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Adrenocorticotropes Hormon

Akronym ACTH

Praanalytik Zirkadianer Rhythmus. Entnahme morgens zwischen 8.00 und 10.00 Uhr, bei Verdacht auf M.
Cushing nachmittags zwischen 16.00 und 18.00 Uhr.

Material EDTA-Plasma, 1 mL, tiefgefroren (-20 °C)

Referenzbereich < 46 pg/mL

Methode CMIA

Qualitatskontrolle Zertifikat

Funktionstests » Insulin-Hypoglykadmietest (ACTH-Stimulation)
» CRH-Test
» ACTH-Kurzzeittest (Synacthen-Test)
» Dexamethason-Hemmtest (Niedrigdosis) (Cortisol)
» Dexamethason-Hemmtest (Hochdosis) (Cortisol)
» Hypophysenvorderlappen-Globaltest

Anforderungsschein Download und Analysenposition

Auskiinfte Endokrinologie / RIA-Labor
Analysenkosten EBM, GOA
Indikationen DD Hyperkortisolismus (nach Cortisolbestimmung und entsprechenden Funktionstesten),

Nebennierenrindeninsuffizienz, Verdacht auf ektope ACTH-Produktion, Verdacht auf Nelson-
Tumor (Hypophysenvorderlappen-Adenom nach Adrenektomie). Die Interpretation der ACTH-
Konzentrationen im Plasma ist nur im Zusammenhang mit den Cortisol-Werten sinnvoll.
Nebennierenrindeninsuffizienz: ACTH erhoht, Cortisol erniedrigt (Morbus Addison, priméa-
rer Hypokortisolismus). ACTH normal oder erniedrigt, Cortisol erniedrigt (sekundarer Hypokor-
tisolismus, hypothalamische Insuffizienz). Hyperkortisolismus: ACTH erhoht, Cortisol erhoht
(hypophyséare oder ektope ACTH-Synthese). Keine Suppression im Dexamethasonhemmtest.
ACTH vermindert, Cortisol erhdht (Nebennierenrindenadenom, Karzinom, Hyperplasie).

Erhéhte Werte Primare Nebennierenrindeninsuffizienz, hypothalamo-hypophysares Cushing-Syndrom, Angst,
Stress, ektope ACTH-Produktion (kleinzelliges Lungenkarzinom, seltener bei Inselzell-Tumor,
Pankreas-Karzinom, Thymom). Bei ektoper ACTH-Produktion haufig Diskrepanzen zwischen
Laborwerten und klinischer Symptomatik.

Erniedrigte Werte Morbus Cushing (Nebennierenrindentumor, iatrogen), sekundéare Nebennierenrindeninsuffi-
zienz (Hypophysenvorderlappeninsuffizienz), tertiare Nebennierenrindeninsuffizienz (hypotha-
lamische Insuffizienz), stimulierbar durch Lysin-Vasopressin, CRH.

Pathophysiologie Das adrenocorticotrope Hormon (M, 4,5 kDa) wird durch hydrolytische Spaltung aus dem
Vorlaufermolekdl Proopiomelanocortin (M, 29,4 kDa; Chromosom 2p23.3) im Hypophysenvor-
derlappen freigesetzt (POMC-Zellen). Das Hauptprodukt der Adenohypophyse ist das ACTH,
daneben entstehen durch Endopeptidasen noch die Fragmente y-LPH (lipotropes Hormon)
und B-Endorphin sowie ein 16 kDa-Peptid.

Im Zwischenlappen der Hypophyse und im Gehirn werden POMC-Peptide weiter modifiziert.
Aus dem ACTH entstehen a-MSH (Melanozyten stimulierendes Hormon) und CILP (Corticotro-
pin intermediate lobe peptide), aus anderen Regionen des POMC-Molekdls das y- und B-MSH
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und B-Endorphin. ACTH, 4, stimuliert die Synthese der Nebennierenrindenhormone und die Li-
polyse in Fettzellen. Partialfunktionen besitzen ACTH,_,; (Melanozyten-stimulierende Aktivitat,
Braunfarbung bei Morbus Addison, ektope ACTH-Bildung), ACTH,, (Neuromodulation im
ZNS), ACTH,,, (Nebennierenrinde, Fettzellen), ACTH,..q (Speziesspezifitét). Die Sequenz von
ACTH,,, ist bei allen Wirbeltieren identisch. ACTH reguliert in der Zona fasciculata der Neben-
nierenrinde die Synthese und Sekretion der Glucocorticoide (Cortisol), in der Zona glomerulosa
die Synthese und Sekretion von Aldosteron und in der Zona reticularis die Synthese der An-
drogene.

Die ACTH-Freisetzung wird durch das in den hypophysaren Portalkreislauf freigesetzte hypo-
thalamische Corticotropin-Releasing-Hormon (CRH) stimuliert. Das langkettige, aus 41 Amino-
sauren bestehende Neuropeptid fihrt Uber eine Stimulierung der Adenylatcyclase zur ACTH-
Freisetzung. Die CRH-Neuronen sind in dem N. paraventricularis lokalisiert. Hier wird auch der
Vorlaufer von Adiuretin (Praproadiuretin) synthetisiert, das die biologische Wirkung von CRH
potenziert.

ACTH bindet mit den Aminoséauren 1-18 an seinen Rezeptor. Wenige Minuten nach der ACTH-
Freisetzung wird Cholesterol aus Lipiden mobilisiert und die Transkription von Genen gestei-
gert, die die steroidogenen Enzyme 3B-Hydroxysteroiddehydrogenase-lsomerase (HSD3B2),
11B-Hydroxylase (CYP11B1), Aldosteron Synthase (CYP11B2), Cholesterol side chain cleavage
enzyme (CYP11A), 17a-Hydroxylase (CYP11A) und 21-Hydroxylase (CYP21) kodieren. Vor al-
lem wird durch ACTH der fur die Biosynthese der Steroidhormone limitierende Schritt, die Ab-
spaltung der Seitenkette vom Cholesterol und damit die Synthese von Pregnenolon stimuliert.

H.-P. Seelig
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