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Inhoud 

•  Adrenogenitaal syndroom (AGS) - Definitie 
•  Bijnieren: 

-anatomie, embryologie & histologie 
-hormoonsynthese & regulatie (RAAS en de H&H) 

•  Etiologie/oorzaken van AGS 
•  Pathofysiologie 



18-12-12 

2 
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Adreno Genitaal Syndroom - Definitie 

•  Congenitale (= aangeboren): 
-glucocorticoïd = cortisol deficiëntie. 
 

•  Veroorzaakt door diverse bijnierschors (BNS) enzym 
deficiënties, waardoor: 
-é ACTH secretie è bijnierhyperplasie, en 
 

•  Waardoor (afhankelijk van het type) enzymdeficiëntie: 
-mineralocorticoïd deficiëntie of overmaat 
-androgeen overmaat of deficiëntie 
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Adreno Genitaal Syndroom - Definitie (2) 

•  Engelse term = CAH = Congenital Adrenal Hyperplasia 
 

•  Bij diagnose/neonatale periode: 
 
 
 
 
 
 
 
 
bijnieren vrijwel altijd fors groter dan “normaal” 

Adreno Genitaal Syndroom - Definitie (3) 

•  -androgeen overmaat of deficiëntie 
 
-virilisatie van ”genetische” ♀♀ (46,XX) 
-ondervirilisatie van ”genetische” ♂♂ (46,XY) 
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De bijnieren - Anatomie, embryologie & 
histologie 
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4e E week: 
-ontstaan van “common adreno-
gonadal precursor lineage” 

Dorsal 
mesentery 

Urogenital 
ridge 

5e-8e E week: 
-migratie naar craniale “pool” van het 
mesonephros 
-vorming van de “vroege bijnier” 
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Inhoud 

•  Adrenogenitaal syndroom (AGS) - Definitie 
•  Bijnieren: 

-anatomie, embryologie & histologie 
-hormoonsynthese & regulatie (H/H en RAAS) 

•  Etiologie/oorzaken van AGS 
•  Pathofysiologie 
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De bijnieren - Hormoonsynthese 

15 

Speisser PW et al 2003 

Cortisol synthese 
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Speisser PW et al 2003 

Cortisol synthese 

ACTH 
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Regulatie: H/H 
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Speisser PW et al 2003 

Aldosteron synthese 
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Regulatie: RAAS 

20 

Speisser PW et al 2003 

Androgeen synthese 
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Androgeen synthese - Regulatie? 

•  ACTH -, ± 
•  Ander(e) (hypothetische) polypeptide(s) - 
 
•  Adrenarche: ê expressie 3βHSD en rel. é 17,20 lyase 

aktiviteit è é DHEA(S)  
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Etiologie/oorzaken van AGS 

•  P450c21     90% 
•  P450c11β     Europa - zeldzaam 

     Midden-oosten - tot 15% 
•  3beta-HSD     zeldzaam 
•  Lipoid CAH (StAR, P450SCC)  zeer zeldzaam, behalve in 

     Japan & Korea 
     (1:300.000), Palestijnse 
     Arabieren, Saoedi Arabië, 
     Zwitserland 

•  P450c17     zeer zeldzaam, behalve in 
     Brazilie (Portugese en 
     Spaanse “roots”) 

Inhoud 

•  Adrenogenitaal syndroom (AGS) - Definitie 
•  Bijnieren: 

-anatomie, embryologie & histologie 
-hormoonsynthese & regulatie (RAAS en de H&H) 
-aldosteron, cortisol en androgenen - functies 

•  Etiologie/oorzaken van AGS 
•  Pathofysiologie 
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ACTH ⇑ 
Adrenogenitaal syndroom 

t.g.v.  
P450c21 deficiëntie 

PRA ⇑ 
Virilisatie 
Cortisol deficientie 
Alodosteron deficientie 

26 
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Adrenogenitaal syndroom 
t.g.v.  

P450c11β deficiëntie 

N 
Virilisatie 
Cortisol deficientie 
Geen aldosteron def., 
maar RRé en K+ê 

Adrenogenitaal syndroom 
t.g.v.  

3β-HSD deficiëntie 

Virilisatie♀, onder- 
virilisatie ♂ 
Cortisol deficientie 
Alodosteron deficientie 
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Conclusies en THM 

•  Adrenogenitaal syndroom = combinatie van 
- variabel ernstige cortisol deficiëntie 
- ± mineralocorticoid deficiëntie of overmaat 
- ± androgeen deficiëntie of overmaat 

•  Meest voorkomende oorzaak: 
- P450c21 deficiëntie 

•  Minder frequent: 
- P450c11β deficiëntie 
- 3β-HSD deficiëntie 

•  Zeldzaam: 
- P450SCC & P450c17 deficiënties 

Bijnieren Testes 
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Hoe en waarom wordt een jongetje een 
jongetje, en een meisje een meisje? 

2 belangrijke begrippen: 
 
-sexuele determinatie 
 
-sexuele differentiatie 

32 

Vroeg in de embryonale ontwikkeling 

• Geen zichtbare verschillen tussen 46XY en 46XX 
embryo’s 
 
• Bipotentiële gonade 

• 2 “sets” buizen: 
-Müller 
-Wolff 
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No Y chromosome, 
or no SRY 

Sexuele determinatie 

Sexuele determinatie 

34 

Sexuele 
differentiatie 

No MIF and 
testosterone 

Sexuele differentiatie 
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“Onduidelijk geslacht”: 
Differentiaal diagnose (1) 

• Stoornis in de sexuele determinatie: 

• “Disorders of sexual development” (DSD) door 
afwijkend geslachtschromosomen 
 
• “Ware” hermafrodiet: testis èn ovarium weefsel 
(46,XX >> 46,XY en 46,XX/46,XY) 
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“Onduidelijk geslacht”: 
Differentiaal diagnose (2) 

• Stoornis in de sexuele differentiatie 

• 46,XY DSD - ondervirilistatie 
 
-defect(e) androgeen aanmaak en metabolisme 
-defecte androgeen “aktivering” (testo → dihydrotesto) 
-androgeen resistentie 

• “46,XX DSD, virilisatie 
 
-foetaal androgeen 
-maternaal androgeen 


