоположного свидетельствует в пользу синдрома Иценко-Кушинга. Обнаружение при сонографии диффузного или диффузно-узлового увеличения обоих надпочечников характерно для гипофиззависимой формы синдрома Иценко-Кушинга.

Компьютерная томография.КТ считается основным методом топической диагностики при заболеваниях надпочечников и позволяет с высокой точностью определять размеры и локализацию опухоли, протяженность опухолевого процесса, его взаимоотношения с окружающими тканями и сосудистыми структурами. С помощью КТ возможно разграничить гиперплазию надпочечника и опухоль.

Магнитно-резонансная томография.МР-томография признается методом выбора для визуализации надпочечников. К преимуществам МР-томографии относятся лучшая выявляемость микроаденом и отсутствие лучевых нагрузок. Улучшить качество МР-диагностики возможно при применении парамагнитного контрастного вещества "Магневист".

Таким образом, можно выделить основные ступени диагностики заболеваний надпочечников, которые сводятся к следующему:

1. На первом этапе необходимо на основании характерных клинических признаков заподозрить ту или иную нозологическую форму заболевания надпочечников.

2. Вторым этапом служит оценка гормональных показателей.

3. Необходимость в третьем этапе возникает в тех случаях, когда для уточнения диагноза требуется проведение функциональных тестов.

4. На последнем этапе проводится топическая диагностика. Из методов визуализации гормонально-активных опухолей надпочечников предпочтение следует отдавать магнитно-резонансной и компьютерной томографии.

Функциональная и топическая диагностика заболеваний женских половых желез.

Оценка функционального состояния гипоталамо-гипофиз-гонадной системы у женщин.

Тесты функциональной диагностики выполняются при гинекологическом и позволяют косвенно судить о состоянии эстрогенной функции яичников:

· симптом "зрачка";

· феномен абортации цервикальной слизи;

· измерение базальной температуры;

· кольпоцитодиагностика;

Фолликулостимулирующий (ФСГ) 

и лютеинезирующий (ЛГ) гормон сыворотки крови.

Выделяют 4 типа нарушений соотношения базальных концентраций

ЛГ и ФСГ.

1. Гипогонаднотропный тип, когда уровни ЛГ и ФСГ в крови не превышают 10 мЕД/мл, наблюдается у больных с гипопитуитаризмом, синдромом персистирующей галактореи-аменореи, синдромом Калмана, нервной анарексией, хронической ановуляцией гипоталамического генеза.

2. Нормогонадотропный тип устанавливается, когда содержание гонадотропинов в крови колеблется в пределах 7-20 мЕД/мл. Данный тип встречается при хронической ановуляции гипоталамического генеза.

3. Значительное увеличение соотношения ЛГ/ФСГ (более 2,0 при уровне ЛГ, превышающем 20 мЕД/мл) является характерным признаком СПЯ и иногда отмечается у лиц с синдромом тестикулярной феминизации.

4. Гипергонадотропный тип характеризуется одновременным увеличением уровня ЛГ (более 20 мЕД/мл) и ФСГ (более 40 мЕД/мл) и свидетельствует о первичной недостаточности яичников, и наблюдается в норме у женщин в постменопаузальном периоде.

Эстрадиол сыворотки крови.Вариабельность уровня эстрогенов на протяжении менструального цикла и трудность определения начала цикла у женщин с нерегулярными менструациями снижают диагностическую ценность данного исследования.Концентрацию эстрадиола в крови целесообразно определять для наблюдения за процессом созревания фолликулов у женщин, которым проводится оплодотворение in vitro.

Пргестерон сыворотки крови.Основными показаниями для определения уровня прогестерона в крови являются: оценка лютеиновой фазы и документирование овуляторного цикла у бесплодных женщин.

Тестостерон является основным андрогеном, секретируемым в физиологических количествах в яичниках. Уровень тестостерона у женщин репродуктивного возраста  в сыворотке крови варьирует в норме от 2,0-1 нг/мл.

Топическая диагностика гормонально-активных опухолей женских половых желез.

Используются неинвазивные и инвазивные методы исследований. К первой группе методов относятся ультразвуковое исследование, компьютерная томография, магнитно-резонансная томография, обзорная рентгенография малого таза, а ко второй - лапароскопия, пневмовельвиография, катетеризация яичниковой вены с селективным забором проб крови.

Функциональная и топическая диагностика заболеваний мужских половых желез.

Оценка функционального состояния мужских половых желез:

Клиническая оценка.

О допубертатном гипоандрогенемии свидетельствуют резко сниженные объем яичек (менее 5 см3) и размер полового члена (менее 3-5 см в длину), отсутствие скортальной гиперпигментации и шва мошонки, жировое распределение по женскому типу, евнухоидные пропорции скелета, отсутствие оволосения на лице и пониженное на теле, высокий голос, пониженная масса тела, задержка костного возраста, маленькая предстательная железа, пониженное половое влечение.

Симптоматика постпубертатной гипоандрогенемии включает: понижение объема яичек (менее 15 см3) при нормальных пропорциях скелета, пониженное лобковое оволосение при мужском его распределении, понижение аксилярного оволосения, понижение в силе, понижение в мышечной массе, понижение полового влечения.

Орхидометрия производится по средством орхидометра Прадера, состоящего из набора стандартов определенных размеров. Объем каждого яичка 15 см3 и более соответствует норме.

Лабораторная оценка стероидогенной функции мужских половых желез.

Тестостерон сыворотки крови.Определяется радиоиммунологическим и иммуноферментным методом. Норма для взрослых мужчин (РИА) составляет 2-10 нг/мл.

Проба с хорионическим гонадотропином (ХГ). Используется для оценки функционального состояния яичек при задержке полового развития различного генеза. При вторичном гипогонадизме, конституционально-соматогенной задержке полового развития, двустороннем брюшном крипторхизме с сохранной тестикулярной функцией уровень тестостерона в крови при различных вариантах пробы повышается в 5-10 раз у детей препубертатного возраста (2-9) лет и в 2-4 раза у подростков в период пубертата (так в последнем случае исходный уровень тестостерона в крови выше) и достигает 20 нг/мл и более.положительный результат пробы указывает на целесообразность лечения больных с гипогонадизмом ХГ.                Отсутствие или слабая реакция тестикул на стимуляцию ХГ характерна для первичного гипогонадизма.

Лабораторная оценка сперматогенной функции мужских половых желез.

Цитоморфологическое исследование эякулята..Является общепринятым методом оценки сперматогенной функции яичек. Критерии нормального эякулята, основанные на информации, полученной при обследовании здоровых мужчин, от которых были неоднократные беременности, соответствуют следующему:

· Белесый цвет;

· Прожилки слизи отсутствуют;

· Объем составляет 1,0 мл и более;

· Концентрация сперматозоидов - 20 млн/мл и более;

· Относительное количество клеток с прогрессивным поступательным движением - 40% и более;

· Аномальных - менее 50%;

· Агглютинированных сперматозоидов - менее 10%;

· Лейкоцитов - 1 млн/мл и менее;

· Незрелых клеток сперматогенеза - менее5 млн/мл.

Выделяют следующие формы патоспермии:

Аспермия - отсутствие эякулята;

Азооспермия - отсутствие сперматозоидов в эякуляте;

Олигозооспермия - менее 20 млн/мл сперматозоидов;

Астенозооспермия - менее 40% подвижных сперматозоидов;

Тератозооспермия - более 50% аномальных сперматозоидов.

Топическая диагностика при заболеваниях мужских половых желез.

Ультразвуковое исследование.Является первичным методом диагностики опухолей, расположенных в мошонке, и позволяет надежно дифференцировать опухоль яичка от образований, расположенных экстротестикулярно.

Яичко в норме имеет размеры 3-5 Х 2-3 Х 2-3 см, структура его гомогенна, низкой или средней эхоплотности. В норме у мужчины в постпубертатном периоде объем каждого яичка составляет 15-20 см3.
6. Задания на уяснение темы занятия:

ПРИЛОЖЕНИЕ 1.Задачи для оценки исходного уровня знаний по теме: ОСНОВНЫЕ КЛИНИЧЕСКИЕ СИНДРОМЫ  ПРИ ЭНДОКРИННЫХ ЗАБОЛЕВАНИЯХ. ФУНКЦИОНАЛЬНАЯ И ТОПИЧЕСКАЯ ДИАГНОСТИКА В ЭНДОКРИНОЛОГИИ  

 .

1.  Какие гормональные нарушения

наблюдаются при первичном (скрытом)

гипотиреозе?

а)  Т3(,Т4(,ТТГ(
б)  Т3(,Т4(,ТТГ(
в) Т3-N,Т4-N,ТТГ(
г) Т3-N,Т4-N,ТТГ(
д) Т3(,Т4(,ТТГ(
  2.  Какие гормональные нарушения

наблюдаются при вторичном гипотиреозе?

а)  Т3(,Т4(,ТТГ(
б)  Т3(,Т4(,ТТГ(ти

в) Т3-N,Т4-N,ТТГ(
г) Т3-N,Т4-N,ТТГ(
д) Т3(,Т4(,ТТГ(
3.  Что не относится к показаниям 

 к сканированию щитовидной железы?

а)  узловой зоб

б)  состояние после струмэктомии по поводу рака

в)  эктопия щитовидной железы

г)  диффузный зоб 3 степени

4.   Какие изменения в щитовидной железе

не выявляются методом УЗИ?

а)  аутоимунный процесс

б)  снижение функции щитовидной железы

в)  узловой зоб

г)  кистозный зоб

д)  диффузный зоб

5.   Какое утверждение не является верным 

для аутоимунного тиреоидита? 

а)  лимфоидная инфильтрация при биопсии

б)  высокий титр антител к микросомальной фракции

в)  высокий титр антител к тиреоидной пероксидазе

г)  наличие гипоэхогенных зон по УЗИ

д)  высокое содержание тиреоглобулина

 6.   Кокой метод исследования не имеет диагностического значения при аденомах гипофиза?

а)  R - логический

б)  КТ гипофиза

в)  ЯМР гипофиза

г)  поля зрения

д)  ЭХО – графия орбит

7.   Что не имеет диагностической ценности     при дифференциальной диагностике синдрома гиперкортицизма

      (болезнь и синдром Иценко-Кушинга)?

а)  определение уровня кортизола

б)  определение уровня АКТГ

в)  дексаметазоновая проба

г)  КТ надпочечников

д)  ЯМР гипофиза

8.   Какое обследование не имеет диагностической ценности при 

поражении паращитовидных желез?

а)  Уровень Cа и ионизируещего Са плазмы

б)   Cа - урия

в)   КТ и ЯМР области паращитовидных желез

г)   содержание тириокальцитонина 

д)   Содержание паратгормона

9. Какой тип ожирения традиционно ассоциируется с инсулинорезистентностью?

а) глютео-феморальный тип

б)  гипоталамический

в)  абдоминальный

г)  смешанный

10.  Какие эндокринные заболевания не сопровождаются гипергликемией?

а)    Инсулома

б)  Болезнь Иценко - Кушинга

в)  Акромегалия

г)  Феохромоцитома

д)  Тиреотоксикоз

11.  Какой индекс массы тепла является нормой?

а)  <  20 кг/м2

б)  >  20 кг/м2

в)  от 20 до 25 кг/м2

г)  от 25 до 35 кг/м2

д)  от 15 до 20 кг/м2

12.  Какие изменения на глазном дне

не характерны для диабетической ретинопатии?

а) микроаневризмы 

 б) атрофия зрительного нерва

в) кровоизлияния

г)  новообразованные сосуды

д) мягкие и твердые экссудаты

13.  Что не подтверждает диагноз сахарного диабета 1 типа?

а)  низкий уровень С - пептида

б)  определение высокого титра антител к инсулину

в)  определение высокого титра антител к глютамат-декарбоксилазе 

г)  высокий уровень глюкагона

д)  низкий уровень инсулина

14.  Какие  гормоны не имеют выраженного циркадного  ритма?

а)  СТГ

б)  кортизол

в)  АКТГ

г)  инсулин

15.  Что не относится к показаниям к проведению теста толерантности к глюкозе?

а)  ожирение

б)  отягощенная наследственность по сахарному диабету

в)  гиперлипидемия в молодом возрасте  

г)  прогрессирующее похудение

д)  глюкозурия

16.  Какой метод неинформативен при визуализации надпочечников?

а)  УЗИ

б)   КТ

в)  ЯМР

г)  ангиография

д)  экскреторная урография 

17.  Какие синдромы не характерны для гипотиреоза?

а)  отечный

б)  анемический

в)  диспластическое ожирение

г)  снижение обменных процессов 

д)  брадикардия

18.  Какие симптомы не характерны для гипертиреоза?

а)  катаболический

б)  нервно-психических нарушений

в)  тахикардитический  

г)  анемический

д)  экзофтальм

19.  Какие синдромы не характерны для гиперпролактинемии?

а)  аменорея

б)  бесплодие

в)  импотенция

г)  гипотония

д)  лакторея

20.  Какие синдромы не характерны для 1 гипокортицизма?

а)  похудание

б)  гиперпигментация

в)  гипергликемический 

г)  артериальная гипотония

д)  диспептический

21.  Какие синдромы не характерны для болезни Иценко-Кушинга?

а)  Сахарный диабет

б)  Диспластическое ожирение

в)  Анемия

г) Артериальная гипертония

д)  Остеопороз

22.  При каких эндокринных заболеваниях уровень пролактина не меняется?

а)  Первичный гипотиреоз

б)  Акромегалия

в)  Болезнь Иценко-Кушинга

г)  Гипергонадотропный гипогонадизм

д)  Первичный гипопаратиреоз

23.  Какие эндокринные заболевания  не имеют аутоиммунного компонента в патогенезе?

а)  Болезнь Аддисона

б)  Диффузно-токсический зоб

в)  Болезнь Иценко-Кушинга

г)  Зоб Хашимота

д)  Сахарный диабет 1 типа

24.  Какие эндокринные заболевания не сопровождаются ожирением?

а)  болезнь Иценко-Кушинга

б)  гиперпролактинемия

в)  сахарный диабет 1 типа

г)  сахарный диабет 2 типа

д)  гипотиреоз

25.  Диагноз какого эндокринного заболевания невозможно поставить при внешнем осмотре взрослого пациента?

а)  акромегалия

б)  гиперкортицизм первичный

в)  сахарный диабет

г)  гипогонадизм первичный

д)  болезнь Иценко-Кушинга

26.  При каком эндокринном заболевании не наблюдается похудания?

а)  диффузно-токсический зоб   

б)   аддисонова болезнь

в)  сахарный диабет типа 1

г)  пангипопитуитаризм

д)  гиперпролактенимия

27.  При каких эндокринных заболеваниях не наблюдается остеопороз?

а)  Болезнь Иценко-Кушинга

б)  Гиперпаратиреоз

в)  Диффузно-токсический зоб

г)  Гипогонадизм

д)  Акромегалия

28.  Для каких эндокринных нарушений не характерны электролитные расстройства?

а)  гиперкортицизм

б)  гипокортицизм

в)  гиперальдостеронизм

г)  кетоацидоз

д)  гиперинсулинизм

29.  Для каких эндокринных заболеваний не характерна артериальная гипертензия?

а)  гиперпролактинемия

б)  болезнь Иценко-Кушинга

в)  синдромм Кона

г)   диффузно-токсический зоб

д)  феохромоцитома

30.  При каких эндокринных заболеваниях не имеет место изменение кожи?

а)  гиперкортицизм

б)  гипокортицизм

в)  гиперальдостеронизм

 г)  гипотиреоз

 д)  гипертиреоз

7. Список тем по УИРС, предлагаемый кафедрой.

Остеопороз,  классификация, клинические проявления и диагностика. . 

Дифференциальная диагностика уровня поражения при гипо-и гиперкортицизме.

Ультразвуковая диагностика заболеваний щитовидной железы. Диагностические возможности  метода.   

План обследования пациента сахарным диабетом,  обязательный минимум диагностических мероприятий.
8. Рекомендуемая литература.
9. Обязательная
10. 1.Внутренние болезни: учебник: в 2 Т. /под ред. Н.А. Мухина, В.С. Моисеева,

11. А.И.Мартынова.- М.: ГЭОТАР-Медиа, 2012.-
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	1
	Аритмология: клинические рекомендации по проведению электрофизиологических исследований / А.Ш. Ревивили
	М.: ГЭОТАР-Медиа
	2010

	2
	Артропатии: диагностика и лечение / сост. Чупахина В.А., Большакова Т.Ю., Шестерня П.А., Лесняк Е.А.
	Красноярск: тип.КрасГМУ

	2011

	3
	Атлас по вызванным потенциалам мозга / В.В. Гнездицкий
	Иваново : ПрессСто
	2011

	4
	Атлас по электрокардиографии / С.Г. Николаев
	Иваново: ПрессСто
	2010

	5
	Болезни сердца и сосудов / под ред. Кэмм А.Дж.
	М.: ГЭОТАР-Медиа
	2011

	6
	Ведение больных с обострением бронхиальной астмы: учебное пособие для студ. 6 курса по спец.- лечебное дело /сост. Е.А.Собко, Л.И.Каптюк, А.Ю.Кражнина
	Красноярск: тип.КрасГМУ
	2011

	7
	Внезапная сердечная смерть / Л.А. Бокерия
	М.: ГЭОТАР-Медиа
	2011

	8
	Внутренние болезни: эндокринология, профпатология, военнополевая терапия: стандарты практических знаний и умений студентов 4-6 курсов по спец.- лечебное дело /  сост. Ю.А. Терещенко, Л.С.Поликарпов, О.А. Штегман  и др.
	Красноярск: тип.КрасГМУ

	2011

	9
	Восстановительная медицина: учебное пособие / под ред. В.А. Епифанов и др.
	Ростов н/Д.: Феникс

	2012

	10
	Гипертоническая болезнь и вторичные артериальные гипертонии / ред. И. Е. Чазова ; науч. ред Л. Г. Ратова
	М. : Медиа Медика
	2011

	11
	Гипертрофическая кардиомиопатия / Ю.Н. Беленков
	М.: ГЭОТАР-Медиа
	2011

	12
	Дифференциальная диагностика  и лечение бронхообструктивного синдрома при бронхиальной астме и хронической
обструктивной астме и хронической обструктивной болезни легких: учебное пособие для студ. по спец.- лечебное дело / И.В.Демко, М.М.Петрова, Л.К.Данилова


	Красноярск: КрасГМУ
	2010

	13
	Дифференциальный диагноз / М. Мументалер
	СПб.: Медпресс-информ
	2012

	14
	Дополнительные методы обследования больного в терапевтической практике (в 2 ч.): учебное пособие для студентов / Поликарпов Л.С., Балашова Е.В., Карпухина Е.О. и др.
	Красноярск: тип.КрасГМУ
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