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Postepowanie z pacjentami
z podejrzeniem wrodzonego
przerostu nadnerczy

U. Ambroziak
Katedra i Klinika Chordb Wewngtrznych i Endokrynologii, Warszawski
Uniwersytet Medyczny

Wrodzony przerost nadnerczy (wpn) jest chorobg uwarunkowang
genetycznie dziedziczona autosomalnie recesywnie. Najczesciej
rozpoznaje sie niedobdr 21- hydroksylazy. Podczas gdy postaé
klasyczna jest rozpoznawana giéwnie u noworodkéw, pacjenci
z postacig nieklasyczna zglaszaja sie gléwnie do endokrynologéw
internistéw i ginekologéw w wieku dorostym. Posta¢ klasyczna
moze by¢ jednak rozpoznana nawet w zaawansowanym wieku.
Dotyczy to chorych z postacia bez utraty soli, ktérzy majq przy-
padkowo stwierdzane zmiany w badaniach obrazowych nadnerczy
lub meZczyzn z hipogonadyzmem hipogonadotropowym. W tych
przypadkach, kluczowe jest ocena rezerwy nadnerczowe;j.

Wg Amerykanskiego Towarzystwa Endokrynologicznego w przy-
padku podejrzenia nieklasycznej postaci wpn w pierwszej kolej-
nosci zaleca sie wykonanie oznaczenia 17- hydroksyprogesteronu
w surowicy. Wykorzystanie do oznaczen testéw immunoenzyma-
tycznych moze wigzac sie jednak z istotng nadrozpoznawalnoscig
choroby i czesto niepotrzebnym leczeniem glikokortykosteroidami.
Referencyjng metodq oznaczen jest chromatografia cieczowa sprze-
zona ze spektrometrig mas (LC-MS/MS), ciagle malo dostepna.
Alternatywng i doskonala metoda biochemiczna do diagnostyki
wpn jest dostepna w Polsce analiza profilowa steroidéw w moczu
wykonywana metoda GC/MS-SIM, ktéra pozwala na rozpoznanie
choroby i ustalenie typu zaburzen steroidogenezy.

Metoda rekomendowang w przypadku watpliwosci co do rozpo-
znania na podstawie badania biochemicznego jest analiza genetycz-
na mutacji genu CYP21A2. Obecnie uznaje sie, iz zidentyfikowano
ponad 90% mutacji genu. Istnieje doé¢ dobra korelacja pomiedzy
genotypem i odpowiednim fenotypem klinicznym, co oznacza ze
danej mutacji odpowiada okreslony stopien utraty funkcji genu a co
za tym idzie aktywnosci 21- hydroksylazy. Mozna je podzieli¢ na
lagodne i powazne w zaleznosci od stopnia utraty aktywnosci en-
zymu. Wiekszos$¢ pacjentéw z postacig nieklasyczng wpn to zlozone
heterozygoty, posiadajace dwie r6zne mutacje: lagodna/tagodna
lub tagodna/powazna tego samego genu.

Badanie genetyczne mutacji CYP21A2 sluzy wiec do rozpoznania
choroby, poradnictwa genetycznego i do ewentualnej diagnosty-
ki prenatalnej.

Regulation and disorders of water and electolyte
homeostasis

A. Baldys-Waligorska
Katedra i Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Jagielloriski Collegium
Medicum w Krakowie

The regulation of water balance depends on feedback mechanisms
involving the hypothalamus, the neurohypophysis and the kidneys.
In this Meet the Expert session i will discuss aspects relevant to the
water-balance in most common disorders found in clinical practice. The
principles of water balance will be explained as a model for presenting
newly discovered proteins which regulate the water balance which
could be targeted by pharmacologic agents useful in the treatment of
salt and water disorders.

Vasopressin antagonists, vaptans, will be presented, covering their ac-
tion, side effects and safety concerns. Indications and contraindications
for the use these agents will be discussed, based on results of clinical

trials. Water channel (aquaporin) blockers or urea channel blockers not
yet available, but currently under development, may be useful in the
treatment of water-balance disorders.

Multiple mechanisms maintain potassium homeostasis and help to
stabilize it within narrow limits (3.5-5.0 mmol/l). Strict regulation of
plasma potassium level is essential for resting and action cellular mem-
brane potentials in neuronal, muscular and myocardial cells, vascular
tone, systemic blood pressure control, acid-base equilibrium, hormone
secretion i.e. glucose and insulin metabolism, renal function and, last
but not least, fluid and electrolyte balance.

Mechanisms will be described which regulate potassium internal and
external homeostasis and renal balance between potassium secretion
and potassium reabsorption in distal nephron and collecting duct.
Meal-related increases in renal potassium excretion usually occur in
the distal nephron at the time of meal intake. This circadian rhythm is
generated by tubule-cell circadian clocks which are synchronized with
the brain’s central clock.

The causes and consequences of abnormal plasma sodium concentration
will also be discussed. The plasma sodium concentration determines to-
nicity and affects cell volume as osmotic gradients are balanced by water
transferred through the cell membrane. Concentrations of sodiumin the
plasma and of sodium and potassium in total body water should there-
fore be equal. This correlation is described by the Edelman equation.
Changes of concentration of plasma sodium result in hypotonic or
hypertonic cellular stress which mostly affects brain neurons, therefore
clinical manifestations of sodium disorders are mainly neurologic. The
causes and consequences of plasma sodium disorders, and principles
of correcting hypotonic hyponatremia, based on recent guidelines,
will be reviewed.

Cases of water and electrolyte disorders , their possible treatment and
response to therapy will also be presented.

Czy nawrotowe guzy gruczotu tarczowego zawsze
wymagaja leczenia operacyjnego (za i przeciw)

M. Barczyriski
Klinika Chirurgii Endokrynologicznej, III Katedra Chirurgii Ogdlnej,
Uniwersytet Jagielloriski Collegium Medicum w Krakowie

Reoperacje tarczycy z powodu wola nawrotowego wiazg sie ze
znacznie wyzszym ryzykiem powiklaii pooperacyjnych w postaci
niedoczynnosci przytarczyciuszkodzenia nerwu krtaniowego wstecz-
nego, niz operacje pierwotne. Stad wskazania do reoperagji tarczycy
musza by¢ starannie wywazone, a chory powinien by¢ §wiadomy
potencjalnego ryzyka operacyjnego. Bezwzglednymi wskazaniami do
reoperacji tarczycy sa podejrzenie raka tarczycy oraz objawy uciskowe
na drogi oddechowe spowodowane odrostem wola znacznej objetosci,
czesto w lokalizacji zamostkowej lub wtdrnie srédpiersiowej. Przed
kazda reoperacja tarczycy nalezy szczegélowo przeanalizowac aktualne
wyniki badan obrazowych i cytologicznych zmian ogniskowych w tar-
czycy, wynik badania histopatologicznego po wczesniejszym zabiegu
oraz wykona¢ badanie laryngoskopowe i dokona¢ oceny gospodarki
wapniowo-fosforanowej. W celu minimalizacji ryzyka powiklar nalezy
rozwazy¢ przeprowadzenie zabiegu etapowego—w pierwszej kolejno-
Sci jednostronne wyciecie dominujacego odrostu wola guzkowego, co
zapobiega obustronnemu uszkodzeniu nerwéw krtaniowych wstecz-
nych i w wigkszosci przypadkéw takze utrwalonej niedoczynnosci
przytarczyc. Zabiegi reoperacji tarczycy powinny by¢ przeprowadzane
przez chirurgéw z duzym doswiadczeniem w chirurgii tarczycy i opty-
malnie w oérodkach spegjalistycznych dysponujacych sprzetem do
$rédoperacyjnego neuromonitoringu nerwéw krtaniowych. Niewielkie
zmiany guzkowe w kikutach platéw, a zwlaszcza te niepodejrzane
onkologicznie w ocenie fenotypowej w obrazie ultrasonograficznym
i cytologicznym powinny by¢ jedynie monitorowane.

A3



Streszczenia wykladéw

Zakres oddziatywan psychologicznych w relacji
z pacjentem

M. Bgk-Sosnowska

Zaklad Psychologii Katedry Nauk Spotecznych i Humanistycznych, Wydziat
Nauk o Zdrowiu

w Katowicach, Slgski Uniwersytet Medyczny w Katowicach

Lekarz z zasady wywiera wplyw na samopoczucie pacjenta, co
jest okreslane mianem jatrogenii. Kiedy wplyw ten wynika z po-
dejmowanych dzialan terapeutycznych, jest Swiadomy i celowy.
Jednoczesnie zachodzi jednak wplyw na poziomie psychologicz-
nym. Ten bywa nieuswiadamiany i przypadkowy, a jego negatywna
konsekwencja s bledy jatrogenne.

Lekarz oddziatuje psychologicznie na pacjenta na kazdym etapie
procesu diagnozy ileczenia. Poczynajac od wrazenia, jakie wywiera
na pacjencie podczas pierwszego kontaktu, poprzez zakres i styl
komunikowania sig, az po wsparcie emocjonalne udzielane w trak-
cie wizyt lekarskich czy pobytu pacjenta na oddziale.

W przypadku pacjentéw z otyloécia, efektywnos¢ leczenia zalezy
w ogromnym stopniu od czynnikéw psychologicznych. Naleza do
nich m.in. samo$wiadomo$¢ pacjenta, jego motywacja, umiejetnosé
planowania, odraczania gratyfikacji, radzenia sobie ze stresem
oraz z negatywnymi emocjami. Waznym czynnikiem jest réwniez
konstruktywna relacja pacjenta z lekarzem specjalista.

Wiedza lekarza na temat mechanizméw psychologicznych zwiaza-
nych z chorowaniem i zdrowieniem oraz umiejetno$¢ zastosowania
narzedzi wplywu spolecznego w relacji z pacjentem moga zatem
stanowi¢ metode wspomagajaca proces leczenia. Dodatkowo
przyczyniaja sie réwniez do zwiekszenia poczucia skutecznosci
oraz satysfakcji lekarza z wykonywanej pracy.

Incydentaloma nadnerczy — spokdj czy niepokéj?

L. Bednarek-Papierska
Klinika Endokrynologii CMKP w Warszawie

Wraz z rozwojem technik obrazowania coraz czesciej, podczas
badan UG, TK albo MR jamy brzusznej wykrywa si¢ przypadko-
wo guzy nadnerczy (incydentaloma). Czestoé¢ ich wystepowania
wzrasta z wiekiem: stwierdzamy je rzadziej niz u 1% badanych
przed 30 rokiem Zzycia, natomiast u pacjentéw po 70 roku zycia
nawet powyzej 10% badan obrazowych skutkuje wykryciem zmian
w nadnerczach. Zrozumiale jest, ze kazdy, nawet fagodny ,guz”
dla niebedgcego medykiem pacjenta jest potencjalnym ,rakiem”
i budzi u niego olbrzymi niepokéj. Dlatego tez niezwykle wazne
jest przede wszystkim szybkie i definitywne okreslenie czy guz nie
jest ,podejrzany onkologicznie”.

Juz w badaniu USG guz moze budzi¢ niepokdj: podejrzane o zlo-
Sliwos¢ sa zmiany ,duze”(powyzej 4 cm) niejednorodne echoge-
nicznie, o nieregularnym ksztalcie, zawierajace zwapnienia lub
ogniska rozpadu. Taki sam obraz ultrasonograficzny moga dawaé
guzy chromochlonne; one tez bezwzglednie wymagajq leczenia
operacyjnego. Podejmowane sg proby rozszerzenia oceny ultraso-
nograficznej o badanie USG z kontrastem albo dopplerowska ocene
przeplywéw wewnatrz guza, ale nie daly one dotad wynikéw
pozwalajacych na opieranie na nich jednoznacznej oceny charak-
teru zmiany. ,Zlotym standardem” w ocenie guzéw nadnerczy
pozostaje do dzi§ badanie tomografii komputerowej promieniowa-
nia rentgenowskiego. Nawet badanie TK wykonane na poczatku
diagnostyki bez §rodka kontrastujacego pozwala wyodrebni¢
grupe guzéw o jednoznacznie tagodnym fenotypie obrazowym:
sa to zmiany, ktérych wyjsciowa densyjnosc nie przekracza 10 jed-
nostek Hounsfielda (HU). Taki fenotyp maja fagodne gruczolaki
bogatolipidowe, ktére wymagaja co prawda dalszej diagnostyki
hormonalnej, ale moze odbywac sie ona bez pospiechu, w trybie
planowym. Czes¢ (okoto 30%) gruczolakéw zawiera jednak tak
mato lipidéw, ze ich densyjnoé¢ wynosi > 10HU. Takie zmiany
o wysokiej densyjnosci wymagaja wykonania rozszerzonego
badania TK, w ktérym oceniamy densyjnos¢ przed, po 1 minucie
i po 10 minutach od podanie §rodka kontrastujacego. Zmiany la-
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godne cechuje szybkie wyplukiwanie $srodka kontrastowego (>50%
w ciggu 10 minut). Nalezy przy tym jednak pamieta¢, ze zaréwno
lagodne jak i zlodliwe guzy chromochlonne mogg mie¢ taki sam
fenotyp obrazowy jak ubogolipidowe gruczolaki. Guzy o wysokiej
(>10HU) wyjsciowej densyjnosci, o matym (<50%) bezwzglednym
wspolczynniku wyplukiwania kontrastu nie powinny , pozostawac
w obserwacji”; nalezy szybko przeprowadzi¢ diagnostyke hormo-
nalng i skierowa¢ pacjenta na zabieg operacyjny!

Badanie rezonansu magnetycznego zyskuje coraz wigksze zna-
czenie w ocenie zmian w nadnerczach. Podobnie jak w TK mozna
tu oceni¢ sygnal z guza przed i po $rodku kontrastujacym (para-
magnetyku), nie opracowano jednak dotychczas czulej metody
skwantyfikowania tych zmian, stad tez podanie kontrastu przy
badaniu MR nie wnosi wiele do réznicowania zmian tagodnych
od podejrzanych. Olbrzymig warto$¢ ma natomiast badanie me-
toda przesuniecia chemicznego, czyli poréwnanie sygnatu z guza
w tzw. fazie i przeciwfazie. Wyrazna utrata sygnatu w przeciwfazie
oznacza, ze guz zawiera duza ilos¢ lipidow, jest wiec najprawdo-
podobniej gruczolakiem. Brak lipidéw (jednakowy sygnat w fa-
zie i przeciwfazie) $wiadczy o potencjalnej zlodliwosci. Wedlug
opublikowanych w biezacym roku rekomendacji PTE taki obraz
MR odpowiada przerzutom do nadnerczy, rakom nadnerczy oraz
guzom chromochlonnym i pozwala jednoznacznie przewidzie¢
konieczno$c leczenia operacyjnego. Jednakze i w raku nadnercza
mozna czesto stwierdzi¢ niewielka iloé¢ lipidéw wewnatrzkomor-
kowych; zawiera¢ je moga rdwniez guzy mieszane, zawierajace
utkanie i kory i rdzenia nadnerczy (przypadek guza zawierajacego
lipidy a produkujacego i kortyzol i katecholaminy przedstawiamy na
plakacie zjazdowym). Tak wiec stwierdzenie, dzieki badaniu MR, li-
pidéw w guzie nie zwalnia nas calkowicie z tytulowego ,niepokoju”.
W codziennej praktyce mamy czegsto do czynienia z ,obserwowa-
nymi” z powodu przypadkowo stwierdzonych guzéw nadnerczy
pacjentami, u ktérych wykonywane sa jedynie badania USG,
a czynnikiem “uspakajajacym” jest stwierdzenie, ze guz si¢ nie
powieksza. Nalezy z cala mocg podkresli¢, Ze jest to niedopusz-
czalny sposéb postepowania: jedynie badanie TK (ewentualnie
poszerzone o MR) pozwala na jednoznaczne okreélenie fenotypu
obrazowego guza i zakwalifikowanie go do grupy ,podejrzanej”,
badz ,niepodejrzanej”. Brak wzrostu nie $wiadczy o tagodnosci:
opisano na przyklad przypadki przerzutéw nowotworowych czy
raka nadnercza nie zmieniajacych $rednicy przez kilka lat. Z drugiej
strony powiekszenie sie guza o ponad 8 mm w okresie jednego roku
lub krétszym powinno stanowié niezalezne od innych czynnikéw
wskazanie do leczenia operacyjnego.

Czynnoé¢ hormonalna guza stanowi drugie, po podejrzanym feno-
typie obrazowym, wskazanie do leczenia chirurgicznego. Poniewaz,
z definicji, incydentaloma nie daje klinicznych objaw6éw nadmiaru
hormonéw, lagodny guz, nawet wydzielajacy, nie stanowi wska-
zania do pilnego zabiegu. Wyjatek stanowig ,nieme klinicznie”
guzy chromochtonne: ich czynno$¢ hormonalna moze ujawnic sie
nagle (na przyklad pod wplywem niektérych lekéw) i spowodo-
wa¢ zagrazajacy zyciu przelom katecholaminowy. Stad tez w ich
przypadku nalezy dazy¢ do mozliwie jak najszybszej operacji, oczy-
wiscie po przygotowaniu farmakologicznym chorego (alfa-blokery,
beta-blokery, blokery kanalu wapniowego). Pytanie o zasadnosé¢
operacji niemych klinicznie gruczolakéw, nawet w przypadku
potwierdzenia autonomizacji wydzielania kortyzolu albo aldo-
steronu, pozostaje otwarte. Wiekszos¢ przypadkéw podklinicznej
hiperkortyzolemii nie przechodzi w jawny zesp6! Cushinga;
opisywano tez normalizacjg czynnosci hormonalnej takich guzéw
podczas kilkuletniej obserwacji. Guz wydzielajacy aldosteron moze
by¢ histologicznie rozrostem (poczatkowo jednostronnym), a nie
gruczolakiem nadnercza — w takich przypadkach korzystniejsze
dla pacjenta jest leczenie farmakologiczne antagonistami receptora
mineralokortykoidowego. Na obserwacje, nawet trwajaca ponad
rok, w przypadku takich zmian mozemy sobie pozwoli¢ jezeli
ich fenotyp obrazowy jest jednoznacznie lagodny i wskazuje na
rozpoznanie gruczolaka albo rozrostu kory nadnercza.
Podsumowujac: mozna $mialo stwierdzi¢ ze wspoélczesne meto-
dy diagnostyki obrazowej pozwalaja na szybkie i jednoznaczne
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okreélenie, czy przypadkowo wykryty guz nadnercza malagodny
czy podejrzany fenotyp obrazowy. Zmiany podejrzane w zadnym
wypadku nie moga latami ,pozostawac w obserwacji”.

Postepy w leczeniu guzéw przysadki

M. Bolanowski
Katedra i Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Leczenia Izotopami, Uniwersytet
Medyczny im. Piastéw Slgskich we Wroctawiu

Guzy przysadki wystepuja czesciej niz dotychczas szacowano i sa
rozpoznawane w réznych sytuacjach (typowy obraz kliniczny,
przypadkowo wykryte, zespoly rodzinne). Znane sa czynniki de-
terminujace réznicowanie komorek tropowych przedniego plata
przysadki ale ocena naturalnego zachowania si¢ i wzrastania guza
przysadki jest niemozliwa. Leczenie operacyjne lub farmakoterapia
w pierwszej kolejnosci maja zastosowania zaleznie od typu guza
przysadki, jego wielkosci i umiejscowienia, inng opcja jest lecze-
nie energia promienista. Postepowanie z chorym z gruczolakiem
przysadki musi by¢ zindywidualizowane. Przedstawione zostang
mozliwosci i wyniki zastosowania nowych analogéw somatosta-
tyny w leczeniu akromegalii i choroby Cushinga, nowych postaci
znanych analogéw somatostatyny w leczeniu akromegalii, nowego
antagonisty receptora GH w akromegalii, inhibitoréw steroidogene-
zy w leczeniu choroby Cushinga, agonistéw dopaminy w leczeniu
prolaktynoma i gruczolakéw nieczynnych hormonalnie.

The year in pituitary

M. Bolanowski
Katedra i Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Leczenia Izotopami, Uniwersytet
Medyczny im. Piastéw Slgskich we Wroclawiu

Omoéwione zostang najwazniejsze i najciekawsze doniesienia
dotyczace choréb przysadki opublikowane lub przedstawione
w ostatnim roku:

— badania genetyczne, $miertelnos¢, wystepowanie nowotworéw,
kardiomiopatia, gestos¢ kosci, zlamania, witamina D, jakoé¢
zycia w akromegalii;

— badania genetyczne, mechanizm opornoéci na agonistow
dopaminy, réznice zalezne od plci, leczenie operacyjne w pro-
laktynoma;

— ocena skutecznosci leczenia operacyjnego, zastosowanie kaber-
goliny, jakos¢ zycia w chorobie Cushinga;

— badania genetyczne, epidemiologia, naturalny przebieg, Smier-
telnos¢ chorych z gruczolakami przysadki;

— badania genetyczne w niedoczynnoéci przysadki;

— zapalanie przysadki;

— rola kopeptyny w prognozowaniu wystapienia moczéwki pro-
stej;

— interpretacja testu z CRH w réznicowaniu przysadkowej i ek-
topowej etiologii zespolu Cushinga, testu odwodnieniowego
w réznicowaniu moczéwki prostej z polidypsja.

Uktad endokrynny a Srodowisko zewnetrzne

B. Czarnocka
Zaklad Biochemii i Biologii Molekularnej, Centrum Medyczne Ksztatcenia
Podyplomowego, Warszawa

Ogromna i ciggle zwiekszajaca sie iloé¢ przemystowych zwigz-
kéw chemicznych w $rodowisku stanowi powazny problem dla
zdrowia. Niektére z nich moga wplywa¢ na uklad endokrynny
(dyzruptory endokrynne, ED), co moze prowadzi¢ do niekorzyst-
nych skutkéw zdrowotnych. Badania prowadzane na modelach
zwierzecych, liniach komérkowych i na ludziach wykazaty
niekorzystny wplyw szeregu ED na rozwdj i fizjologie zwierzat,
na zmiany ekspresji szeregu genéw, na zmiany epigenetyczne,
a badania komérek i tkanek zwierzat poddanych ekspozycji na
okreslone ED dostarczyly przekonywujacych dowodoéw, czy, kiedy

ijak ED zaburzaja dziatanie ukladu endokrynnego oraz pokazaty
mechanizmy ich dzialania, w tym niemonotoniczng zalezno$¢ daw-
ka-odpowiedz i dzialanie niskich dawek. Wiele danych wskazuje
ze ED sg zwiazane z otyloscig i cukrzyca, nieprawidlowosciami
zenskiego i meskiego ukladu rozrodczego, hormonozaleznymi
nowotworami u kobiet, rakiem prostaty, zmianami w funkcji
tarczycy, i z ukladem neuroendokrynnym. Wiele z powszechnie
wystepujacych §rodowiskowych substancji chemicznych nieko-
rzystne dziala na tarczyce i metabolizm obwodowy hormonéw
tarczycy. Dyzruptory tarczycowe moga zmienia¢ funkcje gruczotu
tarczowego, enzymy regulatorowe zwigzane z homeostaza hor-
monodw tarczycy i poziom krazacych lub zawartych w tkankach
hormondw tarczycy. ED to przemyslowe substancje chemiczne,
pestycydy, fungicydy i substancje stosowane w produktach higie-
ny osobistej i w kosmetykach. Aktywno$¢ metaboliczna tarczycy
zalezy od jej jodochwytnosci, syntezy i przechowywania T3 i T4,
stymulowanego uwalniania hormonéw do krazenia, transportu
do tkanek peryferyjnych, komérkowych transporteréw, tkankowo
swoistej dejodynacjii w kohcowym etapie watrobowej degradacji.
Wiele z dyzruptoréw tarczycowych wykazuje duze podobienistwo
strukturalne z hormonami tarczycy, co warunkuje ich wigzanie
si¢ z receptorami czy transporterami, czesto wykazujac znacznie
silniejsze wigzanie w poréwnaniu do hormonéw. Poprzez swoja
powszechno$¢, takie zwigzki jak wielochlorowane dwufenyle (PBC)
iich metabolity, chloroorganiczne pestycydy, srodki grzybobdjcze
powszechnie stosowane w $rodkach higieny osobistej, kremy do
opalania z filtrami UV, zwigzki hamujgce wychwyt J- i aktywnosé
peroksydazy tarczycowej moga powodowa¢é ultrastrukturalne
zmiany w morfologii tarczycy, zmienia¢ synteze T3 i T4, ich meta-
bolizm obwodowy, dzialanie osi podwzgérze-przysadka tarczyca
i interferuja w proces ich transportu w ukladzie krwiono$nym.
Stad, coraz wiecej uwagi przyklada si¢ do identyfikacji zwiazkéw
chemicznych wyprodukowanych przez czlowieka, zaburzajacych
prace gruczolu tarczowego, ktérych wczesne i odlegle skutki na
organizm i potomstwo musza by¢ coraz powszechniej zauwaza-
ne, a w rozpoznawaniu skutkéw ich dzialania podstawowg role
powinni odgrywac¢ endokrynolodzy.

Interpretacja przypadkowo wykrytych zmian
w badaniu PET

R. Czepczyriski
Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Medyczny im. Karola Marcinkowskiego
w Poznaniu

Rozpowszechnienie pozytonowej tomografii emisyjnej w dia-
gnostyce onkologicznej sprawilo, ze w praktyce endokrynologa
zdarza sie coraz wigcej przypadkow nie stwierdzanych dotad
zmian w gruczolach dokrewnych, ktére wymagaja weryfikacji.
Do najczestszych takich sytuacji nalezy incidentaloma tarczycy,
stwierdzana w ok. 3-4% badan PET-CT wykonywanych ze wskazan
pozatarczycowych. Ze wzgledu na wysokie ryzyko raka tarczycy
(30-50%) w takich ogniskach, zmiany te wymagaja weryfikacji
cytologicznej. Aktywne metabolicznie ogniska w tarczycy moga
odpowiada¢ réwniez zmianom lagodnym, m.in. autonomicznym
gruczolakom. Rozlana aktywno$¢é metaboliczna wystepujaca
w obu platach tarczycy sugeruje naciek limfocytarny w przebiegu
przewleklego zapalenia tarczycy, rzadziej w przebiegu choroby
Gravesa-Basedowa. Przypadkowe wykrycie gruczolaka przytarczyc
w PET-CT nalezy do kazuistyki.

Badanie PET-CT moze by¢ réwniez Zrédlem rozpoznan incidenta-
loma nadnerczy. Wykonywana w ramach tego badania tomografia
komputerowa pozwala na wykrycie guzkéw nadnerczy. W wiek-
szodci sg to hipodensyjne ogniska, spelniajgce kryteria gruczolaka
bogatolipidowego, ktéry z reguly nie wykazuje aktywnosci
metabolicznej w badaniu PET. Guzki nie bedace gruczolakami
bogatolipidowymi moga gromadzi¢ analog glukozy. Wysokie
ryzyko zmiany zlosliwej w nadnerczu wystepuje w guzkach
o aktywnosci metabolicznej wyraznie wyzszej niz w miazszu wa-
troby. Do stosunkowo rzadkich zmian dostrzeganych w badaniach
PET-CT (<1%) jest aktywne metabolicznie ognisko w przysadce.
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Zmiany te odpowiadaja z reguly makro- lub mikrogruczolakowi,
wyjatkowo rzadko zmianie przerzutowej towarzyszacej rozsianej
chorobie nowotworowej.

Ogodlnie mozna stwierdzi¢, ze wszystkie przypadkowo wykryte
zmiany w gruczolach dokrewnych wymagaja podstawowej oceny
endokrynologicznej, jednak dane dotyczace metabolizmu glukozy
w tych ogniskach oraz w calym ciele chorego ulatwiaja interpreta-
cje, zwlaszcza w aspekcie onkologicznym.

Diagnostyka i leczenie orbitopatii Gravesa —
spojrzenie endokrynologa

J. Daroszewski
Katedra i i Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Leczenia Izotopami
Uniwersytet Medyczny we Wroclawiu im. Piastow Slgskich

Choroba Graves Basedowa przebiegajaca z orbitopatig (GO) choé¢
rzadko prowadzi do trwalego inwalidztwa, to jednak istotnie po-
garsza komfort Zzycia pacjenta, a takze pocigga za soba powazne
koszty spoteczne. Wynika stad koniecznosé¢ prowadzenia skutecz-
nego i bezpiecznego leczenia.

Nowe zalecenia EUGOGO opublikowane w biezacym roku sg ko-
lejng prébg systematycznego ujecia zagadnien diagnostyki i terapii
GO. Nowe kontrolowane badania kliniczne dostarczyty informacji
o zasadach dozylnego stosowaniu glikokortykosteroidéw (GS)
u pacjentéw bedacych w fazie aktywnej umiarkowanej do ciezkiej
i ciezkiej GO. Ten sposéb leczenia jest obecnie terapia pierwszego
wyboru. Catkowita dawka metylprednizolonu powinna wynosié¢
4,5-5g na terapie, cho¢ u pacjentéw ze szczegélnie ciezkim prze-
biegiem moze by¢ zwiekszona do 8g. Do listy lekéw drugiego rzutu
dotaczono rituksimab, cho¢ w oparciu o jedynie o dwa badania
otwarte z niewielka liczba pacjentéw. Protekcyjng role selenu
w lagodnej GO o krétkim czasie trwania wykazalo jedno badanie
randomizowane. Wszystkie dostepne dane dowodza koniecznosci
zaprzestania palenia tytoniu i celowosci wspierania pacjentow w tej
decyzji. Nadal brak przekonujacych danych o miejscu radioterapii
w procesie leczenia. Pozostaje takze otwarty problem postepowania
z pacjentami, u ktérych terapia GS byla nieskuteczna, lub wystapity
dzialania uboczne. W tych sytuacjach mozna rozwazaé postepo-
wanie wyczekujace z uwazng obserwacja stanu okulistycznego
i tyreometabolicznego, zastosowanie kolejnego cyklu GS albo
lekéw biologicznych, cyklosporyny, azatiopryny, plazmaferez lub
miejscowego podania GS do migéni gatkoruchowych. Decyzja
o wprowadzeniu leczenia drugiego rzutu powinna by¢ oparta
o wynik konsylium.

W zakresie badan nad patogenezg GO i ustaleniem antygenu
tarczycowo-oczodolowego obiecujacym watkiem sg prace nad
zlozong interakcja receptoréw TSH i IGF-1 z udzialem fibrocytow
i innych komponentéw ukladu immunologicznego.

Dziedziczna postac raka rdzeniastego tarczycy,
mozliwosci wdrazania leczenia profilaktycznego

M. Dedecjus
Klinika Endokrynologii Onkologicznej i Medycyny Nuklearnej,
Centrum Onkologii — Instytut im. Marii Sklodowskiej-Curie w Warszawie

Rak rdzeniasty tarczycy (RRT) jest nowotworem zlosliwym wy-
wodzacym si¢ z komorek okotopecherzykowych, produkujacych
kalcytonine (komoérek C). RRT jest nowotworem neuroendo-
krynnym, i u ponad 90% pacjentéw RRT towarzyszy znacznym
wzrost stezenia kalcytoniny w surowicy krwi. Przedoperacyjne
rozpoznanie RRT jest formulowane w oparciu o BACC i stezenie
kalcytoniny w surowicy

W RRT wyrézniamy posta¢ dziedziczng (20-25%) i sporadyczna,
wystapienie tej pierwszej zwigzane jest z obecnoéciag mutacji
protoonkogenu RET. Najczesciej dziedziczny RRT jest objawem
zespolu gruczolakowatosci wewnatrzwydzielniczej typu 2 (MEN
2). W zespole gruczolakowatosci wewnatrzwydzielniczej typu 2A
RRT towarzyszg guzy chromochtonne nadnerczy (u okoto 50% cho-
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rych) oraz gruczolaki lub hiperplazja przytarczyc (15-25% chorych).
W zespole MEN 2B RRT rozwijaja sie bardzo wczeénie, jeszcze
u matych dzieci, za$ guzy chromochlonne nadnerczy wystepuja
pézniej. Dziedziczny RRT moze wystepowac specyficznie narzado-
wo, moéwi sie wtedy o zespole zwanym rodzinnym RRT. Obecnie
wiekszos¢ ekspertéw uwaza ze rodzinny RRT nie powinien by¢
traktowany jako odrebny zespdl, ale raczej jako wariant MEN 2A.
Identyfikowanie dziedzicznych postaci RRT odbywa si¢ poprzez
aktywne poszukiwanie u wszystkich chorych z rozpoznanym RRT
mutacji protoonkogenu RET (o charakterze autosomalnie domi-
nujacym zlokalizowanych w eksonach: 10, 11, 13, 14, 151 16 tego
genu). W grupie chorych z wykrytymi mutacjami protoonkogenu
RET poszukuje sie mutacji u krewnych pierwszego stopnia nosicieli
mutacji. Obecne zalecenia ATA dotyczace kategorii ryzyka RRT
wyrézniajg trzy kategorie:

1) ATA-HST kategoria najwiekszego ryzyka dotyczaca mutacji
kodonu M918T

2) ATA-H kategoria wysokiego ryzyka — obejmuje mutacje doty-
czace kodonu C634 i AS83F

3) ATA-MOD kategoria umiarkowanego ryzyka obejmuje pozostale
mutacje (rézne od M918T, C634 i A883F).

Profilaktyczne leczenie chirurgiczne jest wskazane u pacjentéw
z dziedzicznym zespolami onkologicznymi spelniajgcymi naste-
pujace kryteria:

1) mutacja genetyczna charakteryzuje sie catkowita lub prawie
catkowitg penetracja,

2) istnieje wiarygodny test wykrywajacy mutacje

3) istnieje leczenie zasteujace usuniety narzad

4) narzad moze by¢ usuniety bez ryzyka zgonu

5) istnieje wiarygodny test potwierdzajacy ze operacja miata cha-
rakter leczniczy.

Dziedziczna posta¢ RRT spelnia wszystkie powyzsze warunki
w zwigzku z tym jej leczenie jest modelowym przykladem wspét-
pracy genetyka klinicznego, endokrynologa i chirurga. Tym samym
leczenie dziedzicznej postaci RRT jest przykladem terapii sperso-
nalizowanej, w ktérej wyniki badania genetycznego w polaczeniu
z monitoringiem biochemicznym i morfologicznym definiuja czas
i zakres leczenia chirurgicznego, zapewniajac w optymalnych
warunkach pelne wyleczenie z potencjalnie $miertelnej choroby.

Neuroendokrynne zmiany u szczuréw poddanych
procedurom bariatrycznym

M. Dyaczyiiski, K. Pierzchata-Koziec
Oddziat Chirurgii Ogolnej, Szpital Miejski Siemianowice Slgskie Sp. z o.o.
Katedra Fizjologii i Endokrynologii Zwierzqt, Uniwersytet Rolniczy w Krakowie

Wstep: Otylos¢ jest jednym z najbardziej rozpowszechnionych
standw chorobowych w rozwinietych spoteczenstwach. Aktualnie
nadwaga i otyto$¢ sg piatym wiodgcym globalnym czynnikiem zwiek-
szajacym ryzyko przedwczesnej $mierci, powodujacym corocznie
2.8mln zgonéw, odpowiadaja za 75% obciazen cukrzyca typu 2, 50%
nadci$nienia, 33% choréb niedokrwiennych serca, 33% udaréw oraz
od 7 do 41% nowotworéw. Podstawowa metoda leczenia otytosci jest
leczenie zachowawcze niestety jej skutecznos¢ waha sie w granicach
5-10%. Wyniki po operacji bariatrycznej to 80% skutecznosci.
Niewatpliwie, sam zabieg, wplywajac na o$ przysadkowo-nad-
nerczowa oraz na uklad analgetyczny, moze przyczynic sie do po-
wstania reakcji stresowej i pogorszenia efektéw terapeutycznych.
Celem pracy bylo okreslenie stopnia zmian w aktywnosci neuro-
hormonéw i stezeniu hormonéw osi przysadkowo-nadnerczowej
u szczuréw poddanych réznym procedurom bariatrycznym.
Ponadto, badano modulujace dziatanie synbiotyku na aktywnosé
ukladu analgetycznego.

Badania i metody: doswiadczenia wykonano na niedojrzatych-
samcach szczuréw o masie ciala 180 = 7 g utrzymywanych w stan-
dardowych warunkach.Grupy: kontrolna (I),poddana pozornej
operacji -laparotomia(Il), rekawkowa resekcja zotadka (III), plikacja
zoladkowa (IV). Polowa zwierzat otrzymywala dodatek synbiotyku
przez 28 dni.
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Material: krew i struktury mézgowia oraz nadnercza.

Wyniki: Obydwie procedury bariatryczne spowodowaly istotne
zmiany zar6wno w stezeniu jak i stopniu aktywnosci hormonéw
osi przysadkowo-nadnerczowej.

Stosowane lacznie prebiotyki i probiotyki wywolaly dodatkowe
zmiany w aktywnosci hormonéw badanej osi u wszystkich grup
zwierzat. Zmiany w stezeniu neurotransmitera -Met-enkefaliny
potwierdzaja istotny wplyw procedur bariatrycznych na prze-
kaznictwo nerwowe w osrodkowym i obwodowym ukladzie
nerwowym, takze zwigzane z nocycepcja.

Whioski:

1. Procedury bariatryczne wykazujg rézny stopien stymulacji osi
przysadkowo-nadnerczowej u szczuréw.

2. Suplementacja synbiotykéw moze tagodzi¢ i przyspieszaé okres
rekonwalescencji pooperacyjnej.

3. Uklad analgetyczny w zr6znicowany sposob jest zaangazowany
w procesy przewodzenia bélu w ukladzie nerwowym.
Finansowanie: DS. KFiEZ/2015/2016

Sexual development following exponsure to topical
sex steroids during prepubertal age

R. Fallah, R. Shenoy, A. Pawlikowska-Haddal
Division of Pediatric Endocrinology Matrel Children’s Hospital David Geffen
School of Medicine at UCLA

Background: Exposure to topical androgen preparations is a rare
cause of virilization in young children. Several case reports have
documented partial or full regression of virilization after discon-
tinuation of exogenous steroid use by the children’s parents and
speculate the long-term consequences of early puberty, reduced
final height, and psychosocial distress.

Secondary central precocious puberty (CPP) has been recognized
as a complication of congenital adrenal hyperplasia and familial as
well as sporadic male-limited precocious puberty.

This case documents the development of CPP in a young girl ina-
dvertently exposed to exogenous testosterone and reports our long-
-term experience with this patient who developed CPP a few years
after her father completely ceased the use of topical androgens.
Initial Presentation: A 3-year-6-month old girl was referred for
evaluation of pubic hair growth and clitoromegaly.

The parents had noted 2.5 years of pubic hair growth and 1.5 years
of clitoral enlargement.

At 3 years of age the patient began to develop a deep, husky vo-
ice, facial acne, increased muscle mass, increased growth velocity
(>97th percentile)

On initial exam the patient was >97th percentile for both height
and weight, Tanner II pubic hair, mild hirsutism, and facial come-
dones. She had no axillary hair or breast development.

Initial laboratory studies revealed plasma testosterone of 192 ng/dL
(<3-10 ng/dL), normal prepubertal 17-OH-progesterone, DHEAS,
FSH, and LH.

Bone age (BA) was 5-6 years for chronologic age (CA) 3-years-6-month
Pelvic ultrasound revealed pre-pubertal uterus, normal ovaries
and adrenal glands.

MRI of the brain with and without contrast was normal.
Karyotype was 46XX.

After repeated questioning, the patient’s father admitted to using
testosterone gel on his inner thighs for at least 2 years for the
treatment of his low testosterone level. He often wore short pants
while holding the patient with direct skin-to-skin contact. Exact
timing, duration, preparation, and dosage of testosterone gel
are unknown. The patient’s mother had also begun to develop
hirsutism during this period. 3 months after advising the father
to switch to testosterone patches on non-exposed areas and to use
rubber gloves during application, the patient’s testosterone levels
normalized to <3 ng/dL.

Follow-Up: After 1 year at CA of 4-years-6-months, the patient’s
body habitus was less muscular, growth velocity declined and
acne had resolved.

Pubic hair decreased.

Over the next 3 years, the patient’s bone age stabilized but was still
advanced. BA at CA of 7 years was 8-10 years.

She continued to have mild clitoromegaly and sparse pubic hair.
The patient’s father completely discontinued testosterone use.

At 7-years-7-months the patient again had increased pubic hair
growth to Tanner II/III, apocrine order, and within 2-3 months de-
veloped breasts to Tanner II/IIl. Height velocity increased to 97%.
Repeated adrenal panel was negative. BA advanced to 12 years.
YLH-ICMA was 3.0 ng/dL (Tanner II 0.02-4.7). FSH and estradiol
were prepubertal.

At 8 years of age, the patient began monthly leuprolide depot injec-
tions 7.5 mg/dose. 4 months later, the patient’s breast development
had regressed, LH-ICMA was 0.04 ng/dL (Tanner i 0.02-0.18), and
she had no further advancement of pubic or axillary hair growth.
Growth velocity had declined.

Discussion: Testosterone gel, cream, and spray formulations have
been reported as androgen sources resulting in virilization. Our
patient developed clitoromegaly, rapid growth, skeletal maturation,
and pubarche after repeated, direct skin-to-skin contact with topical
testosterone gel used by a family member.

Within 3 months after the patient’s father changed to patch use,
moderate regression of symptoms and normalization of plasma
testosterone level were observed.

Husky voice, mild clitoromegaly, and pubic hair regressed more
slowly without full resolution even after complete cessation of
topical testosterone. It is possible the patient continued to have
contact from contaminated household linens.

The timing of exposure maybe an important factor in the severity
of symptoms and degree of regression after withdrawal of the
exogenous source. The patient’s family was not aware of the po-
ssibility and risks of passive transfer of androgen preparation in
close contact, and could not recall the exact age of the patient when
the father began using the gel. Given the patient’s clitoromegaly,
pubic hair, advanced bone age, and accelerated growth velocity,
we suspect the patient’s virilization was due to prolonged and
repeated skin-to-skin transfer from a very early age.

During the first 2 years of life growth and skeletal maturation are
more sensitive to the effects of androgens. Clitoral enlargement
and tomboyish behavior have been described in patients exposed
to androgens in infancy, without complete resolution.

The patient had significantly advanced bone age. Such an event
has been well-described in children with late or non-compliant
treatment of congenital adrenal hyperplasia due to androgen effect.
Given the rapid progression of breast development, advanced bone
age and pubertal LH, therapy with leuprolide was initiated to sup-
press CPP and prevent further reduction in the patient’s final height.
Response to leuprolide was favorable with reduction of breast de-
velopment, deceleration of growth velocity and LH normalization
to prepubertal range.

Though our patient’s case is unlikely an isolated event, no known
cases document the development of secondary CPP after exogenous
sex steroid exposure. Such cases are likely underreported, especially
with increased availability of androgen preparations used to treat
various disease entities and as anti-aging therapies.

Conclusions: The patient’s long-term experience highlights the
importance of education and prevention regarding the use of
topical androgens in households with young children.

Despite increasing awareness of pediatric endocrinologists to
specifically elicit a history of exogenous steroid exposure when
evaluating sexual precocity, patients may initially hesitate to reveal
such usage without prior education about its adverse effects on
close contacts.

Prolonged exposure may result in accelerated skeletal maturation.
Patients may also have higher risk for CPP even years after with-
drawal of the androgen; therefore, patients’ pubertal staging and
skeletal age should be monitored with regular follow-up.
Implications: With possible increased incidence of such cases,
prescribing physicians must be more cognizant of warning their
patients of the risks and proper use of topical androgens.
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To reduce public safety concerns, hand washing, adequate linen
cleansing or isolation, use of rubber glove for application, applica-
tion to non-exposed areas, and coverage of exposed areas should
be emphasized when initially prescribing topical androgens.
Patients who have close contact with women and young children
should be advised of the risk of transient or permanent virilization
and precocious puberty and may want to consider using testoste-
rone patches instead of gels, sprays, or creams.

Rola prolaktyny i somatostatyny w zwierzecym
modelu depresji

A. Faron-Gorecka
Instytut Farmakologii PAN,
Zaktad Farmakologii, Pracownia Farmakologii Biochemicznej w Krakowie

Neuropeptydy odgrywaja wazna role w fizjologii i patofizjologii
odpowiedzi na stres, dlatego tez wydaje sie, ze moga one pelni¢
istotng role w patogenezie zaburzen afektywnych, m.in. w depresji.
Podczas wykladu zostang zaprezentowane dane wskazujace na
zaangazowanie prolaktyny (PRL) i somatostatyny (SST) w patologii
i farmakologii depresji, ze szczegdInym uwzglednieniem odpowie-
dzi na leczenie przeciwdepresyjne. Zostang poréwnane dostepne
dane literaturowe z wynikami uzyskanymi na dobrze zweryfikowa-
nym zwierzecym modelu depresji — przewlektym lfagodnym stresie
(CMS, chronic mild stres). Procedura CMS nawiazuje bezposrednio
do czynnikéw etiologicznych depresji u czlowieka i prowadzi do
powstania u stresowanych zwierzat zmian behawioralnych, fizjo-
logicznych i biochemicznych, wykazujacych uderzajace podobien-
stwo do psychopatologii depresji u cztowieka. Wiekszos¢ efektow
lagodnego chronicznego stresu ulega zniesieniu pod wplywem
lekéw przeciwdepresyjnych. Ponadto sytuacja kliniczna zwiazana
z lekoopornoécig na terapie depresji réwniez znajduje odzwiercie-
dlenie u szczuréw poddanych procedurze tagodnego stresu.
Uzyskane wyniki metoda autoradiografii i hybrydyzagji in situ re-
ceptoréw dla SST oraz PRL oraz oznaczenia poziomu tych peptydéw
w osoczu metoda ELISA, wskazuja na role tych neuropeptydéw
w mechanizmie dziatania lekéw przeciwdepresyjnychiodpowiedzi
na stres. Na szczegélng uwage zastluguja dane uzyskane podczas
analiz korelacyjnych parametréw: odpowiedzi behawioralnej zwie-
rzat poddanych procedurze CMS oraz poziomu PRL w osoczu tych
zwierzat. Wstepne wyniki wskazuja na negatywna korelacje pomie-
dzy podstawowym poziomem PRL (przed rozpoczeciem procedury
CMS) i behawioralng odpowiedzia na podawanie imipraminy.
Wyniki uzyskane w badaniach na zwierzecym modelu depresji
CMS, wskazuja na zaangazowanie PRL i SST w odpowiedz na
dzialanie lekéw przeciwdepresyjnych, a podstawowy poziom PRL
w osoczu moze stanowi¢ predyktor odpowiedzi na terapie depresji.

Pierwotna nadczynnos$¢ przytarczyc leczenie
zachowawcze czy operacyjne

E. Franek
Oddziat Choréb Wewnetrznych, Endokrynologii i Diabetologii CSK MSWIA

Pierwotna nadczynno$¢ przytarczyc (PNP) to stan wzmozonego
wydzielania PTH, ktérego przyczyna jest pierwotny defekt komérek
przytarczyc wyrazajacy si¢ nadprodukcja PTH nieadekwatng do
potrzeb ustrojowych i niewrazliwg lub nieadekwatnie wrazliwg na
supresyjne dzialanie hiperkalcemii. Przyczyna jest najczesciej poje-
dynczy gruczolak przytarczyc (85%), rzadziej mnogie gruczolakilub
przerost przytarczyc (15%), a bardzo rzadko rak przytarczyc (<1%).
Obraz kliniczny PNP zalezy od czasu trw ania i stopnia zwigkszone-
go wydzielania PTH oraz hiperkalcemii. Czgsto przez wiele lat nie
wystepuja zadne objawy chorobowe. Bezobjawowa PNP w wielu
przypadkach wymaga jedynie obserwacji. Do leczenia operacyj-
nego, ktore jest jedynym sposobem umozliwiajacym wyleczenie
tej choroby, nalezy dazy¢ zawsze (jezeli nie ma przeciwwskazan)
u chorych z objawowg PNP. W bezobjawowej PNP wskazaniem
do paratyreoidektomii jest:
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1. wiek < 50 lat,

2. zwiekszenie stezenia wapnia calkowitego w surowicy
o >1mg/dl (0,25 mmol/l) powyzej gérnej granicy normy,

3. przesaczanie kiebuszkowe (eGFR) <60 ml/min,

4. wskaznik T w badaniu DEXA kregostupa ledZzwiowego, szyjki
kosci udowej lub dalszego odcinka kosci promieniowej < -2,5,
au kobiet w okresie przedmenopauzalnym i u mezczyzn w wie-
ku < 50 lat wskaznik Z < -2,5,

5. przebyte ztamanie niskoenergetyczne,

hiperkalciuria > 400 mg/d (> 10 mmol/d),

7. zwiekszone ryzyko kamicy nerkowej (oceniane poprzez badanie
moczu pod katem ryzyka tworzenia kamieni), a takze obecna
kamica nerkowa potwierdzona w badaniu USG, TK lub RTG.

Monitorowanie chorych, u ktérych nie przeprowadza sie leczenia

operacyjnego, obejmuje coroczne oznaczanie stezenia wapnia

catkowitego, kreatyniny w surowicy z oceng eGFR, badanie DXA

(3 lokalizacje) co roku do 2 lat, a takze badanie RTG lub badanie

morfometryczne w przypadku bélu kregostupa, zmniejszenia

wzrostu lub innych wskazan klinicznych; w przypadku podejrze-
nia kamicy nerkowej dobowg zbiérke moczu w celu oceny ryzyka
tworzenia kamieni nerkowych oraz badanie obrazowe nerek (RTG,

USG lub TK). Pogorszenie ocenianych parametréw, w tym istotne

zmniejszenie gestoéci mineralnej kosci (BMD) i nowe zlamanie

kregu stanowi wskazanie leczenia operacyjnego.

S

Aktywnos¢ kompleksu miedzi z gonadoliberyna
(Cu-GnRH) w komérkach przedniego ptata
przysadki samic szczura

A. Gajewska, M. Zieliriska- G., G. Koturbfz, M. Baran
Zaklad Neuroendokrynologii, Instytut Fizjologii i Zywienia Zwierzqt im Jana
Kielanowskiego PAN, Jabtonna k. Warszawy, Polska

Wstep: Kompleks Cu-GnRH jest analogiem gonadoliberyny
powstalym poprzez przylaczenie jonu Cu2+ do aminokwasu
His2 w czgsteczce GnRH. Dotychczasowe badania ujawnity jego
szereg unikalnych, r6znigcych go od formy nie skompleksowanej,
wladciwosci m.in: wieksze powinowactwo do wigzania z recepto-
rem GnRH, zwiekszona odpornos¢ na proteolityczna degradacje
w podwzgdrzu i przysadce a takze zdolnosé¢ do aktywacji szlaku
cAMP/PKA w komérkach przysadki.

Cel: Celem pracy bylo scharakteryzowanie wewnatrzkomérkowych
mechanizméw uczestniczacych w zaleznej od Cu-GnRH aktywacji
szlaku cAMP/PKA a takze scharakteryzowanie aktywnosci kompleksu
na poziomie transkrypcji wybranych genéw sieci gonadotropowe;j.
Metody: W modelu in vitro, komérki przysadki samic szczura
(106/ml) inkubowano z 10-7M Cu-GnRH w obecnoéci specyficznych
antagonistow receptora GnRH i receptora PAC-1, specyficznych
inhibitoréw kinazy bialkowej A i C oraz modulatoré6w metabo-
lizmu wapnia wewnatrzkomérkowego. Poziom cAMP okresla-
no za pomoca specyficznej metody RIA. W badaniach in vivo,
owariektomizowane samice szczura otrzymywaly dokomorowe
pulsacyjne (1 puls co 30 minut przez 5godzin) infuzje 10-7M Cu-
-GnRH w obecnosci/bez specyficznych antagonistéw receptoréw
GnRH i PAC-1. Ekspresje mRNA wybranych genéw oznaczano za
pomoca PCR w czasie rzeczywistym.

Wyniki: W obecnosci antagonistow receptoréw GnRH oraz PACAL
nastepowal znaczacy spadek o, odpowiednio, 65% i33% akumulacji
tego nukleotydu. Inhibitory PKA zahamowaty synteze cCAMP zalezne-
go od Cu-GnRH (spadek 0 41-45%), efektu tego nie byto w obecnosci
inhibitora PKC. Naptyw jonéw wapnia do komorki nie wplynat na
podstawowg synteze cAMP podczas gdy farmakologiczna deplecja
jonéw wapnia przez EGTA obnizyta 0 42% zalezny od Cu-GnRH po-
ziom cAMP w komérkach. Takze w obecnosci thapsigarginy + EGTA,
poziom cAMP po inkubacji z Cu-GnRH byt zmniejszony o 64%. Do-
komorowo i pulsacyjnie podany Cu-GnRH po 6 godzinach stymulacji
spowodowat aktywacje ekspresji mRNA dla genéw: Egr-1, SF-1 jak
tez: NOS-11i Nur 77 w przednim placie przysadki.

Whioski: Receptory GnRH i PAC-1 oraz wapn wewnatrzko-
moérkowy uczestniczg w procesie aktywowanej przez Cu-GnRH



Streszczenia wykladow

akumulacji cAMP w komoérkach przysadki. Akumulacja cAMP nie
wymaga aktywnosci PKC, jest natomiast zalezna od aktywnosci
PKA. Na poziomie modulagji transkrypcji, aktywnos¢ Cu-GnRH
jest konsekwencja jego zdolnosci do pobudzania szlaku cAMP/PKA
w komorkach przedniego plata przysadki.

Operacyjne leczenie trzeciorzedowej nadczynnosci
przytarczyc

J. Gawrychowski
Slgski Uniwersytet Medyczny w Katowicach

Jedynym skutecznym sposobem leczenia trzeciorzedowej nadczyn-
nosci przytarczyc (TNP) po przeszczepie nerki pozostaje leczenie
chirurgiczne. Przyjmuje sie, ze liczba chorych wymagajaca paraty-
roidektomii (PTx) z tego wlasnie powodu wynosi 1-5%. Jednak bez-
wzgledna liczba tych operacji bedzie rosta wraz z liczbg dokonywa-
nych przeszczepéw, ktérych w Polsce w latach 2009-2015 wykonano
7360. W przeciwienistwie jednak do pozostatych typéw nadczynnosci
brak jest u chorych z TNP po przeszczepie nerki konsensusu wskazu-
jacego w sposdb jednoznaczny na zasady dotyczace zaréwno czasu
wykonania PTx po przeszczepie nerki, jak i jej zakresu. Ocena wyni-
kow leczonych w grupie 46 chorych wydaje sie potwierdzac opinie,
ze postepowaniem z wyboru w leczeniu TNP po przeszczepie nerki
jest leczenie operacyjne, za$ subtotalne wyciecie (3%) przytarczyc,
nawet w przypadku ich rozrostu, pozwala na przywrdcenie prawi-
dlowej gospodarki wapniowej, pozwala tez na unikniecie potrzeby
wykonania autotransplantacji. W analizowanej grupie chorych po
PTx zaobserwowano w trzeciej dobie po zabiegu znamienny spadek
stezenia PTH (p<0,001) oraz wapnia zjonizowanego (p<0,0001). Na-
tomiast wzrost wskaznika przesaczania klebuszkowego oraz spadek
stezenia kreatyniny nie miaty charakteru znamiennego.

Suplementacja selenem w chorobach tarczycy

M. Gietka-Czernel
Klinika Endokrynologii CMKP, Warszawa

Selen jest pierwiastkiem sladowym bedacym skladnikiem gleby
i wéd, skad pozyskiwany jest przez rosliny i zwierzgta. W orga-
nizmach roslinnych wystepuje w formie nieorganicznej (selen-
ki,seleniany) i organicznej (selenometionina), a w zwierzecych
wylacznie w postaci organicznej Wchodzi w sklad 21 amino-
kwasu, selenocysteiny, bedacej komponenta 35 selenoenzymoéw
i selenoprotein, ktérych gléwng rolg jest ochrona tkanek przed
stresem oksydacyjnym poprzez uczestnictwo w reakcjach re-
doks. Podstawowym Zrédlem selenu w diecie czlowieka sg: mieso,
ryby, produkty zbozowe, nabial, niektére owoce i warzywa. Za
prawidlowa podaz selenu w diecie przyjeto taka, ktéra zapewnia
optymalng aktywnos¢ selenoproteiny I, bedacej transporterem
selenu z watroby do tkanek. Rekomenduje sig, aby dzienna podaz
selenu wynosila 60 ug u mezczyzn i ok. 50 ug u kobiet, lub 1 ug/kg
masy ciala. Badania dotyczace spozycia selenu wykazaly jego nie-
dobér w wielu krajach europejskich, a szczegélnie w Polsce, gdzie
wynosi ok. 11-24 ug dziennie. Prawidiowe steZenie selenu we krwi
to wartos¢ 70-150 ug/L; badanie National Health and Nutrition
Examination Survey 2003-2004 (NHANES 2003-2004) wykazato, ze
$rednie stezenie selenu we krwi w populacji amerykanskiej wynosi
136,7 ug/L, podczas gdy obserwacje polskie ocenily jego wartosé
u mieszkancéw Goérnego Slaska na 63,5 ug/L.

Tarczyca jest narzadem o najwiekszej koncentracji selenu (0,72 ug/g
tkanki). Istotng role w jej fizjologii spelnia selenoenzym- peroksy-
daza glutationu 3 (GPx3) chronigca gruczol tarczowy przed stresem
oksydacyjnym. GPx3 redukuje nadtlenek wodoru, generowany
przez system podwojnej oksydazy, do wody. Wydaje sie, ze gruczot
tarczowy jest szczegdlnie narazony na stres oksydacyjny w warun-
kach niedoboru jodu. Wzrasta wéwczas stezenie TSH, co stymuluje
produkcje H202 , a jego nadmiar moze powodowa¢ destrukcje
i widknienie gruczolu. Inne selenoproteiny, dejodynazy 5 typu
1i 2 przeprowadzaja dejodacje tyroksyny (T4) do jej aktywnej

formy 3,3’,5-trijodotyroniny (T3) i te reakcje stanowia gtéwne zré-
dlo T3 w ustroju. Dejodynaza 5 typu 3 obecna w tozysku rozklada
matczyng T4 i T3 do nieaktywnych metabolitéw, chronigc ptéod
przed ich nadmiernym dziataniem.

Leczenie cukrzycy w nowotwory

M. Gorska
Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Choréb Wewnetrznych, Uniwersytet
Medyczny w Bialymstoku

Otylos¢i cukrzyca wiaza sie ze zwiekszonym ryzykiem wystepowa-
nia nowotworéw. Jaki wplyw na te procesy ma leczenie cukrzycy ?
Metformina, ktéra jest lekiem pierwszego wyboru w prewencji
ileceniu cukrzycy, zmniejsza zaréwno ryzyko wystepowania nowo-
tworéw u pacjentéw z cukrzycg, jak rtéwniez wydtuza zycie chorych
z nowotworami. W badaniach in vitro wykazano kilka réznych
mechanizméw dzialania cytostatycznego i antyproliferacyjnego
metforminy. Podobne efekty wykazano w badaniach in vivo na
modelach zwierzecych. Wykazano réwniez synergistyczne dzialanie
metforminy z niektérymi lekami stosowanymi w chemoterapii. Kli-
niczne badania obserwacyjne potwierdzaja, ze leczenie metformina
zmniejsza ryzyko wystepowania niektérych nowotworéw u pacjen-
tow z cukrzyca i przedluza zycie chorym z choroba nowotworowa.
Pioglitazon w badaniach in vitro i in vivo na modelach zwierze-
cych réwniez wykazuje dzialanie antynowotworowe. Obserwacje
kliniczne wskazuja natomiast, ze lek ten zmniejsza ryzyko wysta-
pienia raka sutka, natomiast, gdy jest dluzej stosowany wplywa
na wzrost ryzyka raka pecherza moczowego. Aktualnie trwaja
randomizowane badania majace na celu oceng wplywu metforminy
i pioglitazonu na przebieg r6znych nowotworéw.

Leczenie pochodnymi sulfonylomocznika i insuling wiaze si¢ ze
zwiekszonym ryzykiem wystepowania nowotwordw. Nie wyka-
zano jednoznacznie, ze insuliny analogowe zwiekszajg ryzyko
wystepowania nowotworéw w poréwnaniu z insuling ludzka.
Nowe grupy lekéw hipoglikemizujacych takich jak leki inkretyno-
wei flozyny w dotychczasowej obserwacji klinicznej nie wykazuja
wplywu na rozw6j nowotworéw.

Optymalizacja leczenia cukrzycy u pacjenta otylego

M. Holecki

Klinka Choréb Wewngtrznych i Metabolicznych, Wydzial Nauk o Zdrowiu
w Katowicach,

SUM w Katowicach

Cechg charakterystyczna cukrzycy typu 2, bedacej najczestsza
postacia cukrzycy, jest powolny i czesto bezobjawowy rozwoéj oraz
postepujacy charakter. Oznacza to, ze z uptywem czasu chory
bedzie wymagal coraz bardziej intensywnego, czesto wielole-
kowego leczenia, az po insulinoterapie. W leczeniu chorych na
cukrzyce obowiagzuje indywidualizacja celéw leczenia — nie ma
obecnie jednej docelowej wartoéci HbAlc dla wszystkich chorych,
a obowiazujacym celem minimalnym jest unikanie hipoglikemii.

Podstawg leczenia chorych na cukrzyce typu 2 jest redukcja masy
ciala, zatem wykorzystanie lekéw hipoglikemizujacych, ktérych
mechanizm dzialania ulatwia redukcje masy ciala, w sposéb
szczegblny predysponuje je do wykorzystanie w grupie chorych
otytych. Celem niniejszego wykladu jest przedstawienie aktual-
nych rekomendacji w leczeniu otylych chorych na cukrzyce oraz
odmiennosci postepowania w tej specyficznej grupie chorych.

Aktualny stan wiedzy a leczenie poamiodaronowych
zaburzen funkgji tarczycy

A. Hubalewska-Dydejczyk
Katedra i Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Jagielloriski, Collegium Medicum

Amiodaron jest skutecznym, szeroko stosowanym lekiem antyarytmicz-
nym w nad- i komorowych tachyarytmiach, takze dobrze tolerowanym
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u chorych z niewydolnoscia krazenia i obnizong frakcja wyrzutowa.
Objawy uboczne wystepuja jednak u okoto 15% chorych w pierwszym
roku leczenia, a przy dlugotrwalej terapii nawet do 50% leczonych.
Chemicznie amiodaron jest pochodng benzofuranu zawierajaca
dwa atomy jodu w czasteczce co w duzej czesci ttumaczy mozliwos¢
wystgpienia poamiodaronowej nadczynnosci tarczycy (AIT) lub
poamiodaronowej niedoczynnosci tarczycy (AIH).

Decydujac sie na leczenie amiodaronem, czesto podawanym jako
lek z wyboru, kazdy pacjent wymaga wyjsciowej oceny funkcje
tarczycy jak i jej monitorowania w trakcie leczenia i po zaprzestaniu
podawania leku. Nalezy pamieta¢, ze nadmiar jodu w czgsteczce
leku powoduje przejsciowy wzrost TSH (efekt Wolffa-Chaikoffa);
amiodaron hamuje takze dejodynazy D1 i D2 (spadek T3, wzrost
T4, wzrost rT3) i z powodu podobienstwa jego struktury do
T3 (jak i jego metabolit — desethylamiodaronu (DEA)) 1aczy sie
z receptorem dla T3 (RT) hamujac transport hormonéw tarczycy
i wplywajac na transkrypcje genéw zaleznych od RT. Mozliwy jest
takze bezposredni cytotoksyczny wplyw amiodaronu, DEA i jodu
na komorki tarczycowe.

Leczenie AIH nie stanowi najczesciej problemu klinicznego; nie
wymaga odstawienie amiodaronu i jest leczone substytucyjnie le-
woty—roksyna z utrzymaniem wartosci TSH optymalnie na gérnej
granicy wartosci referencyjnych.

Wyrézniane dwa gléwne typy AIT typ 1 wystepuje u pacjentow
z wczedniejsza patologia tarczycy, u tych chorych po podaniu nad-
miaru jodu moze rozwina¢ sie nadczynnos¢ tarczycy; typ 2 — do-
minuje proces destrukcji komorek tarczycowych; wymagaja one
odmiennego leczenia. Zréznicowanie obu podtypdéw czesto jest nie-
mozliwe i stad wielu klinicystéw wyréznia typ mieszany/nieokreslo-
ny. Leczenie AIT czesto jest wyzwaniem dla klinicystéw. Ze wzgledu
na fakt, ze pacjenci z AIT s chorymi obcigzonymi kardiologicznie, jak
najszybsze uzyskanie eutyreozy ma podstawowe znaczenie. Lekiem
pierwszego rzutu w leczeniu AIT typu 1 s tionamidy i dodatkowo
nadchloran sodowy/potasowy. W leczeniu AIT typu 2 gléwne zasto-
so—wanie znajduja glikokortykosteroidy. Postaci mieszane wyma-
gaja wszystkich ww. lekéw. Jesli odpowiedz na stosowane leczenie
nie jest wystarczajaca, nalezy rozwazy¢ tyreoidektomie (wykonana
przez do$wiadczony zespot chirurgéw), leczenie radiojodem (jesli
mozliwe) lub ewentualnie zastosowaé plazmafereze. Na ogét zaleca
sie przerwanie podawania amiodaronu. W ciezkich stanach kardio-
logicznych decyzja, czy terapia amiodaronem moze by¢ przerwana
musi by¢ podjeta wspdlnie przez kardiologa i endokrynologa; czasem
wycofanie leku z kardiologicznego punktu widzenia nie jest mozli-
we. U pagjentéw, ktérzy byli leczeni z powodu AIT a wymagaja lub
najpewniej beda wymagac leczenia amiodaronem w przyszlosci,
nalezy rozwazy¢ ablacyjne leczenie 1311 po powrocie jodochwytnosci
(jako leczenie z wyboru) lub leczenie operacyjne jesli na to pozwola
stan kardiologiczny chorego.

Skuteczno$¢ leczenia a jakos¢ zycia chorych
z guzami przysadki

A. Jawiarczyk-Przybytowska

Katedra i Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Leczenia Izotopami
Uniwersytet Medyczny im. Piastéw Slgskich we Wroctawiu

Poczucie jakosci zycia jest pojeciem, ktére w ostatnich latach stalo
sie kluczowe dla rozumienia szeroko pojetego zdrowia i choroby.
Réwniez w badaniach nad chorymi z guzami przysadki obserwuje
sie tendencje do eksplorowania poczucia jakosci zycia w aspekcie
oceny skutecznosci leczenia. W wielu pracach wykazano, iz prze-
wlekte choroby endokrynologiczne sg czesto zwiazane z wystepo-
waniem szeregu objawéw psychicznych, prowadzac tym samym
do pojawienia sie zaburzen psychiatrycznych (w szczegdlnosci
zaburzen nastroju oraz zaburzen lekowych). Przykladowo, w jed-
nej z publikacji poréwnujacej jakos¢ zycia (QoL) chorych na akro-
megalie i inne przewlekle choroby wykazano, ze nie ma istotnej
réznicy miedzy QoL pacjentéw z akromegalia w poréwnaniu do
innych pacjentéw cierpiacych na choroby sercowo-naczyniowe,
nowotwory, choroby reumatyczne i przewlekla niedroznos¢ pluc,
co ilustruje wage problemu.
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Liczne, przeprowadzone do tej pory badania, pozwolily na
wyodrebnienie kilku zmiennych mogacych mie¢ wplyw na
poczucie QoL pacjentéw z guzami przysadki tj: ple¢, wiek, czas
trwania choroby, rodzaj stosowanego leczenia, objawy, choroby
wspolistniejace, a takze poziom parametréw biochemicznych.
U chorych na akromegalie, ple¢ Zeniska, starszy wiek oraz prze-
byta radioterapia koreluja istotnie z obnizong QoL. Postrzeganie
wlasnego ciala oraz efekty uboczne wynikajgce z radioterapii
moga wplywac na psychologiczne aspekty zycia oséb badanych,
przede wszystkim na poziom odczuwanego stresu. Co wiecej,
wielko$¢ gruczolaka ma wplyw na status psychologiczny pacjen-
ta, a wystepowanie takich zaburzen jak obnizony nastréj i lek
wydaja sie¢ mie¢ znaczacy wplyw na QoL. Badania pokazuja, iz
sposréd wszystkich pacjentow z gruczolakiem przysadki, pacjenci
z Chorobg Cushinga wykazujg najmniejsza poprawe QoL po
leczeniu. Ta grupa pacjentéw charakteryzuje sie wystepowanie
najwiekszej iloéci zaburzen psychicznych, w tym ciezkiej depresji
oraz najgorszg QoL. Podobnie w grupie pacjentéw z nieczynnym
hormonalnie gruczolakiem przysadki znaczniej czesciej pojawiaja
sie zaburzenia somatyczne, bezsennos¢ i lek.

Obnizona jako$¢ zycia pacjentéw z guzami przysadki wskazuje
na dalsza potrzebe interdyscyplinarnego eksplorowania wiedzy
na temat choréb endokrynnych. Analiza wynikéw wielu badan
staje si¢ bazg dla tworzenia standardéw postepowania w praktyce
klinicznej i terapeutycznej wobec tej grupy chorych, w kontekscie
holistycznego rozumienia potrzeb pacjentow.

Kontrasty jodowe a tarczyca
D. Jedrzejuk

Katedra i Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Leczenia Izotopami,
Uniwersytetu Medycznego im. Piastéw Slgskich we Wroctawiu

Wplyw jodowych srodkéw kontrastowych (JSK) na funkcje nerek
zostal dobrze poznany, potrafimy zdefiniowa¢ czynniki zagroze-
nia, wdrozy¢ profilaktyke i leczy¢ reakcje niepozadane. Wykony-
wanie coraz wigkszej ilosci badan tomograficznych z uzyciem JSK
spowodowalo zwiekszenie sie incydentéw dysfunkcji tarczycy.
Réwniez dlatego, ze choroby tarczycy rozpoznawane sa czesciej.
Najczestszym powiklaniem jest przejSciowa niedoczynnosé
tarczycy. Nadczynno$¢ tarczycy zdarza sig¢ rzadziej, lecz moze
przebiegaé¢ z powaznymi kardiologicznymi objawami tyreotok-
sykozy. Brak jest opracowanych przez Towarzystwa Naukowe
czy Komisje ds. Bezpieczenstwa Srodkéw Kontrastowych ESUR
precyzyjnych wytycznych co do profilaktyki i leczenia ewentu-
alnych nieprawidtowosci w wydzielaniu hormonéw tarczycy po
zastosowaniu JSK. Rozpoznana, jawna czy subkliniczna, niedo-
czynno$¢ tarczycy nie jest przeciwwskazaniem do wykonania TK
2 JSK. Do rozwiniecia niedoczynnosci tarczycy po zastosowaniu
JSK dochodzi najczesciej u 0s6b z autoimmunologiczna choroba
tarczycy, uprzednio leczong chorobg Gravesa, po operacji tar-
czycy, po zapaleniu poporodowym tarczycy. W przeciwienstwie
do niedoczynnosci, rozpoznana jawna nadczynno$¢ tarczycy
jest przeciwwskazaniem do wykonania TK z JSK, ale moze by¢
wykonana ze wskazan zyciowych z bezwzglednym wilaczeniem
leczenia; przy badaniu cito — bezposrednio przed badaniem
(a w przypadku badania planowego 1 dziefi przed badaniem)
thiamazolum 30 mg p.o. dziennie, potem do 14 dni po badaniu
i nalezy monitorowac¢ $cisle funkcje tarczycy w konsultacji z en-
dokrynologiem. Jesli za$ po zastosowaniu JSK u pacjenta bez
wezesniejszej dysfunkgji tarczycy wystapi nadczynnosé nalezy
docelowo rozwazy¢ leczenie radykalne (operacje lub leczenie
radiojodem), ale dopiero po uzyskaniu eutyreozy. Wiadomo jest,
ze do rozwiniecia nadczynnoéci tarczycy po zastosowaniu JSK do-
chodzi najczesciej u 0s6b starszych z rozpoznawanym wolem guz-
kowym, chorobg Graves-Basedowa, dlugotrwatym niedoborem
jodu. Wedtug pismiennictwa zaleca si¢ tez stosowanie profilaktyki
(podanej powyzej) u 0s6b starszych (w szczegdlnosci u pacjentéw
kardiologicznych) z macalnym wolem i obnizonym TSH. Wydaje
sie konieczne opracowanie standardéw postepowania dla wielu
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specjalistow (lekarza rodzinnego, radiologa, endokrynologa,
kardiologa) w zwigzku ze stosowaniu JSK u pacjentéw.

Doping hormonem wzrostu, IGF-1 i sekretagogami
hormonu wzrostu

P. Jozkow

Zaktad Medycyny Sportu, Akademia Wychowania Fizycznego we Wroclawiu

Od wielu lat najchetniej stosowanymi §rodkami dopingujacymi
sg sterydy anaboliczno-androgenne. Sa one zwykle przyjmo-
wane z innymi substancjami majacymi zwieksza¢ wydolnosé
organizmu lub zdolnoéci do jego regeneracji. Zaréwno profesjo-
naliéci jak i osoby rekreacyjnie uprawiajace sport probuja laczy¢
sterydy anaboliczne z hormonem wzrostu (GH), sekretagogami
GH oraz IGF-1. Mimo ukazania sie¢ wynikéw szeregu kontro-
lowanych badan, znajomos$¢ efektéw dzialania skladowych osi
GH/IGEF-1 oraz ich interakgji z innymi $rodkami dopingujacymi
wcigz nie jest pelna.

Nie ma watpliwosci, iz u oséb stosujacych egzogenny hormon
wzrostu dochodzi do przyrostu beztluszczowej masy ciala.
Przyrost ten nie wynika jednak ze zwiekszenia masy miesni, ale
jest efektem retencji wody. W dotychczas przeprowadzonych
prébach klinicznych na osobach zdrowych, nie wykazano istot-
nego wplywu kilkutygodniowego stosowania GH na: sile mie$ni,
maksymalng moc mie$niowa i maksymalny minutowy pobdr tlenu
(VO2max). W ostatnim czasie pojawiajg si¢ natomiast sugestie, ze
GH moze zmienia¢ efektywno$¢ przemian beztlenowych zacho-
dzacych w migéniach. Szczegodlnie dotyczy to sytuacji, w ktérych
preparaty GH sa kojarzone ze sterydami anabolicznymi.
Pozadanym efektem obserwowanym podczas aplikacji GH jest
zwiekszona synteza kolagenu. Moze ona sprzyja¢ regeneracji
uszkodzonych tkanek, zaréwno mieéni jak i Sciegien. Dzialanie
takie wykazuje takze insulinopodobny czynnik wzrostu 1, ktéry
jest uwazany za mediatora oddzialywan GH. W przeciwienistwie
do sytuacji z GH, liczba publikacji dotyczacych efektéw uzycia
egzogennego IGF-1 jest mniejsza. Wiadomo natomiast, ze zmiany
stezen IGF-1 nie koreluja z parametrami wydolnosci tlenowej
czy mocy migéniowej. W ostatnim czasie ro$nie zainteresowanie
stymulatorami wyrzutu GH (m.in. analogami ghreliny), ktére
sa latwiej dostepne i mogag by¢ aplikowane np. doustnie lub
donosowo. Jak dotad brakuje danych, ktére potwierdzalyby
ich skutecznos¢.

Istotnym problemem obserwowanym podczas wspomagania
sie wyzej wymienionymi substancjami jest wysokie prawdo-
podobiefistwo ujawnienia sie skutkéw ubocznych. Do czesto
pojawiajacych sie objawéw nalezg: obrzeki, pocenie sig, zesp6t
cie$ni nadgarstka, béle stawéw, béle miesni, tradzik czy insuli-
noopornoé¢ moggca prowadzi¢ do wtérnej cukrzycy. Te i inne
dzialania niepozadane (np. potencjal mitogenny) oraz stabo
poznane interakcje pomiedzy lacznie przyjmowanymi srodkami
dopingujacymi, powinny wzbudza¢ czujnosé¢ endokrynologoéw,
ktorzy opiekuja sie sportowcami i osobami aktywnymi fizycznie.

Markery miazdzycy w niedoczynnosci tarczycy

R. Junik, M. Krajewska
Katedra i Klinika Endokrynologii i Diabetologii, Uniwersytet Mikotaja Kopernika
w Toruniu, Collegium Medicum w Bydgoszczy

Czynnos¢ tarczycy u ludzi wywiera duzy wplyw na metabolizm
lipidow. U noworodkéw z wrodzona niedoczynnoscia tarczycy
stwierdza sie podwyzszone stezenie cholesterolu catkowitego,
cholesterolu HDL i apolipoproteiny apo A-I. Po wigczeniu leczenia
I-tyroksyna nastepuje normalizacja tych parametréw. W p6Zniej-
szym wieku niedoczynnoé¢ tarczycy wigze sie¢ z przedwczesng
miazdzycg i chorobami sercowo-naczyniowymi oraz zwiekszong
$miertelnoscia z tego powodu. Nawet subkliniczna niedoczynno$é
tarczycy trwajaca dluzej niz 6-12 miesiecy poza miazdzycorodnym

profilem lipidowym zwieksza sklonno$¢ do zakrzepéw, zmniej-
sza wydolno$¢ serca gléwnie poprzez upoéledzenie czynnosci
rozkurczowej komor serca i elastycznosci ukladu naczyniowego
oraz zmniejsza wydolno$¢ fizyczng. Jest to spowodowane nie
tylko niedoczynnoscia tarczycy, ale rowniez wystepujacymi
w tym stanie zwiekszonymi stezeniami triglicerydéw, CRE, czy
homocysteiny. Poszukuje sie¢ tez innych markeré6w miazdzycy
w niedoczynnosci tarczycy, np. rozpuszczalny ligand sCD40L
bedacy bialkiem obecnym na aktywowanych plytkach krwi, ktére
sa zwigzane ze zdarzeniami sercowo-naczyniowymi. Zauwazono
zalezno$¢ pomiedzy podwyzszonym stezeniem CRP u chorych na
niedoczynno$¢ tarczycy a zwiekszong u nich sztywnoscia tetnic.
Miazdzyca w tej chorobie pojawia sie we wczeéniejszym wieku,
zwlaszcza u mezczyzn. W przypadku subklinicznej niedoczynnosci
tarczycy od dawna kontrowersje budzi decyzja: leczy¢ czy nie
leczy¢. Wynika to z badan sugerujacych wyniki odwrotne, tj. brak
wplywu subklinicznej niedoczynnosci tarczycy na wzrost CRP czy
homocysteiny. Nie przeprowadzono odpowiednich préb klinicz-
nych, wobec tego decyzje nalezy podja¢ na podstawie przypadku
konkretnego chorego biorac pod uwage postepujaca niedoczynnosé
tarczycy i ryzyko zdarzen sercowo-naczyniowych.

Udziat szlaku cAMP/PKA w zaleznych od melatoniny
mechanizmach uwalniania wazopresyny z uktadu
podwzgbrze—czes¢ nerwowa przysadki szczura —
badania in vitro

M. Juszczak, M. Roszczyk
Zaktad Patofizjologii i Neuroendokrynologii Doswiadczalnej, Katedry Patologii
Ogdlnej i Doswiadczalnej Uniwersytetu Medycznego w Lodzi

Wstep:Wykonane dotychczas w naszej pracowni badania wyka-
zaly, ze melatonina skutecznie hamuje wywolane stosowaniem
forskoliny (aktywatora cyklazy adenylanowej, ktérej pobudzenie
prowadzi do zwiekszenia syntezy wewnatrzkomérkowego cAMP)
uwalnianie wazopresyny (AVP) z inkubowanego in vitro ukladu
podwzgorze-czes¢ nerwowa przysadki (H-NH) szczura, najsilniej-
szy efekt wywierajac w stezeniu 10-7M.

Cel pracy: Celem badan byto okreslenie udziatu zaleznej od cAMP
kinazy bialkowej A (PKA) w mechanizmach wplywu melatoniny
na uwalnianie wazopresyny (AVP) z ukladu H-NH szczura in
vitro. W tym celu do badan uzyto substancje pelniace role badz
aktywatora (8-Br-cAME tj. analog cAMP), badz inhibitora (cAMPS-
-Rp, tj. antagonista cAMP) PKA.

Materialy i metody. Po wyosobnieniu z mézgu, uklad H-NH
umieszczano w probéwkach zawierajacych 1 ml plynu Krebsa-
-Ringera (K-R) ogrzanego do temperatury 370C oraz nasycanego
mieszaning 95% O2 i 5%CO2. Po okresie rownowazenia oraz
30 minutowej preinkubacji z inhibitorem PKA, tj. cAMPS-Rp, do
probéwek dodawano podstawowy ptyn K-R {ptyn B1}, a nastepnie
plyn B1 zawierajacy dodatkowo roztwoér melatoniny (10-7 M) lub
jej rozpuszczalnik (0.1% roztwor etanolu) i/lub 8-Br-cAMP (10-5 M)
badz rozpuszczalnik tej substancji (0.1% roztwér DMSO) {ptyn
B2}. Po inkubacji uktadu H-NH w kazdym z roztworéw przez
20 minut {B1 i B2}, ptyn inkubacyjny pobierano i natychmiast
zamrazano do czasu oznaczenia w zebranych prébkach zawartosci
AVP metoda RIA.

Wyniki: Melatonina istotnie ograniczala podstawowe uwalnianie
AVE a takze calkowicie hamowata pobudzane przez 8-Br-cAMP
wydzielanie AVP z ukladu H-NH do plynu inkubacyjnego w wa-
runkach kontrolnych. Natomiast, gdy uktad H-NH byl wstepnie
poddany 30 minutowej preinkubacji w obecnosci inhibitora PKA,
tj. cAMPS-Rp, ani melatonina, ani 8-Br-cAMP nie zmienialy istotnie
stopnia uwalniania AVP do ptynu inkubacyjnego.

Whioski: Na podstawie uzyskanych wynikéw mozna wnioskowac,
ze melatonina istotnie hamuje uwalnianie AVP z ukladu H-NH in
vitro przy udziale mechanizméw wewnatrzkomorkowego prze-
kazu, w ktérych istotng role odgrywa zalezna od cAMP kinaza
biatkowa A (szlak cAMP/PKA).
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Badania finansowane przez Uniwersytet Medyczny w Lodzi (grant
Nr 503/6-103-01/503-61-001).

Uktad dokrewny u krytycznie chorych

D. Kajdaniuk

Katedra Patofizjologii i Endokrynologii, Slgski Uniwersytet Medyczny

w Katowicach; Oddzial Endokrynologii i Diabetologii, Wojewddzki Szpital
Specjalistyczny nr 3 w Rybniku

Chorobami krytycznymi okreéla sie jakiekolwiek stany zagrazajace
zyciu wymagajace podtrzymania funkcji organéw zyciowych
w celu unikniecia nadchodzacej $mierci. Bez nowoczesnej in-
tensywnej opieki medycznej przezywalnoé¢ chorych w stanie
krytycznym jest praktycznie niemozliwa. Choroby krytyczne s
skrajna (ostateczna) forma ciezkiego wysitku fizycznego. Reakcje
biologiczne pojawiajace sie¢ w odpowiedzi na taki stan s3 wyzwa-
lane natychmiast i na wiekszg, niz innych stanach klinicznych,
skale. Odpowiedz na stres (chorobe krytyczna/stan zagrozenia
zycia) obejmuje m.in. reakcje ukladu dokrewnego (okreslang tez
jako ,adaptacja endokrynologiczna”) i odpowiedZ metaboliczng.
Dzieki intensywnej opiece medycznej zwigkszyla sie przezywal-
no$¢ chorych w stanach uprzednio $émiertelnych, jednak obecnie
wiecej chorych ,wchodzi” w faze przewlekla choroby krytycznej,
podczas ktérej w dalszym ciagu konieczne jest wielotygodniowe
wsparcie/podtrzymanie funkcji narzagdéw, pomimo usuniecia
czynnikéw inicjujacych chorobe krytyczna. Wyklad obejmuje
dane z ostatnich lat dotyczace: 1. reakcje kory i rdzenia nadnerczy
na stany zagrazajace zyciu; 2. wplywu ciezkich choréb pozatar-
czycowych na metabolizm hormonéw tarczycy i czynnoé¢ osi
podwzgoérze-przysadka-tarczyca (HPT), ktére przyczynity sie do
okreslenia patomechanizmu NTIS (NonThyroidal Illness Syndro-
me); 3. reakcje plata przedniego przysadki na stany zagrazajace
zyciu; 3. reakcje metaboliczne (gl. w zakresie gospodarki weglo-
wodanowej) zachodzace u krytycznie chorych. Uwzgledniono
réznice pomiedzy faza ostra i przewlekia choroby krytycznej
oraz pomiedzy zespolem ogdlnoustrojowej reakcji zapalnej (SIRS)
np. sepsa i stanami innymi niz SIRS. Zastosowanie praktyczne:
diagnostyka réznicowa, korekta postepowania terapeutycznego,
konsultacje endokrynologiczne.

Nadci$nienie tetnicze

G. Kamiiiski
Wojskowy Instytut Medyczny w Warszawie

30—45% ogodlnej populacji cierpi z powodu nadci$nienia tetniczego.

Nadcisnienie tetnicze definiuje si¢ jako SBP (ci$nienie skurczo-

we) 2> 140 mm Hg i/lub DBP (ci$nienie rozkurczowe) > 90 mm Hg.

Udowodniono, ze skuteczne leczenie chorych z takimi wartosciami

ci$nienia przynosi dla nich korzysci. Ci$nienie tetnicze wykazuje

ciagly, niezalezny zwigzek z wystepowaniem incydentéw sercowo-

-naczyniowych takich jak: udar mézgu, zawal serca, nagly zgon

ichoroba tetnic obwodowych, a takze ze schylkowa niewydolnoscia

nerek. Na wtérng posta¢ nadci$nienia moze wskazywac znaczny
wzrost ci$nienia, nagle wystapienie lub pogorszenie kontroli nad-
ci$nienia, niewystarczajaca odpowiedz na leczenie, nasilenie po-
wiklan narzagdowych nieproporcjonalne do czasu trwania choroby.

Takze wystgpienie charakterystycznych objaw6w jak na przyklad:

— oslabienie migéni, wywiad rodzinny nadci$nienia o wczesnym
poczatku i incydentéw naczyniowo-mézgowych w wie-
ku < 40lat, zaburzenia rytmu serca (w przypadku hipokaliemii),
hipokaliemia (samoistna lub wywolywana przez diuretyki)
— towarzyszace pierwotnemu hiperaldosteronizmowi;

— napadowe nadciénienie lub przelom nadci$nieniowy nalozony
na utrwalone nadciénienie; bél glowy, wzmozona potliwos¢,
kolatanie serca i blados¢ skéry, guz chromochlonny w wywia-
dzie rodzinnym, zmiany skérne charakterystyczne dla ner-
wiakowl6kniakowatoéci (plamy kawowe, nerwiakowl6kniaki)
— w przypadku guza chromochlonnego;
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— szybki przyrost masy ciala, poliuria, polidypsja, zaburzenia
psychiczne, otyloéc centralna, twarz ksiezycowata, bawoli kark,
czerwone szerokie rozstepy skérne, podskérne podbiegniecia
krwawe, zaniki mie$niowe, hiperglikemia, incydenty zatoro-
wosci — w przebiegu hiperkortyzolemii;

— powiekszenie twarzoczaszki, jezyka, rak, stép, obrzmienie
tkanek miekkich, wzmozona potliwos¢, zmiana barwy glosu,
bol i deformacja koéci i stawéw — u akromegalikow.

Zaleca sig, zeby diagnostyka w kierunku wtérnych postaci nad-
ci$nienia — zwlaszcza w przypadkach podejrzenia nadci$nienia
spowodowanego przyczynami endokrynologicznymi — byla
prowadzona w osrodkach referencyjnych.
Hormonalnie zalezne nadcis$nienie tetnicze towarzyszy: akrome-
galii, hiperkortyzolemii (pochodzenia przysadkowego, nadner-
czowego, ektopowego), nadczynnosci przytarczyc, nadczynnosci
i niedoczynnodci tarczycy, gruczolakom kory i rdzenia nadnerczy
(w tym zespolom uwarunkowanym genetycznie: MEN 2, von
Hippel-Landau’a, nerwiakowlénikowatosci typu 1, dziedzicznemu
guzowi chromochionnemu, nerwiakom przyzwojowym, wrodzo-
nemu przerostowi kory nadnerczy). Skuteczno$¢ leczenia, a przez
to rokowanie dla chorych zalezy od postawienia prawidlowego
rozpoznania. W diagnostyce réznicowej nadci$nienia tetniczego
zawsze powinno sie uwzglednia¢ endokrynologiczne przyczyny
choroby.

»Nowinki” dotyczace postepowania
diagnostycznego i terapeutycznego w chorobach
tarczycy w ciazy

M. Karbownik-Lewiriska
Zaklad Endokrynologii Onkologicznej, Uniwersytet Medyczny w Eodzi
Instytut Centrum Zdrowia Matki Polki, £6dZ

Choc¢ ostatnio dyskutowana jest zasadnos¢ zalecenia dotyczacego
dodatkowej profilaktykijodowej u kobiet planujacych ciaze, ciezar-
nych i karmigcych piersia, szczegélnie w odniesieniu do pewnych
choréb tarczycy, to zalecenie to nadal obowigzuje.

W ostatnio opublikowanych badaniach uzyskano kolejne prze-
stanki wskazujace na fizjologiczny charakter obnizenia stezenia
hormonéw tarczycy w drugim i trzecim trymestrze ciazy.

Wyniki badan z kilku ostatnich lat nie potwierdzity ,wyzszosci”
TT4 w stosunku do FT4, a nawet te z 2016 roku wskazuja na ,wyz-
sz0$¢” FT4 w stosunku do TT4 w diagnostyce zaburzen czynnosci
tarczycy w cigzy.

W badaniach przeprowadzonych w ostatnich latach w Europie
iStanach Zjednoczonych wykazano wysoka czesto$¢ wystepowa-
nia przeciwcial przeciwtarczycowych, wynoszaca co najmniej 15%,
u kobiet w wieku prokreacyjnym. Okresla to skale zjawiska doty-
czacego czestosci choréb autoimmunologicznych w okresie cigzy.
Podczas gdy niektérzy autorzy nie potwierdzaja korzysci wyply-
wajacych ze stosowania L-tyroksyny u pacjentek z TSH w gérnym
przedziale wartosci referencyjnych (TSH>2,5 mIU/L), to wyniki
badan opublikowane w 2016 roku wskazuja na korzystne nastep-
stwa takiej terapii w odniesieniu do cigzy i ptodu.

W najnowszej literaturze podkresla si¢ koniecznos¢ stosowania
samej L-tyroksyny, a nie terapii kombinowanej (tj. L-T4 + L-T3),
w leczeniu kobiet ciezarnych z niedoczynnoscia tarczycy.
Badania przeprowadzone w ciagu kilku ostatnich lat wskazuja, ze
prawdopodobienistwo wyindukowania raka tarczycy badz gorsze
rokowanie zwiazane sa z wiekszg liczbg przebytych ciaz i/lub
z cigzami mnogimi. Obserwacje te wskazuja, ze ciaza jest czynni-
kiem ryzyka raka tarczycy oraz sugerujg, ze u wielorédek i kobiet
z cigzami mnogimi nalezy przeprowadza¢ bardziej skrupulatne
monitorowanie choréb tarczycy w celu wezesnego wykrycia raka
tarczycy. W znakomitym badaniu z 2016 roku wykazano, ze masa
ciala ptodu jest czynnikiem ryzyka nastepczego rozwoju u matki
raka zr6znicowanego tarczycy, co sugeruje istotna role matczynych
czynnikéw wzrostowych w rozwoju raka tarczycy.
Podsumowujac, nadal istnieje wiele kontrowersji dotyczacych
gléwnie potrzeby przeprowadzania badan przesiewowych, profi-
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laktyki choréb tarczycy, progu TSH dla leczenia z zastosowaniem
L-tyroksyny oraz sposobéw leczenia nadczynnosci tarczycy w okre-
sie planowania cigzy i w cigzy.

Postepowanie w hiperprolaktynemii

A. Kowalska
Swigtokrzyskie Centrum Onkologii w Kielcach

Synteza i wydzielanie prolaktyny (Prl) przez komoérki laktotropo-
we przysadki jest hamowane przez wytwarzang w podwzgorzu
dopamine. Pozafizjologicznymi przyczynami hiperprolaktynemii
(HiperPrl) s guzy przysadki wydzielajace Prl, inne guzy i zmiany
naciekowe przysadki i podwzgorza, leki o dzialaniu antagoni-
stycznym do receptora D2, niedoczynno$¢ tarczycy, niewydolnosé
nerek i watroby, urazy i schorzenia klatki piersiowej, stres. W czesci
przypadkéw HiperPrl przyczyna pozostaje niewyjasniona.
Rozpoznanie HiperPrl opiera sie na pojedynczym pomiarze
stezenia Prl. Wykonywanie testéw dynamicznych nie znajduje
uzasadnienia w diagnostyce HiperPrl.

Oznaczajac Prl nalezy pamieta¢ o dwéch pulapkach diagnostycz-
nych: u bezobjawowych pacjentéw wysokie stezenie Prl moze
wynikaé z obecno$ci makroprolaktynemii natomiast przy nie-
adekwatnie niskich, do stanu klinicznego wartoéciach Prl nalezy
uwzglednié tzw. efekt haka.

Ustalajac przyczyne HiperPrl nalezy uwzgledni¢ przyjmowane
leki, wykluczy¢ cigze, niewydolnosé¢ nerek, watroby i niedoczyn-
no$¢ tarczycy. Dalszym badaniem, niezbednym w diagnostyce
jest obrazowanie okolicy podwzgérzowo-przysadkowej, najlepiej
technikg MR.

Postgpowanie jest $cidle zalezne od przyczyny nadmiaru Prl. Naj-
lepszym postepowaniem w HiperPrl polekowej jest zaprzestanie
przyjmowania lekéw lub zamiana na inny, pozbawiony wptywu
na wydzielanie Prl. Leczenie bezobjawowej HiperPrl polekowej
nie jest konieczne. Stezenie Prl przekraczajace 250 ug/l, zwykle jest
zwigzane z obecnoécia prolaktinoma. Stezenie Prl w guzach prolak-
tynowych z reguly jest proporcjonalne do wielkosci guza, wyjatek
moga stanowi¢ guzy torbielowato-lite, Jesli duzy guz zwigzany
jest ze stosunkowo niskim stezeniem Prl to po wykluczeniu efektu
haka nalezy raczej mysle¢ o guzie niewydzielajgcym Prl. Wlasciwe
ocenienie charakteru guza jest potrzebne do decyzji terapeutycz-
nych. Leczeniem pierwszej linii guzéw wydzielajacych Prl, jest
leczenie farmakologiczne agonistami dopaminy. Celem leczenia
jest normalizacja stezenia Prl, ustapienie hipogonadyzmu oraz
zmniejszenie wielkosci guza. Monitorowanie leczenia agonistami
dopaminy uwzglednia: ocene stezenia Prl, powtérzenie MRI przy-
sadki ,ocene pola widzenia w makroprolaktinoma, kontrolowanie
gestosci kosci i funkgji tropowej przysadki. Po 2 latach skutecznego
leczenia agonistami dopaminy mozna odstawi¢ leki, jednoczeénie
obserwujac chorego. Ryzyko nawrotu HiperPrl jest najwyzsze
w pierwszym roku i wystepuje u 26-69% chorych.

Szczegblnym problemem w leczeniu farmakologicznym jest
opornos¢ na agonistéw dopaminy. W przypadku opornosci na
bromokryptyne zaleca sie zamiane na cabergoline. U chorych
nietolerujacych wysokich dawek agonistow dopaminy nalezy
rozwazy¢ leczenie neurochirurgiczne, preferowana jest operacja
transfenoidalna. Leczeniem trzeciej linii jest radioterapia, rezerwo-
wana dla przypadkow zlosliwych i agresywnych. Preferowane sa
nowoczesne techniki leczenia (n6z gamma czy cyber) pozwalajace
na bardziej precyzyjne planowanie leczenia z mniejszym naraze-
niem struktur sasiednich niz konwencjonalna teleradioterapia. .
W ostatnich latach podnosi si¢ problem olbrzymich prolaktino-
ma, ktére ze wzgledu na rozlegla inwazje sasiadujgcych struk-
tur mézgowych, daja ré6znorodne objawy kliniczne i stanowia
powazny problem zaréwno diagnostyczny jak i terapeutyczny.
Leczeniem pierwszego rzutu tych guzéw jest cabergolina, a przy
braku efektu temozolomid. Szczegdlna uwage nalezy poswieci¢
kobietom z prolaktinoma w cigzy. Po stwierdzeniu ciazy nalezy
odstawi¢ agonistow dopaminy i monitorowac stan pacjentki. Nie
rekomenduje si¢ wykonywania oznaczen stezen Prl ani badan

obrazowych. Wskazaniem do wykonania MRIi wiaczenia leczenia
bromokryptyna jest wystgpienie zaburzen widzenia wynikajacych
z progresji wielkosci guza. Generalnie nie ma przeciwwskazan aby
kobiety z prolaktinoma karmily piersia.

Kardiometaboliczne aspekty zespotu
policystycznych jajnikow

1. Kowalska
Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Chordb Wewngtrznych, Uniwersytetu
Medycznego w Biatymstoku

Zespol policystycznych jajnikéw (PCOS, polycystic ovary syndro-
me) nalezy do czestych endokrynopatii dotyczacych kobiet w okre-
sie rozrodczym. Jego wystepowanie szacuje sie na 6-10%. Gléwnym
problemem w PCOS oprécz zaburzen plodnosci sa zaburzenia
metaboliczne oraz powiklania ze strony ukladu krazenia. W pato-
genezie zespolu PCOS podkreéla sie znaczenie insulinopornosci.
W wielu badaniach, réwniez w badaniach wlasnych wykazano, ze
pacjentki z PCOS maja obnizong wrazliwosc tkanek obwodowych
na insuline — obserwacja ta dotyczy zaréwno otylych jak i szczu-
plych kobiet z PCOS. Wiadomo, Ze otylo$¢ nasila powiklania meta-
boliczne i wedle r6znych opracowan dotyczy okolo 70% pacjentek
zPCOS. Opublikowane dane przemawiajg za silniejszym efektem
zmiennosci polimorficznej genu FTO (Fat Tissue Obesity Gene) na
wystepowanie otylosci u kobiet z PCOS. Insulinoopornosé, otylosé,
zaburzenia tolerancji glukozy sg zaliczane do czynnikéow ryzyka
choréb uktadu krazenia. Z drugiej strony podwyzszone stezenie
testosteronu moze zwiekszac ryzyko choréb ukladu krazenia. Tak
wiec u pacjentek z PCOS obserwujemy kumulacje zaréwno kla-
sycznych jak i nieklasycznych czynnikéw ryzyka choréb ukladu
krazenia. Stanowisko ekspertéw American Association of Clinical
Endocrinologists — AACE Position Statement dotyczace powikian
metabolicznych i sercowo-naczyniowych u kobiet z PCOS wska-
zuje, ze pacjentki z PCOS stanowig istotng grupe ryzyka choréb
uktadu krazenia i mimo braku wynikéw badan prospektywnych,
nalezy aktywnie prowadzi¢ badania w kierunku identyfikacji
czynnikéw ryzyka choréb ukladu sercowo-naczyniowego. Do-
datkowym argumentem dotyczacym wczesnej identyfikacji czyn-
nikéw ryzyka chordéb ukladu krazenia jest mlody wiek pacjentek
w momencie rozpoznania PCOS i mozliwo$¢ wczesnej prewencji
poprzez wprowadzenie postgpowania niefarmakologicznego.

Nieptodna para w gabinecie endokrynologicznym

K Kula
Katedra Andrologii i Endokrynologii Plodnosci, Uniwersytet Medyczny w Lodzi

Wedlug WHO, diagnostyka z powodu nieplodnoéci powinna
sie rozpocza¢ po uplywie 1 roku wspoélzycia plciowego bez sto-
sowania antykoncepcji. W tym czasie 85% zdrowych par osiaga
spontaniczng cigze (SC).

Pomocy poszukiwaé bedzie wiec 15% par. Okazalo si¢ jednak, ze
odsetek ten mozna obnizy¢ jezeli okres oczekiwania wydtuzy¢ do
2. lat. Mimo diagnostyki przyczyna jest najczeéciej ,nieustalona”,
a mimo to wystepowanie SC jest tutaj najczestsze. 15% par z ,nie-
ustalona” przyczyna uzyska SC w ciggu 1. roku, 35% w ciagu 2. lat
i 80% par w ciagu 3. lat. Nowe retrospektywne badania holen-
derskie ujawnily, Ze przy nieustalonej przyczynie SC wystapily
u 73.9% sposrdd 437 par. Az 93% z nich wybralo opcje terapeu-
tyczna z wydluzonym czasem oczekiwania bez leczenia do 2 lat
(expectant menagement, EM). Proponowanym postepowaniem
byly techniki rozrodu wspomaganego (TRW). Zauwazono tez,
ze wystepowanie SC jest zwigzane z dynamicznym charakterem
plodnosci/nieplodnosci. Najczestszej sa to zaburzenia owulacji
z powodu insulinoopornosci i choroby ogélnoustrojowe zwigzane
z hiperandrogenizmem, PCO, otyloscig i zaburzeniami czynnosci
tarczycy. Zaburzenia te moga nie mie¢ jeszcze jawnych objawéw
Klinicznych zespotu metabolicznego i PCO, ale s3 diagnozowalne
i potencjalnie uleczalne w gabinecie endokrynologicznym. Stad
narodowe instytuty zdrowia USA i UK zalecajg aby koordynatorem
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leczenia nieplodnej pary byt endokrynolog. Endokrynolog wspét-
pracuje z ginekologiem (inwazyjna diagnostyka i leczenie kobiety)
i andrologiem (inwazyjna diagnostyka i leczenie mezczyzny).
Chociaz w 1978 r. TRW stworzono dla leczenia z powodu nie-
droznosci jajowoddw, stosowane sa one wspoélczesnie w kazdym
rodzaju nieplodnosci. Ku zdumieniu samych ginekologéw TRW
staly sie¢ synonimem leczenia nieplodnoéci. Tymczasem nie bra-
ne s3 pod uwage subtelne zaburzenia cyklu plciowego, zawsze
zwigzane z nieoptymalng owulacjg. Nowe badania wykazaly, ze
chociaz dlugosé¢ cyklu > 35 dni jest zwiazana z trwalg anowulacja
i zaburzeniami miesigczkowania, cykle nieco dtuzsze niz prawidlo-
we (32-35 dni) lub nieco nieregularne (26, 32, 35-36 dni) wymagaja
tez oceny owulacji i leczenia. Zmiany zwigzane z nieoptymalna
owulacja najczesciej powoduja nieplodnos¢, ryzyko przerostu
endometrium, promuja raka endometrium, zmiany sercowo-naczy-
niowe, zawal serca i udar. Insulinoopornos¢ jest gléwna przyczyna,
a jej wezesne leczenie optymalizuje owulacje, leczy nieplodnosé
i w dtuzszym czasie zmniejsza ryzyko co do zycia.

Dziwne i niespodziewane wyniki badan
hormonalnych

K. Lewandowski
Klinika Endokrynologii i Choréb Metabolicznych Instytut Centrum Zdrowia
Matki Polki w todzi

Wyklad zawiera oméwienie kilku wybranych przypadkéw klinicz-
nych, ktére wigza sie z potencjalnymi putapkami diagnostycznymi,
za$ w szczeg6lnosci obejmuje:

1. Diagnostyke pierwotnej niedoczynnosci kory nadnerczy w prze-
biegu poliendokrynopatii wielogruczolowej typu 2;

2. Trudnosci z wlasciwym doborem terapii u mezczyzn z wrodzo-
nym przerostem nadnerczy (WPN), zwlaszcza z uwzglednieniem
pozajadrowej generacji androgenéw i tego konsekwencji. W szcze-
golnodci pragne zwréci¢ uwage na pulapki czyhajace na lekarza
(i pacjentka), ktéry przenosi klasyczne standardardy postepowania
w leczeniu pierwotnej niedoczynnoéci kory nadnerczy (w chorobie
Addisona) na leczenie pacjentéw z WPN;

3. Przypadek wspélistnienia pierwotnej i wtérnej niedoczynnosci
kory nadnerczy u tej samej pacjentki;

4. Guz typu prolactinoma oporny na leki grupy agonistow dopa-
miny, bez mozliwosci pelnej resekgji (obrastajacy prawa tetnice
szyjna) o zaskakujacym przebiegu klinicznym.

»The year in thyroid” — najwazniejsze
rekomendacje i doniesienia w dziedzinie tyreologii
(2015/2016)

A. Lewiriski

Klinika Endokrynologii i Choréb Metabolicznych Uniwersytetu Medycznego
w FLodzi,

Instytut Centrum Zdrowia Matki Polki w Lodzi

Ostatnio opublikowano kilka istotnych uzgodnien dotyczacych
choréb tarczycy, m.in. wytyczne Europejskiego Towarzystwa
Tarczycowego (ETA) dotyczace postepowania w subklinicznej
nadczynnodci tarczycy (SubHiperT) [1]. SubHiperT nalezy rozpo-
znad, jesli obnizone stezenie TSH utrzymuje sie przez czas dluzszy
niz 2-3 miesigce i wykluczone zostang pozatarczycowe przyczyny
takiego stanu (np. cigza, leki, inne choroby). Nalezy wyodrebnié
2 stopnie SubHiperT: stopien 1 (10) — TSH: 0,1-0,39 mIU/1 oraz
stopieni 2 (20) — TSH < 0,1 mIU/l. W zaleznosci od stopnia Sub-
HiperT oraz obecnoéci czynnikéw ryzyka, okreslono, u ktérych
chorych leczenie jest wskazane. U 0séb powyzej 65 r.z. zaleca sig
leczenie SubHiperT 20. U oséb powyzej 65 r.z. sugeruje sie leczenie
SubHiperT 10, jesli wystepuje choroba serca (niewydolno$¢ serca,
choroba niedokrwienna serca, choroba zastawkowa), cukrzyca,
niewydolno$¢ nerek, przebyty udar lub przemijajacy atak niedo-
krwienny moézgu (TIA) badz czynniki ryzyka udaru, choroby tetnic
wieficowych lub obwodowych. U 0séb ponizej 65 r.z. sugeruje sie
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leczenie SubHiperT 20, jesli wystepuja czynniki ryzyka sercowo-
-naczyniowego lub inne choroby towarzyszace oraz jesli wystepuja
objawy nadczynnosci tarczycy, np. jesli sa obecne w badaniach
laboratoryjnych cechy choroby Gravesa i Basedowa. U chorych
ponizej 65 r.z. z SubHiperT 10 przebiegajaca bez objaw6éw klinicz-
nych, zaleca si¢ obserwacje.

Ukazalo sie takze ciekawe doniesienie, z ktérego wynika, ze
zastosowanie jodku potasu (KI) u matki w leczeniu choroby Gra-
vesa w pierwszym trymestrze cigzy zamiast metimazolu pozwala
na zmniejszenie czestosci wad wrodzonych u dzieci na terenach
z prawidlowa podaza jodu [2].

Bardzo wazne wydaja sie wytyczne Amerykanskiego Towarzystwa
Tarczycowego (ATA) dotyczace postepowania w raku tarczycy
u dzieci [3]. Rak tarczycy u dzieci przebiega odmiennie niz
u 0s6b dorostych. Ponad 90% przypadkéw raka tarczycy u dzieci
stanowi rak brodawkowaty (PTC). Szczeg6lnie w wieku ponizej
10 lat, raki tego typu czesciej moga wzrasta¢ jako ogniska nie-
otorebkowane, rozrastajgce sie inwazyjnie w obrebie gruczotu;
raki te czesto wzrastaja wieloogniskowo, obustronnie, wykazuja
takze ekspansje pozatarczycowa. U wiekszoéci dzieci w momen-
cie rozpoznania obecne sa przerzuty do regionalnych weziéw
chlonnych, a u 25% — przerzuty do pluc. Pomimo zazwyczaj
znacznego zaawansowania choroby w momencie rozpoznania,
rokowanie u dzieci jest doskonale i 100% przezywa 10 lat, a praw-
dopodobienstwo zgonu z powodu raka tarczycy jest mniejsze
niz 2%. Ryzyko raka w guzkach tarczycy u dzieci jest znacznie
wyzsze niz u doroslych i wynosi 22-26%. Z uwagi na mniejsze niz
u 0s6b doroslych rozmiary tarczycy, kwalifikacja zmian do biopsji
aspiracyjnej cienkoigtowej (BAC) tarczycy powinna opierac sie
na obrazie ultrasonograficznym zmiany i kontekscie klinicznym.
W odréznieniu od zalecen postepowania u dorostych, u dzieci
— z uwagi na brak walidacji metody — eksperci nie rekomen-
dujg rutynowego wykonywania badan molekularnych materiatu
z BAC tarczycy. Ryzyko raka w guzku autonomicznym u dziecka
jest znacznie wyzsze (30%) niz u osoby doroslej. Dlatego tez nie
odstepuje sie od wykonania biopsji guzkéw autonomicznych
u dzieci i niemal zawsze preferuje sie leczenie operacyjne. W wy-
tycznych zwrécono uwage na konieczno$¢ odmiennej kwalifikacji
do leczenia u dzieci i u doroslych, a to z uwagi na obserwacje, iz
u 0s6b leczonych w dziecifistwie z powodu PTC z uzyciem jodu
radioaktywnego zwieksza si¢ $miertelnos¢, gtéwnie z powodu
nowotworéw zlosliwych wtérnych. Dlatego tez, leczenie agre-
sywne powinno by¢ zarezerwowane dla dzieci z grupy wysokiego
ryzyka, a u dzieci z grupy niskiego ryzyka powinno sie unikaé
takiego leczenia. W swoim wystapieniu oméwie takze wytyczne
ATA dotyczace postepowania w zmianach ogniskowych/guzkach
tarczycy i w raku zréznicowanym tarczycy u oséb dorostych [4]
oraz polskie wytyczne na podobny temat [5], a takze zaktualizo-
wane wytyczne ATA dotyczace postepowania w raku rdzeniastym
tarczycy (MTC) [6].
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Optymalizacja postepowania ultrasonograficznego
w wolu guzkowym i nowotworach zfosliwych
tarczycy

A. Lewiiiski, Z. Adamczewski
Klinika Endokrynologii i Chordb Metabolicznych Uniwersytetu Medycznego w Eodzi,
Instytut Centrum Zdrowia Matki Polki w todzi

Jednym z najistotniejszych probleméw klinicznych, powszechnie
pojawiajacych sie w praktyce lekarza endokrynologa jest uzyskanie
odpowiedzi na pytanie, czy obecnos¢ zmiany ogniskowej w badaniu
ultrasonograficznym (USG) tarczycy, ewentualnie obecno$¢ wyczu-
walnego palpacyjnie guzka tego gruczotu jest podstawa do kwalifikacji
Ppacjenta do leczenia operacyjnego. Innymi stowy, nalezy zada¢ sobie
pytanie: co jest wigkszym zagrozeniem dla chorego — zycie z nie-
zoperowanym guzkiem czy poddanie sie leczeniu operacyjnemu?
W celu jak najefektywniejszego wykorzystania badania USG w dia-
gnostyce chordb tarczycy niezbedna jest jego optymalizacja, ktéra
postepuje réwnolegle z rozwojem technologicznym stosowanej
aparatury USG.

Badanie USG charakteryzuje si¢ wysoka czuto$cig w detekcji zmian
ogniskowych w tarczycy, jednakze przypadkowe ujawnianie zmian
ogniskowych w tarczycy ma miejsce réwniez u chorych, ktérzy
poddawani sg innym badaniom wizualizacyjnym, obejmujacym
swym zakresem okolice gruczotu tarczowego, np. badaniu tomo-
grafii komputerowej (TK) lub rezonansu magnetycznego (MR)
kregostupa szyjnego.

Niestety, mimo rozwoju technik ultrasonograficznych, na obecnym
etapie rozwoju diagnostyki niemozliwe jest jednoznaczne okresle-
nie wzoru USG zmiany zlodliwej, umozliwiajacego postawienie
ostatecznego rozpoznania raka tarczycy. Ponad wszelka watpliwosé
wyklucza sie¢ mozliwos¢ rozpoznania zmiany zlosliwej na podsta-
wie tylko jednej cechy obrazu USG.

Nalezy podkresli¢, ze tylko jednoczesne uwidocznienie obecnosci
kilku podejrzanych cech obrazu USG oraz zmienionych wezléw
chlonnych szyi (powigkszonych czy o nieprawidlowym kulistym
ksztalcie, jak réwniez o zmienionej strukturze wewnetrznej) badz
stopniowego powiekszania zmiany, zachodzacego we wzgled-
nie krétkim czasie, moze przyblizy¢ postawienie ostatecznego
rozpoznania, cho¢ i tak w wiekszosci przypadkéw powoduje to
tylko zawezenie kregu mozliwych rozpoznan. Jednakze, wobec
klopotéw z uzyskaniem dokladnych diagnoz cytologicznych
metoda BAC (niejednoznaczne rozpoznania w kategorii II, IVi V

Tabela. System punktaciji pomocny w kwalifikacji obrazéw ultrasonograficznych (wzoréw)
guzkow/zmian ogniskowych do grup o réznym ryzyku zto$liwosci. Wzor obrazu USG
charakterystyczny dla zmian: o niskim ryzyku ztosliwosci— 0 < 3 punktéw, o posrednim
ryzyku ztosliwosci — 2 3 < 7 punktow, o wysokim ryzyku ztosliwosci— 3 7 punktow [1].

MODA (obecnos¢ kazdej z tych cech wiaze sig przyznaniem 1 punktu)

M Mikrozwapnienia Maksymalna liczba punk-
0 | Orientacja (ksztatt) tow —4

D Doppler (przeptywy naczyniowe)

A Akustyczna gestos¢ (hipoechogenicznosc)

HERB (obecnos¢ kazdej z tych cech wigze sig przyznaniem 0,5 punktu)

H Halo (otoczka) Maksymalna liczba punk-
E Echostruktura (budowa) tow —2

R Rozmiar (wielko$¢)

B Brzeg (krawedz, granica)
AL (obecno$¢ kazdej z tych cech wigze sig przyznaniem — 3 punktow)

A Augmentacja (powigkszenie zmiany) Maksymalna liczba punk-
L Limfatyczne wezly (zmienione, powigkszone) tow —6

klasyfikacji TBSRTC, nawet wtedy, gdy metoda jest wspomagana
analizami molekularnymi), badanie USG w diagnostyce guzéw
tarczycy zyskuje coraz wieksze znaczenie.

W celu latwiejszego i trwalego zapamietania, oraz w celu uniknie-
cia ewentualnego przeoczenia koniecznych do oceny cech USG
badanych zmian, poszczegdlne cechy obrazu USG pogrupowano,
tworzac mnemoniksy zbudowane z pierwszych liter ich nazw
(patrz Tabela).

Powyzsza sytuacja upowaznila nas do zaproponowania systemu
opartego o wartosci punktowe przypisane kazdej z cech USG. Za-
sada ostatecznej oceny obrazu opiera sie na sumowaniu punktéw,
a w efekcie — na kwalifikacji zmian do grup o réznym stopniu
ryzyka zlosliwosci [1].

Wspolistnienie istotnych niepokojacych cech klinicznych, takich
jak chrypka, zaburzenia polykania, béli znaczna twardos$¢ zmiany,
i/lub danych z wywiadu o rodzinnym wystepowaniu raka tarczycy,
napromienieniu okolicy szyi i glowy oraz wiek pacjenta (ponizej
201 powyzej 60 roku zycia) a takze ple¢ meska, stanowig dodatko-
we dane $wiadczace o zwiekszonym ryzyku obecnosci zlodliwej
choroby nowotworowe;j.

Po bardzo wnikliwej analizie, reprezentujemy poglad, ze wprowa-
dzenie systemu punktacji dla wyzej wymienionych niepokojacych
danych zbadania podmiotowego i przedmiotowego jest bezcelowe.
Jednakze stwierdzenie obecnosci tych objaw6éw nakazuje szczeg6l-
ng czujnos¢ obserwacji.

W dobie dominacji najrézniejszych zalecenr, wytycznych i reko-
mendacji wskazujacych na koniecznos¢ wykonywania badan
USG tarczycy i BAC u kazdego chorego z guzem/guzami tarczycy
— nalezy pamieta¢ o zachowaniu zdrowego rozsadku. Uzyskanie
okreslonych wynikow nie moze sta¢ sie nadrzednym celem lekar-
skiego postepowania, zwlaszcza kiedy kontekst kliniczny wskazuje
jednoznacznie na koniecznos¢ przeprowadzenia pilnej operacji. Po-
wtarzanie badan, lub wykonywanie takich, ktérych wyniki (w pew-
nych okoliczno$ciach) nie zmienig postepowania terapeutycznego,
a tylko moga op6zni¢ podjecie skutecznego leczenia, jest bledem.
W literaturze medycznej istniejg takze inne podejécia do zagad-
nienia wykorzystania badania USG w ocenie zlodliwoéci guzéw
tarczycy. I tak, badacze chilijscy, Horvath i wsp. [2] zaproponowali
system raportowania wynikéw badan USG guzkoéw tarczycy, stra-
tyfikujacy ryzyko raka w postepowaniu klinicznym (THYROID
IMAGING REPORTING AND DATA SYSTEM — TIRADS), biorac
za wz6r model raportowania danych z badan US sutka (BIRADS).
Autorzy skorelowali rezultaty badania BAC 500 guzkéw z poprzed-
nio zdefiniowanymi wzorami USG i utworzyli klasyfikacje TIRADS
1-6 (od zmian lagodnych do zlosliwych).

Z kolei, Park i wsp. [3] opublikowali prace, w ktdrej podali wia-
sny system raportowania danych o cechach USG raka tarczycy.
Autorzy, stosujac analize regresji obserwacji USG, zaproponowali
réwnanie w celu przewidywania zlosliwosci guzkéw tarczycy,
oparte na dwunastu (12) cechach USG tychze guzkéw, tworzac
odpowiedni wzor na obliczanie prawdopodobienistwa zlosliwosci.
Réwnanie to i stratyfikacja wynikéw na kategorie powinna — ich
zdaniem — okazac sie uzyteczna w raportowaniu obserwacji USG
w guzkach tarczycy i podejmowaniu decyzji co do postepowania.
W naszym przekonaniu, podejscie do zagadnienia oceny wzoru
ryzyka USG wyrazonego skala punktowg, tak jak to zaproponowa-
lismy w wyniku naszych analiz [1], wydaje si¢ metoda latwiejsza
i wymagajaca znacznie krétszego czasu badania w poréwnaniu
z dwiema powyzej cytowanymi metodami.

PiSmiennictwo:

1. Lewinski A, Adamczewski Z. Thyroid Res 2015; 8 (supl.1): A19
1. Horvath i wsp. J Clin Endocrinol Metab 2009; 90: 1748-1751.
1. Park i wsp. Thyroid 2009; 19: 1257-1264.
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GSK-3p i Foxo-1 czynniki regulujace insulinowy
szlak przekaznictwa sygnatu w miogennych
komoérkach linii C2C12

A. Litwiniuk’, B. Pijet?, M. Pijet’, B. Pajak*®, A. Orzechowski*®
1Centrum Medyczne Ksztatcenia Podyplomowego, Zaklad Neuroendokrynologii
Klinicznej, Warszawa, Polska

2Instytut Biologii Doswiadczalnej im. Marcelego Nenckiego PAN, Zaklad
Neurobiologii Molekularnej i Komdrkowej, Pracownia Neurobiologii, Warszawa,
Polska

SWarszawski Uniwersytet Medyczny, Zaktad Dermatologii, Warszawa, Polska
4Szkola Glowna Gospodarstwa Wiejskiego, Katedra Nauk Fizjologicznych,
Warszawa, Polska

°Instytut Medycyny Doswiadczalnej i Klinicznej im. M. Mossakowskiego PAN,
Srodowiskowe Laboratorium Mikroskopii Elektronowej, Warszawa, Polska

Wstep: Patogeneza miesniowej insulinoopornoséci w otylosci
i cukrzycy typu 2 obejmuje wady przekaznictwa sygnalu insuli-
nowego i transportu glukozy. Insulina pobudza zaré6wno synteze
biatka w miesniach szkieletowych jak i aktywno$¢ enzyméw
mitochondrialnych. U pacjentéw z cukrzyca typu 2 zmniejsza sie
produkcja ATE co jest zwigzane z oslabieniem dzialania insuliny
na komérki. Insulinoopornoéé¢ moze réwniez zwiekszaé ryzyko
rozwoju choréb neurodegeneracyjnych, tj.: udar mézgu, choroba
Alzheimera i choroba Parkinsona. Tkankowa zalezno$¢ od insuliny
jest czynnikiem niezbednym do prawidlowego funkcjonowania
OUN. Zaburzenia mézgowej sygnalizacji insuliny prowadza do
atrofii i $mierci komérek nerwowych.

Cel pracy Celem pracy bylo wyjasnienie molekularnego me-
chanizmu, za posrednictwem ktérego mitochondria kontrolujg
insulinozalezny rozw6j miesni szkieletowych oraz wskazanie
docelowych elementéw oddzialywania insuliny na mitochondria
w miogennych komoérkach linii C2C12, ze szczegdlnym uwzgled-
nieniem GSK-34 i FoxO1.

Material i metody: Doswiadczenia dlugoterminowe i krétkoter-
minowe przeprowadzono na komorkach linii C2C12. Pozywka
doswiadczalna zawierala: insulina [10nM], inhibitory metabo-
liczne: LY294002 [20uM], PD98059 [50uM], SB216763 [10uM], LiCl
[5mM] oraz rotenon [10uM] i oligomycyna [Ing/ml]. Wykonano
nastepujace analizy: i) oceniono zywotno$¢ komorek; ii) tempo
proliferacji; iii) aktywnos¢ transkrypcyjng Foxo-1. Oceniono
réwniez poziom ekspresji gendw i bialek regulujacych proces
biogenezy mitochondriéw.

Wyniki: Insulina zwiekszyla poziom ekspresji bialek: miogeniny,
MyHC, bialek regulujacych proces biogenezy mitochondriéw oraz
poziom ekspresji mRNA: mtTFA, mtSSB, Mfn2, COX-I. Insulina
poprzez PI3-K/AKT obnizata aktywnos¢ FoxO1 i GSK-3f.
Whioski: Insulina hamujac aktywno$¢ transkrypcyjng FoxO11 GSK-
-3p reguluje aktywno$¢ mitochondriéw, a za ich posrednictwem
wzrost i réznicowanie komoérek mieéni szkieletowych. GSK-343
negatywnie wplywa na proces fuzji mitochondrialnej hamujac
ekspresje Mfn2.

Dziewczyna i mloda kobieta z objawami
hiperandrogenizmu

E. Matecka-Tendera
Katedra i Klinika Pediatrii i Endokrynologii Dziecigcej Slgskiego Uniwersytetu
Medycznego w Katowicach

Hiperandrogenizm klinicznie manifestuje si¢ nasilonym tradzi-
kiem, skapymi lub rzadkimi miesiaczkami oraz nadmiernym owlo-
sieniem, szczegdlnie widocznym u dziewczat o ciemnej karnacji.
Czesto wystepujg takze zmiany skérne w postaci rogowacenia
ciemnego powstajacego w wyniku insulinoopornoéci. W badaniach
laboratoryjnych stwierdza sie graniczne lub nieznacznie podwyz-
szone stezenie testosteronu, androstendionu i DHEAS. W badaniu
USG jajnikéw czesto opisywana jest ich policystyczna struktura
izwiekszona objetoé¢. Do wynikéw tego badania (wykonywanego
umlodych dziewczat zwykle przez powloki brzucha) nalezy jednak
podchodzié¢ z duzg ostroznoscia, gdyz wielopecherzykowa morfo-
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logia jajnikéw w okresie dojrzewania moze by¢ odmiang normy.
Przez pierwsze 2 lata od menarche mogg réwniez fizjologicznie
wystepowac nieregularne lub rzadkie miesigczki.

Catos¢ obrazu klinicznego oraz badan laboratoryjnych czesto
sklania do postawienia u mlodej dziewczyny diagnozy zespolu
policystycznych jajnikéw (PCOS). Poza zaburzeniami uktadu
endokrynnego i rozrodczego u pacjentek z PCOS obserwujemy
réwniez podwyzszone stezenie insuliny, insulinoopornos¢ a nawet
w pézniejszym wieku cukrzyce typu 2. Jest to szczegdlnie czeste
jedli hiperandrogenizmowi towarzyszy nadmierna masa ciata, gdyz
nasilona produkcja androgenéw spowodowana jest konwersjg hor-
monéw w tkance ttuszczowej lub, stymulowang hiperinsulinemig,
nadmierng ich produkcjg w jajnikach i nadnerczach. Zmniejszone
stezenie SHBG moze jednoczesnie powodowa¢, ze pula wolnych
hormonéw jest wyzsza niz u dziewczat szczuplych.
Najwazniejszym postepowaniem terapeutycznym (niestety bar-
dzo trudnym do zrealizowania) jest u otylych dziewczat zmiana
diety i redukcja masy ciala. Przy mniej nasilonych objawach
mozna ograniczy¢ sie do depilacji i leczenia dermatologicznego.
U starszych dziewczat z hiperinsulinemig i insulinoopornoscia
nalezy rozwazy¢ leczenie metforming szczegolnie, jesli wystepuja
u nich zaburzenia tolerangji glukozy. Zaburzenia miesigczkowania
o typie oligomenorrhea utrzymujace si¢ 2 lata po menarche oraz
nasilony hirsutyzm sa wskazaniem do leczenia preparatami o dzia-
faniu antyandrogennym, najczesciej podawanymi réwnoczesnie
z dwuskladnikowa tabletka antykoncepcyjna. Zdania co do wieku
w ktérym nalezy rozpoczynac leczenie hormonalne zespolu PCO
u dziewczat s podzielone. Istnieje zar6wno grupa zwolennikéw
wczesnego jak i pdzniejszego ich stosowania. Kontrowersje budzi
réwniez dlugotrwaly efekt tej terapii i jego wplyw na plodnosé
miodej kobiety.

Zaburzenia endokrynologiczne w chorobach watroby

B. Marek

Katedra Patofizjologii i Endokrynologii, Zabrze, Slgski Uniwersytet Medyczny,
Katowice

Oddziat Endokrynologii i Diabetologii, Wojewddzki Szpital Specjalistyczny nr 3,
Rybnik

Biorac pod uwage zaangazowanie watroby w rézne aspekty
homeostazy hormonalnej, u 0oséb z uszkodzong czynnoécia tego
narzadu powinno dochodzi¢ do réznego rodzaju anomalii, kt6re
znajduja sie w polu zainteresowan endokrynologa. W wystapieniu
omoéwiono mozliwe nastepstwa uszkodzenia watroby np. w prze-
biegu przewleklego zapalenia watroby t. C lub marskosci watroby
m.in. na isulinooporno$¢, czynnosé¢ osi GH-IGF-1, czynno$¢ osi
przysadkowo-gonadalnej, przysadkowo-nadnerczowej oraz
przysadkowo-tarczycowej.

Przedwczesne wygasanie funkgji jajnikow
— nowy konsensus

B. Meczekalski
Katedra i Klinika Endokrynologii Ginekologicznej, Uniwersytetu Medycznego
w Poznaniu

Przedwczesne wygasanie funkgcji jajnikéw (POI) definiuje sie
jako ustanie czynnoéci gonady przed 40 rokiem zycia. Wystepuje
ono u ok. 1% kobiet przed 40 rokiem zycia. Etiologia POI jest
wieloczynnikowa. Pierwotne POI wystepuje na skutek przyczyn
genetycznych, niedoboréw enzymatycznych i w wyniku choréb
autoimmunologicznych. Wtérne POI rozwija si¢ w efekcie che-
mioterapii, radioterapii i w wyniku leczenia chirurgicznego. Do
gléwnych objawéw POI naleza: uderzenia goraca, drazliwos¢,
zaburzenia nastroju i depresyjne, sucho$¢ pochwy i brak libido.
Pacjenci z POl narazeni sa takze na odlegte skutki zdrowotne, do
ktérych naleza osteoporoza, choroby sercowo-naczyniowe, choro-
by neurodegeneratywne. W diagnostyce kluczowa role odgrywaja
badania hormonalne. Stezenie FSH w surowicy powyzej 40 1U/1
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potwierdzone dwukrotnie w odstepie minimum 6 tyg. wskazuje
na POI Dodatkowo powinno oznaczy¢ sie stezenia estradiolu,
LH, prolaktyny, TSH, fT4 i testosteronu. Badanie kariotypu zaleca
sie u kobiet ponizej 30 roku zycia. Nalezy rdwniez oceni¢ gestosé
masy kostnej.

Wiasciwe postepowanie lecznicze ma fundamentalne znaczenie dla
zdrowia pacjenta i profilaktyki powiklani. Nalezy poinformowac
pacjenta o konsekwencjach POI i celach leczenia. Podstawowe
leczenie stanowi hormonalna terapia zastepcza, stosowana do
$redniego wieku wystgpienia naturalnej menopauzy w populacji
ogoélnej. W leczeniu nieptodnosci u kobiet z POI zaleca sie zaplod-
nienie pozaustrojowe oocytu dawczyni. Kobietom poddawanym
gonadotoksycznej chemioterapii lub radioterapii z wysokim ryzy-
kiem POI mozna zaproponowac mrozenie zarodkéw. Profilaktyka
odleglych konsekwencji POI wymaga dalszych badan.

Nowy konsensus PCO

A. Milewicz
Katedra i Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Leczenia Izotopami,
Uniwersytet Medyczny we Wroclawiu

W 2014r Europejskie Towarzystwo Endokrynologii opublikowalo
stanowisko w sprawie diagnostyki i terapii choroby wielotorbie-
lowatych jajnikéw. Dokument ten nie zmienia dotychczasowych
kryteriéw diagnostycznych tej choroby, lecz po raz pierwszy kon-
centruje si¢ na celowanej terapii zaleznie od fenotypu PCOS. Wy-
dzielono fenotyp metaboliczny, hiperandrogenny oraz dotyczacy
zaburzen plodnosci, ktére stosownie od dominujacych zaburzen
wymagaja réznej terapii. Dokument podkresla wcigz istniejace
niedoskonalosci dotyczace diagnostyki tej choroby zwlaszcza
u dziewczat w okresie dojrzewania oraz kobiet w okresie klimak-
terium. Prof. Renato Pasquali podkreslil niedoskonatos¢ metod
diagnostycznych hiperandrogenizmu zaréwno biochemicznych
— oznaczanie testosteronu oraz klinicznych ocena hirsutyzmu
itradziku, ktore nie korelujg z poziomem androgendw w surowicy
krwi. Natomiast prezes Towarzystwa Badan nad Androgenami
i PCOS prof. Enrico Carmina — w zwiazku z malo precyzyjna
metoda klasycznej ultrasonografii w diagnostyce PCO — nie
w technice 3 D — zalecil oznaczanie objetosci jajnikéw a nie licz-
by pecherzykéw, objetos¢é powyzej 10 ml uzasadnia rozpoznanie
— zwlaszcza u mlodych dziewczat. Réwniez podkresla sie, role
koncowych produktéw zaawansowanej glikacji oraz endocrine
disruptors w etiologii PCOS. W 2016r opublikowano meta analize
w sprawie diagnostyki i terapii PCOS u mtodocianych — dotyczy
ona dwéch réznych definicji diagnostycznych oraz oceny wartosci
diagnostycznej postulowanych cech klinicznych. Zaleca sie, jako
bardzo wazne zidentyfikowanie dziewczat obcigzonych wysokim
ryzykiem rozwoju PCOS oraz leczenia ujawnionych objawéw
PCOS. Wszystkie omawiane opracowania podkreslaja kluczowa
role metforminy w prewencji i terapii zaburzefi hormonalnych
oraz metabolicznych w PCOS, a zwlaszcza jej ochronny wplyw
na poziom koncowych produktéw zaawansowanej glikacji oraz
niealkoholowe stluszczenie watroby, zaréwno u mtodocianych jak
i kobiet w innych okresach Zycia.

PET — nowe technologie

J. Mysliwiec
Zaktad Medycyny Nuklearnej Uniwersytetu Medycznego w Bialymstoku

Pozytonowa Tomografia Emisyjna (Positron Emission Tomography;
PET) jest technika obrazowania, w ktoérej rejestruje si¢ promie-
niowanie g powstajce podczas anihilacji pozytonéw. yrédBem
pozytonéw jest podana pacjentowi substancja promieniotwoércza,
ulegajca rozpadowi beta plus. Najnowszym osigniciem w dziedzi-
nie obrazowania diagnostycznego jest poBczenie PET z rezonansem
magnetycznym (Magnetic Resonance; MR) zwane PET-MR lub
molekularnym rezonansem magnetycznym (Molecular Magnetic
Resonance; MMR). W odréznieniu od badaD Tomografii Kompu-

terowej (Computer Tomography; CT) i Magnetycznego Rezonansu
Jadrowego, ktére wskazuja anatomiczng lokalizacje zmian, PET
umozliwia wykrycie miejsc o zwigkszonej aktywnosci biologicznej,
nawet przed jej ujawnieniem jako zmiana organiczna (diagnostyka
molekularna). Obrazowanie PET mozliwe jest dzieki zastosowaniu
znakowanych sond molekularnych, ktérych wychwyt zalezy od
typu i czynnoéci danej tkanki. PET-MR ma przewage nad PET-CT
zwlaszcza w odniesieniu do obrazowania tkanek miekkich. Inng
istotna réznicg jest istotnie mniejsze narazenie na promieniowa-
nie jonizujace, co ma szczegdlne znaczenie w diagnostyce dzieci
ikobiet w cigzy. PET-MR jest narzedziem stuzacym zaréwno w dia-
gnostyce medycznej, jak i w badaniach naukowych. Skanowanie
PET-MR umozliwia badania biodystrybucji, koncentracji i drég
eliminacji farmaceutyku z wykorzystaniem zwierzat. Monitorowa-
nie tych proceséw za pomoca PET-MR znacznie zwieksza szybko$¢
i precyzje badan. Technika PET-MR moze by¢ takze narzedziem
do badan poréwnawczych wielu lekéw-kandydatéw, w zakresie
powinowactwa do danych receptoréw i sily efektu biologicznego.
PET/MR umozliwia takze przeprowadzenie szerokiego zakresu
obserwacji fizjologicznych. Przykladem moga by¢ badania mie-
$ni szkieletowych w trakcie wysilku, takze polozonych gleboko
(elektromiografia dotyczy tyko mieéni powierzchownych). Bada-
nia proceséw fizjologicznych i patofizjologicznych przy uzyciu
PET/MR moga sta¢ sie¢ podstawa do opracowania nowych lekéw.
Przykladem moze by¢ precyzyjna, dynamiczne ocena metabolizmu
glukozy i insulinoopornosci. Dane z tych badan moga bezposred-
nio stuzy¢ do stworzenia nowych farmaceutykéw stosowanych
w leczeniu cukrzycy i otylosci.

Zaburzenia réznicowania plci — od diagnozy
do petnoletnosci

M. Niedziela
Klinika Endokrynologii i Reumatologii Dziecigcej, Uniwersytet Medyczny im.
Karola Marcinkowskiego w Poznaniu

Proces réznicowania plciowego obejmuje takie procesy jak:
genetyczna determinacja plci, réznicowanie si¢ gonad, rozwdj
wewnetrznych i zewnetrznych narzadéw plciowych, réznicowanie
plciowe o$rodkéw mézgowych i dojrzewanie piciowe. Zaburzona
kontrola genetyczna determinacji plci, mutacje genéw kontroluja-
cych rozwdj zawigzkéw gonad lub zaburzenia funkcji endokryn-
nych tychze organéw w zyciu plodowym i postnatalnym prowadzi
do zaburzonego rozwoju plci (ZRP; z ang. DSD — Disorders of Sex
Development). Kluczowe jest aby kazde dziecko czy nastolatek
z podejrzeniem zaburzenia rozwoju plci oceniane bylo przez do-
$wiadczonego lekarza posiadajacego odpowiednia wiedze co do
zakresu klinicznego ZRP. Optymalnym byloby aby istnial zespét
specjalistow zajmujacych sie pacjentami z ZRP skupiony wokoél
os$rodka akademickiego (endokrynolog-pediatra, endokrynolog-
-internista, genetyk kliniczny, radiolog, chirurg dzieciecy/urolog,
ginekolog rozwojowy, patolog). W wigekszosci przypadkow,
szczegdlnie w przypadku noworodkéw, pierwszym punktem
kontaktu powinien by¢ endokrynolog dzieciecy, jednoczesnie
czlonek takiego wielospecjalistycznego zespolu regionalnego do-
$wiadczony w opiece nad pacjentem z ZRP. Z rodzicami i mtodym
pacjentem z ZRP nalezy oméwic¢ patofizjologie ZRP i znaczenie
wykonywanych badah w zaleznosci od okresu rozwojowego.
Ponadto, nalezy zadba¢ aby pacjent z ZRP i jego rodzice mieli
mozliwoé¢ otrzymania specjalistycznej pomocy psychologicznej
i aby udzieli¢ im kompleksowej informacji medycznej, wlasciwej
dla etapu diagnostycznego i rozwojowego. Nieodzowng czescia
procesu diagnostyczno-leczniczego jest poszukiwanie przyczyny
genetycznej ZRP w oparciu o analize panelu znanych juz genéw
odpowiedzialnych za ZRP i poszukiwanie nowych genéw-kandy-
datéw we wspélpracy z biologiem molekularnym/biotechnologiem
oraz bioinformatykiem tak aby mozliwe bylo dalsze poradnictwo
genetyczne dla rodzicéw dziecka z ZRP.

W chorobach rzadkich szczegélnie wazne jest aby lekarz dzielil sie
dos$wiadczeniami z innymi poprzez krajowa i migdzynarodowa
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wspolprace kliniczng i badawcza. Przykladem takiej wspoipracy
moze by¢ europejski projekt wspotpracy COST Action DSDnet:
A systematic elucidation of differences of sex development
(DSD) (http:/www.dsdnet.eu), ktérego nadrzednym celem jest
zbudowanie sieci wszystkich 0s6b zainteresowanych opieka nad
pacjentem z ZRP.

Diagnostyka i leczenie orbitopatii Gravesa
— spojrzenie okulisty

M. Nowak
Slgski Uniwersytet Medyczny w Katowicach

Orbitopatia tarczycowa (OT) jest choroba samoograniczajaca sie,
rozpoczynajaca sie fazg aktywna z objawami ostrego procesu
zapalnego tkanek oczodolowych. Moze ustapi¢ calkowicie lub
przejs¢ w faze przewlekla z utrzymaniem sie réznych objawéw
Klinicznych. Zatem przebieg OT moze by¢ bardzo réznorodny — od
standw ostrego zagrozenia widzenia do OT przebiegajacej tylko
w postaci subklinicznej.

Nie istnieje jeden ,zloty” test diagnostyczny OT Decyduje calosé
obrazu klinicznego w polaczeniu z wynikami badan oceniajacych
funkcje tarczycy, poziom przeciwcial przeciwko receptorowi
dla TSH oraz badania obrazowe, zwlaszcza wynik badania MRI
oczodotu. Zaden z objawéw ocznych nie jest specyficzny dla
OT Rozpoznanie OT jest zazwyczaj proste gdy typowe zmiany
oczne wystepuja w powigzaniu z nadczynnoscia tarczycy. Trud-
nosci moga wystapi¢ w przypadkach braku wyraznych objawéw
choroby autoimmunologicznej tarczycy lub gdy objawy oczne sa
asymetryczne. O ile w pierwszym przypadku mozna doszukac sie
objawdéw choroby autoimmunologicznej tarczycy (obnizone lub
podwyzszone stezenie TSH, znamienne miana autoprzeciwciat),
o tyle w drugim przypadku nalezy przeprowadzi¢ szczegdlowa
diagnostyke oczodotu.

Poza okre§leniem stopnia zaawansowania zmian ocznych (klasyfikacja
NO SPECS, Klasyfikacja ciezkosci OT wg European Group on Graves’
Orbitopathy (EUGOGO) nalezy okresli¢ aktywnos¢ procesu chorobo-
wego. Wskazaniem do rozpoczecia intensywnej terapii immunosu-
presyjnej jest wykazanie obecnosci zmian klinicznie aktywnych OT.
Obecnie EUGOGO zaleca postugiwanie sie siedmiopunktowa skala
Clinical Activity Score (CAS), a o aktywnoéci klinicznie znamiennej
$wiadczy wskaznik CAS > 3 punkty. Inne metody pozwalajace oceni¢
aktywno$c¢ procesu chorobowego w OT to rezonans magnetyczny,
ultrasonografia oczodolu, scyntygrafia z uzyciem oktreotydu.
Leczenie powinno by¢ prowadzone w osrodkach referencyjnych
majacych w nim do$wiadczenie. Wigczenie immunosupresji w fazie
aktywnej wykazuje najwieksza skutecznos¢, a podanie jej w okresie
szczytowym aktywnosci choroby skraca okres do uzyskania sta-
tycznej, nieaktywnej fazy choroby. Leczenie immunosupresyjne
podjete w fazie widknienia nie bedzie efektywne, a niewielka obser-
wowana poprawa zalezy od tendencji do samoistnego niewielkiego
ustepowania objawow. Przed rozpoczeciem leczenia nalezy uswia-
domi¢ chorego, ze OT jest chorobg przewlekla trwajaca od roku
do kilku lat, mogaca przebiegac z okresami remisji oraz zaostrzen.
Leczenie OT ma na celu zapobiezenie lub zminimalizowanie ciez-
kich objaw6éw mogacych znaczaco obnizy¢ jakoéc zycia chorego (ob-
nizenie ostrosci widzenia, pola widzenia, utrwalone dwojenie przy
patrzeniu na wprost oraz ku dolowi, znaczny defekt kosmetyczny).
W wielu przypadkach przy braku wskazan okulistycznych do pod-
jecia intensywnego leczenia korzystniejsze jest zajecie stanowiska
wyczekujacego, ze stalg kontrolg stanu miejscowego.

The year in obesity

M. Olszanecka-Glinianowicz
Zaktad Promocji Zdrowia i Leczenia Otylosci Katedry Patofizjologii, Slgski
Uniwersytet Medyczny w Katowicach

W 2015 roku zakoniczono badanie WOBASZ II, ktérego wyniki sa
niepokojace poniewaz jego wyniki pokazaly, ze odsetek chorych na
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otyloé¢ w dorostej populacji polskiej zwiekszyl sie w ciagu ostatnich
10 lat o 7%. Nalezy podkresli¢, ze tym samym odsetek chorych
stanowiacy 27% juz tylko nieznacznie r6zni si¢ od odsetka cho-
rujacych na ta chorobe w bialej populacji Stanéw Zjednoczonych.
W czasie ostatniego roku nie pojawily sie, Zadne istotne odkrycia
dotyczace czynnosci hormonalnej tkanki ttuszczowej, mechani-
zmdw rozwoju powiklan otyloéci oraz mechanizméw regulujacych
pobér pokarmu.

Jednak w DSM-V wyodrebniono jako nowga jednostke chorobowg
z kregu zaburzen odzywiania zespdl kompulsywnego jedzenia
(binge eating disorder — BED). Opracowano réwniez nowe
uzyteczne w praktyce klinicznej narzedzie do diagnozowania
tego zespolu — siedmiopunktowgq skale wypelniang przez
pacjenta. Jest to bardzo wazny element wnoszacy nowe mozli-
wosci diagnozowania przyczyn otylosci i wdrozenia wlasciwego
postepowania terapeutycznego w grupie chorych szczegdlnie
zagrozonych rozwojem otylosci III stopnia. Nalezy podkresli¢,
ze standardowe zalecenia dotyczace diety i aktywnosci fizycz-
nej sa niemozliwe do zrealizowania przez pacjentéw z BED bez
wdrozenia psychoterapii.

Ubiegly rok zaowocowal jeszcze jedng nadzieja na uzyskanie
lepszych efektow terapeutycznych w grupie chorych na otylosé
zrozpoznaniem BED lub innych znanych obecnie ale jeszcze nie-
sklasyfikowanych jako oddzielne jednostki chorobowe zaburzen
odzywiania. Jest to rejestracja przez EMA zlozonego z dwdch
substancji czynnych naltroksonu i buproprionu preparatu My-
simba. Preparat ten dzialajac na uklad nagrody moze skutecznie
ulatwi¢ zmiany zachowan zwigzanych z apetytem i zwigzanym
ze spozywaniem pokarmu uczuciem przyjemnosci. Na polskim
rynku preparat ten bedzie dostepny jeszcze w tym roku.

EMA zarejestrowala rowniez do wspomagania leczenia otylosci
analog glukagonopodobnego peptydu -1 (Liraglutyd) ten preparat
nasila z kolei fizjologiczny mechanizm odczuwania sytosci. Data
wprowadzenia go na polski rynek jest na razie nieznana.

Chirurgia nadnerczy

M. Otto
Katedra i Klinika Chirurgii Ogdlnej, Naczyniowej i Transplantacyjnej
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego

Leczenie operacyjne stalo si¢ podstawowym elementem terapii

w schorzeniach nadnerczy. Od pierwszej adrenalektomii wykona-

nej przez J.K. Thortona w 1889 roku, oblicze chirurgii zmienito sie,

zwlaszcza od chwili wprowadzenia do rutynowanego stosowania
operacji matoinwazyjnych. Mialo to widoczny wplyw na taktyke

i zaloZenia leczenia operacyjnego. Zabiegi laparoskopowe/wide-

oskopowe zdominowaly chirurgie klasyczna, stajac sie referencyjna

metodg operacyjna.

Celem wykladu jest oméwienie wskazan do leczenia operacyjnego

z uwzglednieniem wyboru metody. Material obejmuje leczenie

operacyjne w Klinice, w okresie 29.10.1997-31.03.20161, 1133 chorych

z patologia nadnerczy. 911 (81.6%) chorych mialo wykonana ad-

renalektomie laparoskopowa, u 208 chorych (18.4%) zastosowano

metode klasyczna/otwarta oraz u 4 chorych (2.6%) wykonano
dwuetapowa termoablacje.

Prezentacja taktykii techniki leczenia chirurgicznego w zaleznosci

od przyczyny patologii i umiejscowienia zmiany jak i jej wielkosci.

Zasygnalizowanie szczeg6lnego problemu wigzacego sie z guzami

obustronnymi nadnerczy i kwalifikacji do operacji oszczedzajacych

funkcje adrenokortykotropowa nadnerczy.

Whioski:

1. Chirurgia nadnerczy aktualnie pozwala na resekcje gruczo-
lu/guza w zakresie koniecznym do przywrécenia réwnowa-
gi hormonalne;j.

2. Zachowanie zasad chirurgii onkologicznej.

3. Wykonanie resekcji ze $wiadomym liczeniem si¢ z wystapieniem
wiadomych nastepstw hormonalnych.

4. Pozwala na ingerencje przed wytworzeniem wtérnych
zmian ustrojowych.



Streszczenia wykladow

Neuroendokrynologia do$wiadczalna i -jej
implikacje kliniczne — historia i perspektywy

M. Pawlikowski
Zaklad Immunoendokrynologii Katedry Endokrynologii
Uniwersytetu Medycznego w Lodzi £ddZ, Polska

Neuroendokrynologia (NEL) jest interdyscyplinarng dziedzing
wiedzy biomedycznej, ktérej obszarem dzialania s strukturalne
i czynnoéciowe zwiazki miedzy dwoma ukladami: nerwowym
i dokrewnym. Wyrézniamy NEL do$wiadczalng oraz jej implika-
cje kliniczne. Za pioniera NEL powszechnie uwazany jest Ernest
Scharrer , ktory juz w 1928 r. opisal cytologiczne oznaki wydzielania
w jadrach podwzgdrza minoga i zjawisko to nazwat neurosekre-
cja. Dalsze badania prowadzone przez Scharrera wspélnie z jego
zong, Berta, a nastepnie z Wolfgangiem Bargmannem, pozwolily
na opisanie neurosekrecji u licznych zwierzat bezkregowych
i kregowcow lgcznie z czlowiekiem. Kamieniem milowym bylo
wykazanie, ze neurosekrecja w jagdrach nadwzrokowych i przyko-
morowych podwzgérza wiagze si¢ z syntezg wazopresyny i oksy-
tocyny (W.Bargmann i E Scharrer,). Dalszym kamieniem milowym
bylo wykazanie przez Geoffreya Harrisa, ze podwzgoérze steruje
czynnoscig wydzielnicza przysadki za posrednictwem czynnikéw
humoralnych docierajacych do przedniego plata poprzez pola-
czenia naczyniowe zwane przysadkowym ukladem wrotnym.
Zapoczatkowalo to liczne badania zmierzajace do ich izolacji
z podwgorza i ustalenia ich struktury . Ustalenie struktury pierw-
szego podwzgorzowego czynnika uwalniajacego -TRH) powiodio
sie w 1969 zespotom Andrew Schally’ego i Rogera Guillemina, za
co otrzymali w 1977 r. nagrode Nobla. W kolejnych latach ziden-
tyfikowano wiele dalszych neurohormonéw podwzgérzowych.
.Ustalenie ich struktury i synteza pozwolilo na zbadanie ich wiasci-
wosci, a takze ich rozprzestrzenienia w osrodkowym i obwodowym
ukladzie nerwowym oraz w innych obszarach. Implikacje kliniczne
badan z zakresu do§wiadczalnej NEL. sg oczywiste. Postepy NEL
zmienily podejscie diagnostyczne endokrynologéw-klinicystéw do
choréb przysadki, wskazujac na mozliwos¢ ich podwzgoérzowych
przyczyn. Po wtére, neurohormony ,podwzgérzowe” iich analogi
znalazly szerokie zastosowanie w testach diagnostycznych i terapii,
m.in. niektérych nowotworéw. Obecnie jest rozwazanych szereg
nowych perspektyw klinicznego zastosowania neurohormonéw
iich analogéw. Niektore z nich zostang tutaj oméwione.

Jak w praktyce oceni¢ skuteczno$¢ terapii
osteoporozy?

W. Pluskiewicz
Slaski Uniwersytet Medyczny w Katowicach

Osteoporoza, jako choroba przewlekta wymaga specjalnego podej-
Scia do problemu oceny skutecznoéci. Z powodu diugotrwalosci
terapii mozliwo$¢ oceny jej skutecznosci odgrywa istotna role tak
by uzyskaé optymalny efekt leczniczy. Kryteria skutecznosci mozna
podzieli¢ na kliniczne oraz diagnostyczne. Podstawowe kryterium
to skutecznos¢ w zapobieganiu ztaman, celem pierwszoplanowym
jest zapobieganie pierwszemu zlamaniu, a gdy juz ono wystapito
zapobieganie kolejnym zlamaniom. Inne aspekty kliniczne to mo-
nitorowanie procesu zmniejszania sie wzrostu (w tym celu nalezy
dysponowaé precyzyjnym sprzetem do oceny wzrostu, najlepiej
stadiometrem) oraz ocena wystepowania bélu kostno-miesniowego
zwigzanego z niedoborem witaminy D. Kryteria diagnostyczne
obejmujg badania densytometryczne, laboratoryjne oraz radiolo-
giczne. Podstawowe znaczenie majg badania densytometryczne;
najlepiej w tym celu wykorzystywac¢ badanie densytometryczne
kregostupa z powodu szybszego tempa zmian masy kostnej w cza-
sie niz innych miejsc szkieletu oraz relatywnie dobrej precyzji.
Zwykle zmiana okolo 3% wskazuje na poprawe stanu pacjenta
i skutecznos¢ terapii. Dla blizszego kofica kosci udowej ta wartosé
wynosi okolo 5%. W celu oceny skutecznosci terapii wykorzystu-
jemy to samo urzadzenie. Posrednio o skutecznosci wdrozonej

terapii méwia wyniki badan laboratoryjnych np. endokrynolo-
gicznych cho¢ ich bezposrednie przeloZenie na stan szkieletu jest
niewielkie i oddalone w czasie. Badania radiologiczne kregostupa
(zdjecia boczne) moga by¢ przydatne w ocenie skutecznosci te-
rapii, a poréwnanie wysokosci kregéw na kolejnych badaniach
radiologicznych umozliwiajg ocene czy nie doszlo w ciggu okresu
obserwacji do zlaman lub stopien juz istniejacego zlamania nie
zwiekszyl sie. W celu monitorowania wystepowania zlaman
kregéw i ich ewentualnej progresji mozna takze wykorzystywacé
metode morfometrii kregoslupa przy pomocy aplikacji dostepnej
w czeéci aparatow densytometrycznych.

Podsumowujac, ocena skutecznosci terapii osteoporozy jest
bardzo waznym elementem postepowania terapeutycznego,
a podstawowym kryterium skuteczno$ci terapii osteoporozy jest
wystepowanie zlaman.

Trudno$ci diagnostyczne u pacjentow
z zaburzeniami gospodarki wapniowo-fosforanowe;j

M. Popow
Katedra i Klinika Chordb Wewnetrznych i Endokrynologii
Warszawski Uniwersytet Medyczny

Nieprawidlowe namnazanie si¢ komoérek przytarczyc moze mie¢
charakter adaptacyjny, wynika¢ z zaburzefh mechanizmoéw regu-
lujacych sekrecje PTH lub z pierwotnego uszkodzenia gruczotu.
Najczestszg postacia pierwotnej nadczynnosci przytarczyc (PNP)
jest gruczolak czyli zmiana monoklonalna wywodzaca si¢ z poje-
dynczej, zmutowanej komorki. Réznorodnos¢ obrazu klinicznego
PNP moze by¢ spowodowana charakterem mutacji. Niektére z tych
defektéw genetycznych spotykane sa w raku przytarczyc. Czy w tej
sytuacji nalezy poszukiwa¢ metody badania, ktéra pozwoli na
przewidywanie przemiany nowotworowej w obrebie nadczynnego
gruczolu? Czy kazda hiperkalcemia przebiegajaca bez supresji PTH
wymaga leczenia?

Odmiennym zagadnieniem budzgcym jeszcze wigksze kontrower-
sje jest rozpoznanie hiperplazji komoérek przytarczyc. Jej cecha jest
wystepowanie wielu ognisk monoklonalnego rozplemu komoérek
gléwnych obejmujacego jeden lub kilka gruczoléw. Cho¢ zjawisko
takie sugeruje wystepowanie mutacji germinalnej, to spotykane
jest takze we wtornej i trzeciorzedowej nadczynnosci przytarczyc.
Podobnie jak w przypadku niektérych postaci pierwotnej nadczyn-
nosci przytarczyc, tu takze obraz histopatologiczny moze posiadaé
wspélne cechy z rakiem przytarczyc. Obserwacje te sklaniaja
do postawienia pytan: Czy o przemianie zlodliwej nie decyduje
czas trwania niekontrolowanego namnazania si¢ zmutowanych
komorek? Czy czestos¢ wystepowania raka przytarczyc oceniania
na 1-5% nie jest niedoszacowana? Czy rzeczywiscie mozemy bez-
piecznie obserwowac fagodne postacie nadczynnosci przytarczyc?
Kiedy u chorego z nadczynnoscig przytarczyc powinnismy siegna¢
po badanie genetyczne?

Niedoczynno$é przytarczyc niezwigzana z ich mechanicznym
uszkodzeniem jest rzadka choroba o zlozonej etiologii. Charakter
mutacji prowadzacych do tej choroby powoduje, ze w tagodnych
postaciach obraz kliniczny jest bardzo podobny i trudny do r6z-
nicowania. Czy warto wykonywa¢ badanie genetyczne u takich
chorych? Czy wynik takiego badania moze wplyna¢ na dalsze
postepowanie terapeutyczne?

Jak dbac o wysoka jako$¢ plemnikow
— czyli ptodno$¢ mezczyzn po 40 roku zycia
L. Putowski

Katedra i Klinika Ginekologii i Endokrynologii Ginekologicznej
Uniwersytet Medyczny, Lublin

W rozwinietych spoleczenstwach obserwuje sie tendencje do
op6Zniania okresu starania si¢ o potomstwo, co tlumaczone jest
koniecznoscig uprzedniego zdobycia wysokiego status spolecz-
nego oraz checia osiggniecia wiekszej dojrzalosci emocjonalnej.
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Wraz z wiekiem obserwuje obnizenie ptodnosci. Przyczyna czego
jest wydluzony czas narazenia na mutageny, czynniki toksyczne,
infekcje oraz zwiekszone ryzyko wystepowania zmian epigene-
tycznych w komorkach rozrodczych. U mezczyzn obserwuje sie
postepujace z wiekiem zmniejszenie objetosci nasienia, uposle-
dzenie ruchliwo$¢ plemnikéw oraz pogorszenie ich morfologii.
U potomstwa starszych ojcdw obserwuje sie wiec zwiekszona
czesto$¢ schorzen, jak achondroplazja, zespdt Aperta, choroby
neurologiczne, czy tez zwiekszone ryzyko nowotworéw gruczoléw
wydzielania wewnetrznego. Wyjasnieniem tego zjawiska jest szko-
dliwy wplyw wolnych rodnikéw tlenowych. Zmiany postepujace
wraz z wiekiem ojca prowadzg do zwigkszenia liczby uszkodzen
DNA plemnikéw. Uszkodzenie DNA jest wynikiem gromadzonych
wraz z wiekiem wolnych rodnikéw tlenowych. W efekcie plemniki
moga zosta¢ pozbawione zdolnosci zaplodnienia komorki jajowej,
lub tez w przypadku zaplodnienia prowadzi to do generowania
embrion6éw niezdolnych do prawidlowego rozwoju. Zgodne jest to
z obserwowana w nasieniu mezczyzn z nieplodnoscia idiopatycz-
na zwiekszong iloscig wolnych rodnikéw. Za zwiekszenie, ponad
wartosci normalne iloéci wolnych rodnikéw, odpowiadaja czynniki
egzogenne, takie jak promieniowanie elektromagnetyczne, herbi-
cydy, dym tytoniowy, alkohol, metale ciezkie oraz niektdre leki.
Poniewaz plemniki zawieraja malg ilos¢ cytoplazmy ich zdolnosé
walki ze stresem oksydacyjnym jest ograniczona.

Zwraca si¢ wiec uwage na mozliwy, korzystny wplyw czynnikéw
zwiekszajacych rezerwe oksydacyjng organizmu na plodnoéé
mezczyzn. Prostym sposobem na poprawe jest wlasciwa dieta,
ktéra poza eliminacja z niej szkodliwych czynnikéw, zawiera sub-
stancje majace korzystny wplyw na bufor oksydacyjny komoérek.
Niektore substancje obnizajg ilos¢ wolnych rodnikéw w organi-
zmie. Nalezy do nich zaliczy¢ miedzy innymi witaminy E, A, C,
kwas foliowy, koenzym Q10 czy N-acetylcysteina. Substancje te
posiadaja korzystny wplyw na wytwarzane plemniki. Warunkiem
jestjednak, ze podane z pozywieniem sg prawidlowo absorbowane
z przewodu pokarmowego i znajda si¢ w narzadzie plciowym
mezczyzny w odpowiednim stezeniu. Najwazniejsze jest, Ze jest
jednak, ze poprawiaja parametry nasienia, co w efekcie prowadzi
do zwiekszenia odsetka cigz. Badania na temat dziatania zestawu
czynnikéw antyoksydacyjnych w formie leku — Profertil® sa
zachecajace. Koniecznym wydaje si¢ zaplanowanie wieloo$rod-
kowych, randomizowanych badan, potwierdzajacych korzystny
wplyw odpowiednich stezefi substancji zawartych w diecie na
jako$¢ nasienia.

Rozszerzenie definicji osteoporozy
— nowe formy terapii

E. Sewerynek
Zaktad Zaburzeit Endokrynnych i Metabolizmu Kostnego Uniwersytetu
Medycznego w Lodzi

Osteoporoza jest chorobg metaboliczng ukladu kostnego o cichym
i podstepnym przebiegu. Wedlug wcigz obowigzujacych kryte-
riow WHO osteoporoze definiuje sie jako niska gesto$¢ mineralna
kosci (BMD, ang. Bone Mineral Density) wyrazong parametrem
T-score < -2,5 SD w badaniu densytometrycznym kregostupa lub
biodra. W 2001 roku National Institute of Health (NIH) Consensus
Development Panel zaprezentowal nowa definicje, zgodnie z ktéra
osteoporoza jest uogélniong choroba ukladu kostnego, ktéra wigze
sie ze spadkiem wytrzymalosci kosci, co wplywa na zwiekszenie
ryzyka zlaman. Przedstawione powyzej definicje maja jednak
istotne ograniczenia, poniewaz nie uwzgledniaja miedzy innymi
przypadku wystgpienia zlamania osteoporotycznego u pacjentéw
z prawidlowym BMD. W ostatnim czasie tocza sie dyskusje, Siris
contra Kanis, na temat potrzeby zmiany definicji osteoporozy.

Ma to istotne znaczenie takze w leczeniu tej choroby. Od 1995r.
lekami wcigz stosowanymi sg bisfosfoniany, z mozliwoscia podawa-
nia raz dziennie, co tydzien, raz w miesigcu, co 3 miesigce oraz raz
w roku. W 1997 r. trzy niezalezne grupy badawcze odkryly istnienie
osteoprotegeryny (OPG), elementu ukladu RANK/RANKL/OPG,
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odgrywajacego istotng role w utrzymaniu stanu réwnowagi
w metabolizmie kostnym. Zaowocowalo to wdrozeniem w 2010 .
denosumabu, pierwszego leku biologicznego o dzialaniu antyre-
sorpcyjnym. Wykazano, aktualnie w badaniach juz 10-letnich, iz
zmniejsza on ryzyko zlaman zaréwno kregostupa, jak i zlaman
pozakregowych, w tym biodra. Ponadto w badaniu head to head
udowodniono, ze ma silniejsze dzialanie niz najpopularniejszy
z bisfosfonianéw alendronian. Dodatkowo wykazano, iz u pa-
cjentek, ktére nie mogty stosowaé doustnych bisfosfonianéw
(risedronian, ibandronian) zmiana na denosumab byla korzystniej-
sza — przyrost BMD byt wiekszy oraz lek byt dobrze tolerowany.
Obecnie trwaja badania trzeciej fazy nad nowymi grupami le-
koéw: inhibitorem katepsyny i antagonistg sklerostyny. Badania sa
obiecujace a wdrozenie tych dwoch lekéw to niedluga przysziosc.

Aspekty tyreometaboliczne w otylosci

L. Siemiriska
Katedra Patofizjologii i Endokrynologii,
Slgski Uniwersytet Medyczny w Katowicach

Masa ciala jest wypadkowa poboru energii i jej zuzycia. Na wyda-
tek energetyczny skladajq sie: spoczynkowa przemiana materii,
termogeneza positkowa i aktywno$¢ ruchowa. Hormony tarczycy
(HT) reguluja tempo podstawowej przemiany materii poprzez
mechanizmy centralne w podwzgérzu i bezposrednio w narza-
dach efektorowych dla HT — w tkance tluszczowej i migéniach
szkieletowych.

Zaburzenia funkcji hormonalnej tarczycy wiaza si¢ z zachwianiem
réwnowagi energetycznej organizmu i ze zmianami masy ciata.
Najwieksze réznice obserwowane sa w nadczynnosci tarczycy.
Dochodzi wtedy do aktywacji ukladu wspdlczulnego, nadproduk-
¢ji ATD nasilonej lipolizy w tkance tluszczowej, a w mig$niach do
nasilonego wychwytu kwaséw tluszczowych i glukozy.
Objawem niedoczynnosci tarczycy jest przyrost masy ciala, ktéry
wynika z wolniejszej podstawowej przemiany materii, mniejszej
aktywnosci fizycznej i zatrzymywania wody przez nagromadzo-
ne glikozoaminoglikany. W hipotyreozie dominuje uposledzone
wytwarzanie ciepla w tkance tluszczowej brunatnej. Jednoczesnie
wyzsze stezenia TSH bezposrednio stymuluja przyrost masy
tkanki tluszczowej poprzez nasilenie adipogenezy i hipertrofie
adipocytow.

Stan tyreometaboliczny wplywa nie tylko na mase ale tez na roz-
mieszczenie tkanki ttuszczowej. Miedzy stezeniem fT4 i obwodem
w talii wystepuja ujemne korelacje. WyZsze stezenia TSH wigza sie
z zespolem metabolicznym, sttuszczeniem watroby, hiperinsuline-
mig poposilkows i stanem prozapalnym.

Nie tylko niedoczynnoéc tarczycy prowadzi do otylosci, powiazania
istniejg réwniez pomiedzy masa tkanki tluszczowej i osig TRH-
-TSH. Wysokie stezenia leptyny produkowanej przez adipocyty
stymulujg aktywnosc¢ tej osi, stad u 0s6b otylych obserwowane sg
wyzsze stezenia TSH.

Diagnostyka i leczenie meskiego hipogonadyzmu
hipergonadotropowego

J. Stowikowska-Hilczer
Zaklad Endokrynologii Plodnosci, Katedra Andrologii i Endokrynologii Plodnosci,
Uniwersytet Medyczny w Lodzi

Klasycznie terminem ,hipogonadyzm” okresla si¢ zaburzenie czyn-
noéci hormonalnej i gametotworczej gonad. Zaburzenia te mogga
by¢ spowodowane zaburzeniem czynnosci gonad (hipogonadyzm
pierwotny, gonadalny, hipergonadotropowy) lub zaburzeniem
czynnosci podwzgorza i/lub przysadki (hipogonadyzm wtérny,
podwzgdrzowo-przysadkowy, hipogonadotropowy).

Przyczyny hipogonadyzmu pierwotnego mogg by¢ wrodzone
lub nabyte. Najpowszechniejsza (0,1-0,2% noworodkéw plci
meskiej), uwarunkowang genetycznie, przyczyna u mezczyzn
jest zespot Klinefeltera. Rozwija si¢ on na skutek aberracji licz-
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bowej chromosoméw X (najczesciej 47,XXY). Inne przyczyny to
np. wrodzony brak jader (anorchia) lub ich niedorozwdj (dysge-
nezja), a przyczyny nabyte to np. zanik jader po zapaleniu czy
urazie, kastracja (w wyniku urazu lub jako metoda terapii przy
nowotworze jadra), chemio- lub radioterapia. Uszkodzone jadro
nie wydziela testosteronu lub wydziela go w malych iloéciach, ale
wydzielanie gonadotropin przez przedni plat przysadki nie jest
zaburzone. Sprawnie dzialajace mechanizmy sprzezenia zwrotnego
na osi podwzgorze-przysadka-jadra s powodem nadmiernego ich
wydzielania (stezenia FSHiLH >10 U/L).

Oznaczanie stezenia testosteronu w surowicy krwi powinno obej-
mowac oznaczenie stezenia testosteronu catkowitego i wolnego lub
biodostepnego (suma testosteronu wolnego i stabo zwigzanego
z albuminami). Za dolng granice stezenia testosteronu catkowitego
w godzinach porannych uznaje si¢ zwykle 12 nmol/L, a wieczorem
jest ono ok. 20% mniejsze. Jednak u wiekszosci mezczyzn objawy
Kliniczne niedoboru androgenéw pojawiaja sie ponizej 7 nmol/L.
Testosteron wolny stanowi okolo 2-4% calej puli testosteronu
i jest aktywny biologicznie w przeciwiefistwie do testosteronu
zwigzanego z bialkami, szczegdlnie z globuling wiazaca steroidy
plciowe (SHBG).

W hipogonadyzmie pierwotnym w wiekszosci przypadkéw brak jest
plemnikéw w nasieniu, jednak w czeéci przypadkoéw mozliwe jest
znalezienie plemnikéw w jadrach i wykorzystanie ich do zaplod-
nienia dzieki technikom rozrodu wspomaganego.

Terapia hipoandrogenizacji polega na substytucyjnym podawaniu
preparatéw testosteronu. Po uplywie kilku tygodni leczenia pojawia-
ja sie somatyczne objawy dojrzewania plciowego, poped plciowy,
erekcje i wytryski nasienia. Substytucja androgenowa zapew —nia
réwniez normalizacje metabolizmu ustroju (wystepuja efekty
anaboliczne oraz leczenie anemii i osteoporozy), poprawia nastrdj
chorego, ale nie prowadzi do poprawy czynnosci kanalikéw plemni-
kotworczych i przywrécenia plodnosci. Podczas terapii preparatami
testosteronu wykonuje sie raz w roku badania: morfologii krwi, bio-
chemicznych wskaznikéw czynnosci watroby i nerek oraz wskaznika
czynnosci prostaty —— PSA (ang. prostatic specific antigen).

Miejsce medycyny nuklearnej w endokrynologii

J. Sowiriski
Katedra i Klinika Endokrynologii, Przemiany Materii i Choréb Wewngtrznych
Uniwersytet Medyczny im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu

Od lat metody medycyny nuklearnej systematycznie utrwalajg swo-
ja pozycje w diagnostyce i leczeniu choréb endokrynologicznych.
Wartos¢ stosowanych emiter6w promieniowania beta (5) i gamma
() jest ugruntowana. Ciagle poszukuje sie natomiast nowych radio-
farmaceutykéw oraz mozliwosci zastosowania w terapii emiteréw
promieniowania alfa (c): 225 Ac, 211At, 212Bi.

Mimo niebywatego postepu diagnostyki laboratoryjnej metody
radioimmunologiczne nadal stosowane sa w praktyce klinicznej.
Wady wynikajace z naturalnych wlaéciwosci przeciwciat staty
sie przyczynkiem do poszukiwan nowych rozwigzan. Wydaje
sie, ze wykryte przed kilku laty nanociala umozliwiajg dalszy
rozwdj nie tylko radioimmunologicznej diagnostyki, ale takze
terapii izotopowe;j.

Udokumentowana obecno$¢ receptoréw somatostatynowych
w zmienionych patologicznie tkankach poszerza mozliwo$é
stosowania analogéw somatostatyny zaréwno w diagnostyce, jak
réwniez leczeniu zmian rozrostowych.

W ostatnich dwéch dekadach poszerzaly sie znacznie wskazania
do leczenia radiojodem (131I). Izotop ten stosuje sie, obok klasycz-
nych wskazan coraz czesciej w leczeniu wybranych przypadkéw
nadczynnosci tarczycy u dzieci, leczeniu wola obojetnego i nawro-
towego, a takze orbitopatii tarczycowej.

Dynamicznie rozwija sie réwniez pozytonowa tomografia emi-
syjna (PET).

Pacjent z hipogonadyzmem w okresie dojrzewania
i petnoletnosci

J. Starzyk
Klinika Endokrynologii Dzieci i Miodziezy, Katedra Pediatrii, Instytut Pediatrii,
Wuydziat Lekarski, Uniwersytet Jagielloriski, Collegium Medicum, Krakdw

Hipogonadyzm to brak powigkszenia gruczoléw piersiowych
u dziewczat w wieku > 13lat oraz zwiekszenie objetosci jader > 4 ml
u chlopcéw w wieku > 14 lat lub brak zakonczenia dojrzewania
w okresie 4-4,5 lat od jego poczatku. Najczesciej wystepuje
hipogonadyzm o charakterze odwracalnym spowodowany kon-
stytucjonalnym opéznieniem dojrzewania, glodzeniem, nadmier-
nym wysitkiem fizycznym i chorobami przewleklymi. Rzadziej
wystepuje hipogonadyzm trwaly spowodowany uszkodzeniem
podwzgorza lub przysadki (hipogonadotropowy) lub pierwotnym
uszkodzeniem gonad (hipergonadotropowy) lub jednoczesnym
uszkodzeniem obu tych struktur (zlozony). Rozpoznanie poszcze-
golnych postaci hipogonadyzmu sugeruja objawy kliniczne, takie
jak niedorozwdj pracia i moszny oraz zmniejszona objetos¢ jader
i wnetrostwo u noworodka (hipogonadyzm wrodzony), obrzeki
rak i stop, niski wzrost (zesp6l Turnera), wiotko$¢, zaburzenia
laknienia, opéZnienie rozwoju umystowego (zesp6l Willego-
-Pradera), hypoosmia/anosmia (zesp6t Kallmanna). Rozpoznanie
hipogonadyzmu hipergonadotropowego stawia si¢ w okresie doj-
rzewania na podstawie wysokiego spoczynkowego stezenie FSH,
hipogonadyzmu hipogonadotropowego na podstawie obnizonego
wyrzutu LH po stymulacji GnRH, a hipogonadyzmu zloZonego,
gdy obniZone jest stezenia hormonu antymillerowskiego (AMH).
U chlopcéw wykazanie obnizonego stezenia inhibiny B odréznia
idiopatyczny hipogonadyzm hipogonadotropowy od konstytucjo-
nalnego opdznienia wzrastania i dojrzewania. W okresie noworod-
kowym na rozpoznanie hipogonadyzmu wskazuje niedorozwoj
pracia i moszny, mata objetos¢ jader oraz wnetrostwo u chlopcow,
a w okresie dziecinstwa jednoczesne obnizone stezenia AMH
iinhibiny B u chlopcéw oraz obnizenie AMH u dziewczat. U cho-
rych z hipogonadyzmem hipogonadotropowym nalezy wykonaé
badanie MR okolicy podwzgoérza i przysadki celem poszukiwania
wrodzonych lub nabytych zmian strukturalnych, a w przypadku
braku strukturalnej przyczyny wielohormonalnej niedoczynnosci
przysadki takze badanie genu PROP1. U chorych z hipogonady-
zmem hipergonadotopowym bez przyczyny jatrogennej, nalezy
wykonaé badanie kariotypu oraz badanie ultrasonograficzne
celem okres$lenia rodzaju dysgenezji gonad. Leczenie polega na
podawaniu od 12 rz. zwiekszanych w okresie 3—4 lat dawek hor-
mondéw plciowych (indukcja dojrzewania): u chfopcéw ulegajacego
aromatyzacji testosteronu, a u dziewczat 17p-estradiolu. U chorych
z hipogonadyzmem hipogonadotropowym cykliczne podawanie
gonadotropin (hCG/LH i FSH) lub gonadoliberyny (GnRH) umoz-
liwia uzyskanie czynnosci generatywnej gonad i plodnosci.

Wspolczesne postepowanie w cukrzycy typu 2

K. Strojek

Oddziat Kliniczny Chordb Wewngtrznych Diabetologii i Schorzeri
Kardiometabolicznych Slgskie Centrum Chordb Serca w Zabrzu Slgski
Uniwersytet Medyczny w Katowicach

Wspélczesne leczenie cukrzycy, nakierowane na redukcje ryzyka
powiklan choroby, opiera si¢ o terapie wieloczynnikowa, ktéra
obejmuje normalizacje glikemii, lipemii, ciénienia tetniczego i re-
dukcje masy ciala. W zakresie terapii hipoglikemizujacej w ostatniej
dekadzie dokonal si¢ znaczacy postep. Wprowadzono nowe grupy
lekéw, ktérych stosowanie pozwala na skuteczne i bezpieczne
obnizenie stezenia glukozy. Naleza do nich:

— inhibitory enzymu dipeptydylo-peptydazy-4 (DPP-4), ktére
poprzez zahamowanie degradacji glukagono-podobnego pep-
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tydu-1 (GLP-1) stymulujg wydzielanie insuliny, przy niewielkim
ryzyku hipoglikemii. Wykazano takze, iz leki tej grupy wykazuja
bezpieczenstwo w zakresie wystepowania powiklan sercowo-na-
czyniowych.

— analogi GLP-1, ktére poprzez zwiekszenie stezenie tego hormonu
jelitowego, stymulujacego wydzielanie insuliny pozwalajg na reduk-
cje glikemii, przy niewielkim ryzyku hipoglikemii, przyczyniaja sie
takZze do obnizenia masy ciala. Badanie przeprowadzone z jednym
z przedstawicieli tej grupy- liraglutydem wykazalo zmniejszenie
$miertelnosci w grupie otrzymujacej lek w poréwnaniu do placebo
— inhibitory transportera sodowo-glukozowego-2 (SGLI-2), ktére
poprzez indukcje cukromoczu pozwalajg na obnizenie glikemii,
przy niewielkim ryzyku niedocukrzenia z jednoczesnym dzialaniem
redukujacym mase ciala. W odniesieniu do jednego z przedstawi-
cieli tej grupy empagliflozyny wykazano redukcje ryzyka zgonu.
Wprowadzenie nowych grup lekéw hipoglikemizujacych, stosowa-
nych w cukrzycy typu 2 poszerza pelte mozliwosci terapeutycznych
w tej grupie pacjentéw.

Objawy i schorzenia przewodu pokarmowego
w przebiegu endokrynopatii

K. Sworczak
Katedra i Klinika Endokrynologii i Choréb Wewnetrznych, Gdariski Uniwersytet
Medyczny

Objawy gastroenterologiczne i schorzenia przewodu pokarmo-
wego sa czesto spotykane w praktyce lekarza medycyny rodzin-
nej, choréb wewnetrznych czy tez chirurgii ogdlnej. Wiekszos¢
opisywanych dolegliwosci zwigzana jest rzeczywiscie z choroba
przewodu pokarmowego, niemniej nalezy pamietaé, ze moga
one by¢ wywolane przez patologie innych ukltadéw. Prawie kazda
endokrynopatia znajduje odzwierciedlenie w przewodzie pokar-
mowym, a na przyklad tak czesta dolegliwos¢ jak zaparcia, moze
wystepowaé w przebiegu niedoczynnosci tarczycy, pierwotnej
nadczynnosci przytarczyc, akromegalii oraz pheochromocytoma.
Natomiast biegunki obserwuje sie u chorych z nadczynnoscia
tarczycy, chorobg Addisona, rakiem rdzeniastym tarczycy oraz
hormonalnie czynnymi guzami neuroendokrynnymi (zesp6t ra-
kowiaka, gastrinoma, VIP-oma). W trakcie diagnostyki utraty masy
ciala réwniez trzeba pamieta¢, Ze jej przyczyna mogg takie endokry-
nopatie jak: nadczynnoé¢ tarczycy, choroba Addisona, pierwotna
nadczynno$¢ przytarczyc, pheochromocytoma, zespét rakowiaka,
VIP-oma. Z drugiej strony przyrost masy ciala obserwujemy
w przebiegu niedoczynnodci tarczycy oraz hiperkortyzolemii.
Nie tylko objawy, ale réwniez typowe schorzenia przewodu
pokarmowego zwiazane sa z zaburzeniami hormonalnymi.
Choroba wrzodowa moze by¢ pierwsza manifestacja pierwotnej
nadczynnoéci przytarczyc, gastrinoma, zespotu rakowiaka oraz
zespolu Cushinga. Kamice pecherzyka zélciowego obserwuje
sie w przebiegu pheochromocytoma, niedoczynnosci tarczycy
oraz podczas terapii analogami somatostatyny. Takze diagno-
styka réznicowa schorzen przewodu pokarmowego wymaga
uwzglednienia endokrynopatii, gdyz obrazy tych choréb moga
by¢ do siebie zblizone. Zespol rakowiaka moze imitowac zespot
jelita drazliwego, nadczynnoé¢ tarczycy zespoét zlego wchlania-
nia, a przelom nadci$nieniowy w przebiegu pheochromocytoma
moze by¢ ludzaco podobny do napadu ostrej porfirii przery-
wanej. Prezentacja ma za zadanie usystematyzowac¢ wiedze na
temat symptomatologii choréb z pogranicza endokrynologii
i gastroenterologii, a przez to w przyszlosci ulatwi¢ podejmo-
wanie trudnych decyzji w diagnostyce i leczeniu tych patologii.

Jatrogenne tyreotoksykozy — mechanizmy
powstawania, odrebno$ci obrazu klinicznego
i leczenie

A. Syrenicz
Klinika Endokrynologii, Chordb Metabolicznych i Chordb Wewnetrznych
PUM Szczecin
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Tyreotoksykoza jest zespolem objawéw wynikajacych ze zwiek-
szonego stezenia w surowicy i nadmiernej ekspozycji tkanek na
hormony tarczycy. W wiekszosci przypadkéw tyreotoksykoza jest
nastepstwem hipertyreozy, czyli nadmiernej syntezy hormonéw
tarczycy przez gruczol tarczowy. W czesci przypadkéw nadmiar
hormonéw tarczycy wynika z ich uwolnienia z uszkodzonej tkan-
ki tarczycowej przez czynnik infekcyjny lub toksyczny, a takze
w nastepstwie podania egzogennych hormonéw tarczycy. Pojecie
tyreotoksykozy jatrogennej obejmuje przypadki zwigzane z nad-
mierng dawka tyroksyny zalecona przez lekarza (thyreotoxicosis
medicamentosa), jak i przypadki samowolnego przyjecia przez
pacjenta zbyt duzej dawki hormonodw tarczycy (thyreotoxicosis fac-
titia), a takze przypadki tyreotoksykozy wyindukowanej jodem, co
moze mie¢ miejsce w wielu sytuacjach klinicznych. Tyreotoksykoza
wyindukowana jodem moze wystapi¢ po wprowadzeniu progra-
mow profilaktyki jodowej na obszarach endemicznych, a takze
u chorych po zastosowaniu radiologicznych jodowych §rodkéw
kontrastowych, miejscowych srodkéw odkazajacych, roztworéw
zawierajacych jod, lekéw jak réwniez pokarméw zaréwno zwie-
rzecych jak i rodlinnych z duza zawartoécig jodu. Etiopatogeneza
tyreotoksykozy wyindukowanej jodem sprowadza si¢ do dwéch
sytuacji klinicznych. U pacjentéw z utajona choroba Graves-Ba-
sedowa lub wolem guzkowym dochodzi do nadmiernej syntezy
hormonéw tarczycy w wyniku stymulacji procesu autoimmuniza-
cyjnego lub wykorzystania nadmiernych iloéci jodu przez guzek
autonomiczny. Druga posta¢ tyreotoksykozy wynidukowanej
jodem wystepuje gléwnie u pacjentéw z ujemnym wywiadem
w kierunku choréb tarczycy. U tych chorych jod prowadzi do
zapalenia tarczycy, destrukcji migzszu gruczolu i uwolnienia do
krwioobiegu hormonéw tarczycy. Obraz kliniczny jatrogennej ty-
reotoksykozy moze by¢identyczny jak tyreotoksykozy w przebiegu
hipertyreozy. Szczegélna uwage zwraca obraz kliniczny tyreotoksy-
kozy poamiodaronowej, ktéry zwykle nie ma typowego przebiegu.
U tych chorych obserwuje sie niewyjasniony spadek masy ciala,
miastenie i/lub zaostrzenie zaburzen rytmu z powodu ktérych lek
wlaczono. Leczenie jatrogennej tyreotoksykozy sprowadza sie
gléwnie do usuniecia czynnika wywolujacego. W przypadkach
wyindukowanej nadczynnoéci tarczycy w przebiegu choroby
Graves-Basedowa i wola guzkowego autonomicznego nalezy
zastosowacd tyreostatyki w duzych dawkach tacznie z -blokera-
mi, a w przypadku slabej odpowiedzi dodatkowo konieczne jest
wlaczenie nadchloranu potasu. W leczeniu tyreotoksykozy wywo-
tanej destrukcja miazszu gruczotu tarczowego nalezy zastosowaé
prednizon lacznie z §-blokerami.

Pacjent z cukrzyca typu 1 — pompa czy peny?

A. Szadkowska
Klinika Pediatrii, Onkologii, Hematologii i Diabetologii, Uniwersytet Medyczny
w Lodzi

Obecnie obowigzujacg metoda leczenia chorych na cukrzyce typu
1 jest funkcjonalna intensywna insulinoterapia, prowadzona jako
ciggly podskérny wlew insuliny przy pomocy osobistej pompy in-
sulinowej (CSII) lub wielokrotne wstrzykniecia insuliny w ukladzie
baza — bolus z uzyciem penéw (MDI).

CSII w stosunku do MDI lepiej nasladuje fizjologiczne wydzielanie
insuliny. Mimo, Ze nie wszystkie badania wykazaly lepszy poziom
wyréwnania metabolicznego mierzonego poziomem HbAlc u cho-
rych leczonych terapiag pompowg, to odnotowywana mniejsza
zmienno$¢ glikemii i nizsza liczba hipoglikemii sprzyjaja lepszej
jakosci zycia chorych oraz redukgji ryzyka rozwoju przewlektych
powiklan cukrzycy.

Z tego powodu CSII moze by¢ zalecana wszystkim pacjentom
z cukrzyca typu 1, u ktérych nie wystepuja przeciwskazania do
tej metody terapii. Terapia pompowa szczegélnie zalecana jest
pacjentom prowadzacym nieregularny tryb zycia, pracujacym na
zmiany, uprawiajagcym sporty. Réwniez w przypadku dzieci do
10 r.z. oraz dla kobiet planujacych cigze i w cigzy CSII jest metodg
terapii z wyboru. Jedynie CSII, dzieki mozliwosci odpowiedniej
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modyfikacji dawki podstawowej w godzinach porannych, w petni
pozwala wyréwnaé cukrzyce u oséb z efektem brzaskowym bez
koniecznosci nocnego dostrzykiwania insuliny.

MDI z zastosowaniem insulin analogowych jest znacznie tahsza
iprostsza do prowadzenia niz CSII. Pozwala na dobre wyréwnanie
metaboliczne cukrzycy przy zachowaniu bardziej regularnego
trybu zycia. Z tego powodu stosowana jest u pacjentow, ktérych
nie sta¢ na zakup pompy i osprzetu. Zalecana jest réwniez osobom,
ktére nie s3 w stanie przyswoic zasad terapii pompowej lub nie
akceptuja stalego noszenia pompy przy sobie.

Obecnie dzieki udoskonalaniu systeméw cigglego monitorowania
glikemii sprzezonych z pompami insulinowymi, wzbogaconymi
o funkcje hipoblokady oraz SmartGuard terapia pompowa staje
sie coraz lepsza. Pozwala na zredukowanie czasu spedzanego
w hipoglikemii oraz zmniejsza zmiennos¢ glikemii.

Co taczy cukrzyce i nowotwory?

M. Szelachowska
Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Chordéb Wewngtrznych, Uniwersytet
Medyczny w Bialymstoku

W pi$miennictwie od dawna dyskutuje sie¢ na temat zaleznosci
pomiedzy cukrzycg a rozwojem nowotworéw. Jedno z pierwszych
doniesiefi pochodzi z 1919 roku, w ktérym G. L. Rohdenburg
i wsp. sugerujg mozliwos¢ wplywu zaburzen metabolizmu we-
glowodandéw na rozwdj nowotwordéw. Po upltywie prawie wieku,
na podstawie wielu metaanaliz, uwzgledniajacych bardzo duze
populacje, rzeczywiscie wykazano czestsze wystepowanie nowo-
tworéw u 0séb z cukrzyca, szczegodlnie typu 2, jednak nie znamy
do konica przyczyn tych zaleznosci.

Za gléwne czynniki wzrostu ryzyka rozwoju nowotworéw w cu-
krzycy uwaza sie przewlekla hiperglikemie, wtdrng hiperinsuline-
mie i przewlekly proces zapalny.

Procesy metaboliczne zachodzace w komérkach proliferujacych
wymagaja wiekszego dopltywu skladnikéw odzywczych i energii
niezbednej do kazdego cyklu komodrkowego. i tak, na przyklad
glikoliza w komérkach nowotworowych jest ponad 100 razy wyzsza
niz w komdrkach zdrowych i wzrasta wraz ze stezeniem glukozy
we krwi. Oproécz tego komoérki nowotworowe przyswajaja w wigk-
szym stopniu glukoze ze wzgledu na nadekspresje transporteréw
glukozy (GLUT-1, GLUT-3 i GLUT-12). Hiperglikemia jest silnym
stymulato-rem aktywnosci srédblonkowego czynnika wzrostu
naczyn (VEGF), ktéry odgrywa istotng role w inicjacjii progresji no-
wotworu jajnika. Przewlekla hiperglikemia intensyfikuje wszystkie
procesy zachodzace w ko—morce w czasie karcynogenezy, miedzy
innymi aktywno$¢ wielu czynnikéw wzrostu, wéréd nich: czynnik
wzrostu naskérka (EGF) oraz glejopochodnego czynnika wzrostu
nerwéw (GDNE), ktére wplywaja zaréwno na rozwdj przewlektych
powiklan cukrzycy, jak i nasilajg proliferacja komérek nowotworo-
wych. Hiperglikemia powoduje wzrost powstawania koncowych
produktéw glikacji (AGEs), parametréw stresu oksydacyjnego,
wzrost aktywnosci kinazy biatkowej C (PKC). Wszystko to wplywa
na wzrost ryzyka uszkodzenia DNA, bialek i lipidéw, co zwieksza
ryzyko rozwoju nowotworéw.

Wiadomo, Ze insulina jest hormonem mitogennym. Hiperinsuline-
mia towarzyszaca cukrzycy, poprzez aktywacje MAP-kinazy, zwiek-
szong dostepnoé¢ insulinopo—~dobnego czynnika wzrostu 1 (IGF-1),
zwiekszenie syntezy DNA i bialka w komérkach czy hamowanie

apoptozy, moze indukowac proces nowotworowy. Ze wzgledu na
krzyzowe powinowactwo do re—ceptoréw komoérkowych insuliny
iIGF-1, wysokie stezenie insuliny we krwi, powoduje przylaczanie
sie jej do receptorow dla IGF-1, ktérych ekspresja jest zwiekszona
w wielu komérkach nowotworowych, co moze nasila¢ proliferacje
komoérek nowotworowych.

U chorych z cukrzyca typu 2 wykazano wplyw hiperglikemii na
przewlekly proces zapalny, co réwniez moze przyspieszac proces
karcynogenezy.

Nierozerwalnie cukrzyca typu 2 wiaze sie rowniez z otyloscig, a ta
z kolei z czestszym wystepowaniem miedzy innymi nowotworéw
piersi, endometrium, jelita grubego czy prostaty.

Natomiast w cukrzycy typu 2 najczesciej wystepuja nowotwory
watroby, trzustki i endometrium, a czesto jelita grubego, piersi
i pecherzyka zélciowego.

Niestety wraz z rozwojem cywilizacji, pomimo postepu medy-
cyny, ro$nie liczba chorych na cukrzyce, otylych i réwniez oséb
z nowotworami.

Postepowanie w hiperkalcemii

J. Szymczak
Katedra i Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Leczenia Izotopami,
Uniwersytet Medyczny im. Piastéw Slgskich we Wroctawiu

Hiperkalcemia zaburza czynno$¢ wielu narzadéw, a zwlaszcza ukla-
du nerwowego, moczowego, krazenia i przewodu pokarmowego.
Zawsze wymaga wnikliwej diagnostyki. Niewielka hiperkalcemia
nie powoduje zwykle objawéw klinicznych, natomiast nasilona
(Ca > 14 mg/dl)iszybko narastajgca, moze by¢ zagrozeniem zycia. Naj-
czesciej hiperkalcemie stwierdza sie przypadkowo, chociaz ponad 90%
przypadkéw wynika z istnienia pierwotnej nadczynnosci przytarczyc
(PNP) lub choroby nowotworowej. Hiperkalcemia w chorobie nowo-
tworowej (HN) jest czynnikiem niekorzystnym rokowniczo. Przerzuty
do kosci stwierdza sie u okolo 20% pacjentéw z HN, natomiast u 80%
przyczyna hiperkalcemii sa czynniki humoralne produkowane przez
guz (PTHrP", cytokiny, prostaglandyny) stymulujace resorpcje kosci.
Rozpatrujgc inne przyczyny hiperkalcemii nalezy wzia¢ pod uwage
przyjmowanie lekéw i suplementéw diety, choroby zapalne, ziarni-
niakowe, rodzinng hiperkalcemie hipokalciuretyczng (FHH).

We wstepnej diagnostyce laboratoryjnej nalezy oceni¢ stezenie
wapnia, fosforandw, kreatyniny, fosfatazy alkalicznej, parathormo-
nu (PTH) i witaminy D w surowicy, oraz wydalanie wapnia i kre-
atyniny z moczem dobowym. Hiperkalcemia z podwyzszonym/pra-
widlowym stezeniem PTH sugeruje nadczynno$¢ przytarczyc,
FHH, lub jest nastgpstwem stosowania litu. Obnizone stezenie PTH
najczesciej wynika z istnienia choroby nowotworowej, ziarniniako-
wej lub przyjmowania lekow (tabela 1). Diagnostyka przyczynowa
jest utrudniona, gdy podioze hiperkalcemii jest wieloczynnikowe.
Leczenie powinno by¢ przede wszystkim przyczynowe. Leczenia
objawowego hiperkalcemii zwykle nie stosuje si¢ przy stezeniu
wapnia < 12 mg/d. W umiarkowanej hiperkalcemii (12-14 mg/dl)
u pacjentéw bezobjawowych mozna stosowac jedynie nawadnia-
nie, natomiast u chorych z objawami hiperkalcemii lub w przy-
padku kalcemii > 14 mg/dl nalezy zastosowac intensywna terapie.
Po nawodnieniu chorego (0,9% NaCl i.v.) podaje sie najczesciej
diuretyki petlowe, inhibitory resorpcji kostnej (bisfosfoniany, kal-
cytonine), glikokortykoidy. W szczegéInych przypadkach stosuje
sie kalcimimetyki, denosumab, dialize niskowapniowa.

Tabela 1. Diagnostyka réznicowa najczesciej spotykanych przyczyn hiperkalcemii na podstawie wynikow badan laboratoryjnych

Przyczyny hiperkalcemii Ca, PO, PTH PTHrP 1,25(0H),D Ca ,,
PNP 1 ! 1 N 1 1
Nowotwory T N/1/L l I 1N N
Ziarniniaki T i l N M 1
Nadmiar wit. D 1 1 ! N " 1
Tiazydy TN 1 IN N N !
Zespot mleczno-alkaliczny 1N i IN N N 1

"PTHrP-peptyd podobny do PTH
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Wspdtczynnik ryzyka
(95% przedziat ufnosci)
Rak watroby [11] — 2,50 (1.85-3,35)
Rak endometrium [14] —_— 2,10 (1.7-2,53)
Rak trzustki [9] —+ 1,82 (1,66-1,89
Rak nerki* [19] —— 1,50 (1,30-1,70)
Rak jelita grubego [10] == 1,30 (1,20-1,40)
Rak pecherza [12] —— 1,24 (1,08-1,42)
Rak piersi [15] i 1,20 (1,12-1,28)
Chtoniaki nieziamicze [17] ——t 1,19 (1,04-1,35)
Rak pluc* [22] ——t 1,10 (0,96-1,26)
Rak prostaty [13] —— 0,84 (0,76-0,93)
0.6070,80,91 2 3 4
*Dane niepochodzace z metaanalizy

Pacjent z choroba nowotworowa i cukrzyca

J. S. Tarach
Katedra i Klinika Endokrynologii Uniwersytetu Medycznego w Lublinie

Swiatowe badania epidemiologiczne sugeruja, ze wystepowanie
nowotworéw zwiazane jest zaré6wno z cukrzyca jak tez
z czynnikami ryzyka cukrzycy oraz jej leczeniem. Opinie taka
wyrazitlo wspdlnie grono ekspertow ADA (American Diabetes Asso-
ciation) oraz ACS (American Cancer Society) dokonujac analizy badan
ostatnich lat, dotyczacych: 1. zwiazku miedzy wystepowaniem
i rokowaniem w odniesieniu do cukrzycy oraz nowotwordw,
2. czynnikéw ryzyka, wspélnych zaréwno dla cukrzycy jak i cho-
roby nowotworowej, 3. mozliwych, biologicznych zwigzkéw tycza-
cych ryzyka cukrzycy oraz nowotwordw, jak réwniez, 4. pytania
czy metody leczenia w cukrzycy maja wplyw na ryzyko choroby
nowotworowej lub rokowanie. Cukrzyca i hiperglikemia zwigza-
ne s z wiekszym ryzykiem rozwoju raka trzustki, watroby, jelita
grubego, nerki, pecherza, chloniakéw nieziarniczych u obu plci, jak
réwniez zapadalnosci na raka piersi i endometrium u kobiet otytych
z hyperestrogenizmem, zwlaszcza w okresie pomenopauzalnym.
Jak sie ogélnie ocenia, pacjenci z cukrzyca typu 2 maja o 13%
zwigkszone ryzyko zgonu z powodu choroby nowotworowej.

Z drugiej strony, podkredla sie, ze istniejg liczne powigzania mie-
dzy cukrzyca a wymienionymi nowotworami, ale nie wyja$niono
dotychczas czy cukrzyca wywoluje raka. Nie potwierdzono aby
cukrzyca istotnie wplywatla na ryzyko raka ptuc, a co ciekawe
wykazano zmniejszong zapadalno$¢ na raka gruczotu krokowego
umezczyzn z cukrzyca typu 2. Wzgledne ryzyko zapadalnosci na
nowotwory u chorych na cukrzyce, w poréwnaniu z populacja bez
cukrzycy przedstawia zalgczona rycina (Dabrowski M. Diabetologia
Praktyczna 2010).

W patomechanizmie zwiekszonej zapadalnosci na nowotwory
w populacji chorych z cukrzycg podkredlana jest rola otylosci
i nadwagi, hiperglikemii, insulinoopornosci, hiperinsulinemii
oraz przewleklego subklinicznego stanu zapalnego, zwiazanego
z nadmiarem tkanki tluszczowej oraz zaburzeniami w wydzie-
laniu i dzialaniu hormonéw oraz cytokin produkowanych przez
te tkanke. Osobnym zagadnieniem jest sprawa bezpieczefistwa
onkologicznego lekoéw przeciwcukrzycowych.

Pheochromocytoma i paraganglioma (PPGL) —
profil genetyczny a obrazowanie

M. Trofimiuk-Miildner
Katedra i Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Jagielloriski Collegium Medicum,
Krakéw

Obrazowanie anatomiczne (TK, MR) pozostaje podstawowa me-
toda obrazowania guzéw chionnych i przyzwojakéw (zwlaszcza
wykrytych przypadkowo) w ocenie ich miejscowego zaawan-
sowania. W poszukiwaniu dodatkowych ognisk przyzwojakéw
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lub przy podejrzeniu przerzutéw odleglych, konieczne staje sie

zastosowanie obrazowania czynnoéciowego, najczeéciej PET/CT

z zastosowaniem odpowiedniego znacznika. Badania czynnoscio-

we pozwalaja zazwyczaj na obrazowanie calego ciata, moga takze

wskazywac na biologie PPGL.

U okoto 30-40% pacjentéw z rozpoznaniem PPGL stwierdza sie

mutacje germinalne, ktére mozna podzieli¢ na dwie grupy. Jedne

prowadza do aktywacji czynnika transkrypcyjnego HIF-2¢ i hipok-
sja (np. VHL, SDH, EPAS1, PHD1 i 2), drugie wiaza sie z aktywacja
kinaz (np. RET, NF1, TMEM127, MAX). Mutacje te przekladajq sie
na rézne fenotypy pacjentow z PPGL: lokalizacje, ryzyko wyste-
powania guzéw zlodliwych, profil wydzielanych katecholamin.

Wiaze sig takze z odmiennymi wynikami badan czynnosciowych.

Utrata lub obniZzona ekspresja pecherzykowych transporteréw

monoamin (VMAT-1) w niektérych uwarunkowanych dziedzicz-

nie PPGL przekiada si¢ na wiekszy odsetek falszywie ujemnych
wynikéw obrazowania z zastosowaniem '*I-MIBG. Guzy zwigzane

z aktywacja czynnika HIF (VHL, SDH) i hipoksja charakteryzuja

sie wyzszym wychwytem ®F-FDG niz np. guzy chromochionne

w zwigzane z zespotem MEN 2. PPGL wykazuja tez zréznicowanie

neuroendokrynne, co przekiada si¢ na mozliwo$¢ obrazowania za

pomoca znakowanych analogéw somatostatyny.

W chwili obecnej proponuje sie nastepujace podejscie do badan

czynno$ciowych w PPGL:

— guzy chromochtonne (MEN2, SDHx, VHL, NF1, TMEM127,
MAX): pierwsza linia obrazowania — F-FDOPA, druga linia:
B-MIBG

— pozanadnerczowe przyzwojaki zlokalizowane w jamie brzusz-
nej i klatce piersiowej, wywodzace si¢ z ukladu wspélczulnego
(VHL, SDHX, triada Carneya, EPAS1, PHDx): pierwsza linia
obrazowania — ¥F-FDOPA, druga linia: analogi somatostatyny
znakowane %Ga, '*I-MIBG lub ¥F-FDG

— przyzwojaki wywodzace sie z uklady przywspélczulnego
(SDHx, SDHAF2): pierwsza linia obrazowania — analogi so-
matostatyny znakowane ®Ga, druga linia: "*F-FDOPA

— zlosliwe PPGL (SDHB, SDHD, FH): pierwsza linia obrazowania
— analogi somatostatyny znakowane *Ga (SDHXx) lub *F-FDO-
PA (sporadyczne); druga linia — ®F-FDG (SDHXx) lub analogi
somatostatyny znakowane *®Ga (sporadyczne).

Zasady obrazowania czynnoéciowego w diagnostyce bezobjawo-
wych nosicieli mutacji predysponujacych do PPGL nie zostaly
jeszcze ustalone. Wyniki obrazowania czynnoéciowego przekladaja
sie natomiast na mozliwoéci radioizotopowego leczenia, zwlasz-
cza nieoperacyjnych PPGL, za pomoca *'I-MIBG lub ,goracych”
analog6w somatostatyny.

Niedobér IGF-1

M. Walczak

Klinika Pediatrii, Endokrynologii, Diabetologii, Choréb Metabolicznych

i Kardiologii Wieku Rozwojowego Pomorskiego Uniwersytetu Medycznego
w Szczecinie

Pierwotny niedobér IGF-I jest rzadka przyczyna niskorostosci
w wieku rozwojowym. Wystepowac moze w nastepstwie muta-
cji receptora hormonu wzrostu (zespét Larona) oraz zaburzen
przewodnictwa w obrebie tego receptora, np. kaskady biatek
transdukcyjnych, m.in. JAK i STAT5b. Pierwotny niedobér tego
czynnika wzrostu wystepowac moze takze w nastepstwie mutacji
genu kodujgcego IGF-I lub mutacji promotora tego genu.

W przypadku pierwotnego niedoboru IGF-I prawidlowemu
lub zwiekszonemu stezeniu hormonu wzrostu towarzysza nie-
wspOlmiernie niskie stezenia IGF-I, IGFBP3 oraz podjednostki
kwasolabilnej (ALS). U ok. 70-80% chorych znacznie obnizone jest
takze stezenie bialka nosnikowego dla hormonu wzrostu (GHBP).
W rozpoznaniu pomocne jest réwniez wykonanie tzw. testu ge-
neracji somatomedyn.

Od 2005 r. w USA i od 2007 r. w Unii Europejskiej w terapii pier-
wotnego niedoboru IGF-I stosuje sie preparaty rekombinowanego
IGF-I. Lek, po wykluczeniu wtérnych przyczyn niedoboru IGF-I,
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np. znacznego niedozywienia, uszkodzenia komoérki watrobowej,
stosuje sie w podskdrnych iniekcjach, 2 razy dziennie, w dawce
40-120 pg/kg m.c. (0,04-0,12 mg/kg). Lek podaje sie bezposrednio
przed- lub po positku, poczatkowo w dawce 40 u/kg. Przy dobrej
tolerancji leku zwieksza sie dawke.

O skutecznodci zastosowanej terapii §wiadczy przyspieszenie
tempa wzrastania leczonego dziecka.

Leczenie rekombinowanym IGF-I stosowane jest od kilku lat.
Dlatego wiedza odno$nie objawéw niepozadanych i ewentual-
nych powiklan jest jeszcze niepelna. Najczesciej wystepuja stany
hipoglikemii. Dlatego w Polsce leczone dzieci posiadajg glukome-
try. Inne objawy niepozadane, np. przerost migdatkéw, zapalenia
ucha $rodkowego, objawy retencji wody, od b6léw glowy po obraz
pseudo tumor cerebri, wystepuja rzadziej. Mozliwos¢ wystapienia
objawéw niepozadanych sklania jednak do kompleksowego mo-
nitorowania stosowanej terapii.

Zaburzenia endokrynologiczne w chorobach nerek

A. Wiecek
Katedra i Klinika Nefrologii, Transplantologii i Choréb Wewnetrznych, Slgski
Uniwersytet Medyczny w Katowicach

Pacjenci z przewlekly niewydolnoscig nerek charakteryzuja sie
wystepowaniem licznych zaburzen endokrynologicznych. Jest to
spowodowane tym, Ze nerki sa zar6wno jednym z najwazniejszych
narzadéw uczestniczacych w biodegradacji i eliminacji wielu hor-
monoéw a z drugiej strony nerki sa réwniez miejscem wytwarzania
licznych substangji o dzialaniu endokrynnym. Ponadto wiele zabu-
rzefi metabolicznych towarzyszacych przewleklej niewydolnosci
nerek takich jak: przewlekly stan zapalny, kwasica metaboliczna
czy tez zaburzenia odzywiania (najczesciej znaczne niedozywienie)
moga uczestniczy¢ w nieprawidlowej czynnosci wielu gruczotéw
endokrynnych. Do najwazniejszych zaburzen endokrynnnych
u chorych z przewlekla niewydolnoscia nerek nalezy zaliczy¢
niedobo6r kalcitriolu (aktywna posta¢ witaminy D), testosteronu,
estradiolu, IGF-1, T3, hormonu anty-Mulerowskiego oraz ery-
tropoetyny (EPO). Z drugiej za$ strony u chorych z przewlekla
niewydolnoscia nerek dochodzi do wzrostu stezenia w surowicy
wielu hormonéw w nastepstwie zaburzen eliminacji i biodegradacji
(np. prolaktyna, insulina, hormon wzrostu, leptyna, adiponektyna,
rezystyna, wisfatyna, gastryna) lub nadmiernego wydzielania
(np. ACTH, aldosteron, parathormon, FGF23). Do najwazniejszych
klinicznych nastepstw zaburzen endokrynnych wystepujacych
u chorych z przewlekla niewydolnoécig nerek nalezy wymienic:
niedokrwisto$¢ nerkopochodna, nadci$nienie tetnicze, osteodystro-
fie nerkowg, zaburzenia tolerancji weglowodanéw, niedozywienie,
sarkopenie, zaburzenia czynnosci seksualnych oraz zaburzenia
plodnodci u kobiet. Leczenie przewleklej niewydolnosci nerek
przy pomocy powtarzanych hemodializ lub przy pomocy dializy
otrzewnowej jedynie w niewielkim stopniu poprawia wystepujace
zaburzenia czynnoéci narzadéw endokrynnych. W ostatnich latach
wprowadzono skuteczne leczenie niedokrwistosci nerkopochodnej
przy pomocy EPO uzyskanej metoda rekombinacji genetyczne;j.
Zastosowanie kalcymimetykéw (cynakalcet) lub aktywnych postaci
witaminy D (np. parikalcytol) umozliwia skuteczne zmniejszenie
nadmiernego wydzielana parathormonu u chorych z przewlekly
niewydolnoscia nerek. Kompleksowg poprawe czynnosci narza-
déw endokrynnych u tych chorych umozliwia jedynie udany
zabieg przeszczepienia nerki.

Ocena rytmu wydzielania melatoniny u chorych
z rakiem jelita grubego
K. Winczyk, M. Posmykiewicz

Zaktad Neuroendokrynologii, Migdzywydziatowa Katedra Diagnostyki
Laboratoryjnej i Molekularnej, Uniwersytet Medyczny w Lodzi

Wstep: Jak wiadomo, gléwnym zrédlem melatoniny (MLT) obecnej
we krwi czlowieka jest szyszynka, a stezenie hormonu jest zalezne

od warunkéw oéwietlenia— niskie w dzief a wysokie w godzinach
nocnych. Melatonina jako czasteczka sygnalowa bierze udzial w re-
gulacji rytméw dobowych, natomiast jako silny zmiatacz wolnych
rodnikéw odgrywa istotng role w antyoksydacyjnym systemie
obronnym czlowieka. W przewodzie pokarmowym, w tym takze
w jelicie grubym, MLT jest syntezowana lokalnie i wplywa na
motoryke, czynno$¢ wydzielniczg oraz dziala cytoprotekcyjnie,
a jej stezenie w komorkach przekracza ponad 10-krotnie wartosci
hormonu obserwowane we krwi w godzinach nocnych. W bada-
niach do$wiadczalnych jak i klinicznych wykazano, ze w réznych
procesach nowotworowych, a takze w chorobach przewodu po-
karmowego dochodzi do zaburzeni wydzielania MLT.

W zwiazku z powyzszym celem pracy byla ocena rytmu dobo-
wego melatoniny u chorych z rakiem jelita grubego przed i po
leczeniu operacyjnym.

Material i metody: Grupe badang stanowilo 22 chorych (11 mez-
czyzni11 kobiet) w wieku od 58 do 84 lat hospitalizowanych w Od-
dziale Chirurgii Onkologicznej i Rekonstrukcyjnej z Samodzielnym
Pododdzialem Chemioterapii, Szpitala MSWiA w Lodzi, ktérzy
byli operowani z powodu raka jelita grubego. Przed zabiegiem
chirurgicznym (dwie doby) u wszystkich pacjentéw oceniono
rytm dobowy MLT (dziewie¢ pomiaréw stezenia hormonu we krwi
w ciggu 24h — 8:00, 12:00, 16:00, 20:00, 24:00, 02:00, 04:00, 06:00,
08:00). W 10 dni po leczeniu operacyjnym u 16 pacjentéw ponownie
zbadano stezenie MLT. Grupe kontrolng stanowilo 16 0s6b (7 kobiet
i9mezczyzn), w wieku od 48 do 83 lat bez wywiadu onkologiczne-
go i choréb przewodu pokarmowego. Do pomiaru stezenia MLT
zastosowano metoda immunoenzymatyczng (ELISA).

Wyniki: U chorych z rakiem jelita grubego stwierdzono znamiennie
statystycznie nizsze warto$ci MLT niZ u 0s6b w grupie kontrolnej
— érednio w ciggu calej doby obnizenie stezenia hormonu wy-
nosilo 51%, a w godzinach nocnych (miedzy 24.00 a 6.00 h) 64%.
Po leczeniu operacyjnym rytm dobowy wydzielania MLT u 13 na
16 badanych ulegl poprawie — zaobserwowano wzrost stezenia
hormonu w godzinach nocnych.

Whioski: U chorych z rakiem jelita grubego stezenie melatoniny
we krwi jest obnizone a rytm dobowy hormonu zaburzony. Po
leczeniu operacyjnym u wiekszosci os6b dochodzi do poprawy
wydzielania melatoniny, co moze pozytywnie wplywaé na ogélny
stan zdrowia chorych.

Rzeczywiste koszty leczenia chorych
z guzami przysadki

P. Witek
Klinika Endokrynologii i Terapii Izotopowej WIM

Koszty zwiazane z leczeniem guzéw przysadki obejmuja badania
diagnostyczne zwigzane z postawieniem wlasciwego rozpozna-
nia (badania hormonalne, radiologiczne, czasem inwazyjne jak
cewnikowanie zatok skalistych dolnych) oraz koszty zwigzane
z procedurami leczniczymi.

Koszty te zaleza od rodzaju guza, jego profilu wydzielniczego,
inwazyjnosci i nawrotowosci. Leczenie guzéw prolaktynowych
w wiekszosci przypadkéw ogranicza si¢ do leczenia farmakologicz-
nego, a jedynie w nielicznych sytuacjach konieczne jest leczenie
operacyjne. W akromegalii koszty leczenia sq zdecydowanie wyzsze
przede wszystkim z powodu przedoperacyjnego leczenia analo-
gami somatostatyny, ktére prowadzac do zmniejszenia objetosci
guza poprawiaja wyniki leczenia neurochirurgicznego. W czesci
przypadkéw konieczne jest jednak leczenie uzupelniajace tymi
preparatami, ktére zwigksza koszty ponoszone przez system opieki
zdrowotnej. Leczeniu temu towarzyszg wydatki zwigzane z ko-
niecznoscia odbywania wizyt kontrolnych, oznaczerr hormonal-
nych oraz badan obrazowych, bez ktérych nie jest mozliwa ocena
skutecznosci leczenia. W chorobie Cushinga do kosztoéw leczenia
operacyjnego nalezy doda¢ wydatki zwigzane z wieloletnia kontro-
la pacjentéw co zwigzane jest z wysoka czestoscig nawrotéw nawet
w 20 lat po wstepnie skutecznej operacji. Tak w przypadku akro-
megalii jak i choroby Cushinga powiklania sercowo-naczyniowe
i metaboliczne dodatkowo podnosza koszty leczenia. Prawidlowe
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leczenie guzéw nieczynnych hormonalnie obejmuje zaré6wno
leczenie operacyjne (czasem kilkukrotne w przypadkach guzéw
inwazyjnych) oraz przewlekle leczenie niedoboréw hormonalnych
zwigzanych z ekspansjg guza albo leczeniem operacyjnym.
Koszty, o ktérych rzadko sie pamieta to koszty diagnostyki patolo-
gicznej: ocena immunohistochemiczna, ocena markeréw prolifera-
cji (Ki-67, p53, indeks mitoz) czy ultrastrukturalna w mikroskopie
elektronowym. Nabiera ona szczeg6lnego znaczenia w sytuacjach,
kiedy leczenie operacyjne jest nieskuteczne i konieczny jest wybor
optymalnej strategii leczenia uzupelniajacego. Decyzje terapeu-
tyczne w takich przypadkach powinny by¢ oparte nie tylko na
parametrach hormonalnych i radiologicznych, ale takze na precy-
zyjnej ocenie histopatologicznej dokonanej przez doswiadczonych
neuropatologéw.

Wydaje sie, iz optymalnym postepowaniem w przypadku leczenia
guzéw przysadki prowadzacym do racjonalizacji ponoszonych
kosztéw jest przeprowadzanie tak diagnostyki jak i leczenia w do-
$wiadczonych oérodkach referencyjnych. Sprzyja to minimalizacji
liczby hospitalizacji diagnostycznych oraz — w przypadku leczenia
neurochirurgicznego — przyczynia sie¢ do wyzszej skutecznosci
leczenia i mniejszej liczby powiklai zaréwno neurochirurgicznych
jak i endokrynologicznych, ktérych wystapienie zdecydowanie
zwieksza koszty dalszej opieki nad ta wymagajacaq grupa chorych.

Rak tarczycy — kto gorzej choruje?

A. Wojcicka
Zaktad Medycyny Genomowej, Warszawski Uniwersytet Medyczny

Rak brodawkowaty tarczycy (PTC) jest nowotworem stosunkowo
lagodnym, w ktérym przezycie 10-letnie obserwuje si¢ u ok. 90%
pacjentéw. Réwnoczesnie, u 10% pacjentéw przebieg nowo-
tworu jest niezwykle gwattowny, stad tez wczesna identyfikacja
pacjentéw z tej grupy jest niezwykle istotne dla skutecznosci
procesu leczenia.

Do czynnikéw wplywajacych na ciezszy przebieg choroby do-
tychczas zaliczono angioinwazje, naciekanie torebki, obecnosé
przerzutéw czy obecno$¢ mutacji somatycznej w genie BRAF,
jednakze moga one zosta¢ zidentyfikowane dopiero podczas
operacji, co uniemozliwia wlasciwe zaplanowanie i dostosowanie
procesu leczenia do potrzeb konkretnego pacjenta. W odréznieniu
od zmian charakterystycznych dla nowotworu, polimorfizmy
gendw moga zosta¢ oznaczone we krwi obwodowej pacjenta na
dlugo przed operacja.

Obecnoé¢ wariantu rs966423 C>T w genie DIRC3 zwigksza $mier-
telnos¢ pacjentéw z rakiem tarczycy (OR = 1,6, p = 0,038) i mody-
fikuje ryzyko zgonu zwiazane z innymi czynnikami ryzyka: an-
gioinwazja (HR = 3,48, p<0,001), naciekaniem torebki (HR = 2,07,
p = 0,013), przerzutami do weztéw chtonnych (HR = 3,47,
p = 0,018) i IV stadium zaawansowania choroby (HR = 2,13,
p = 0,037). U pacjentéw z wariantem pecherzykowym PTC, ktéry
charakteryzuje si¢ gorszym przebiegiem klinicznym niz klasyczny
PTC, obecnos¢ wariantu rs2910164 G>C w genie miR-146a powo-
duje przeszlo 6-krotnie wigksza Smiertelnos¢ (p = 0,0008). Ponadto,
obecno$¢ wariantu znaczaco zmienia przebieg choroby u pacjentéw
tradycyjnie uznawanych za nalezacych do grup niskiego ryzyka:
prowadzi do znaczaco zwigkszonej $miertelnosci wéréd pacjentow
z niskim stadium zaawansowania choroby (HR = 9,56, p = 0,012),
bez przerzutéw odleglych (HR = 5,37, p = 0,009), z nowotworem
nieprzekraczajacym torebki (HR = 14,21, p = 0,009).
Identyfikacja zmian genetycznych, ktére modyfikuja przebieg
choroby, a ich oznaczenie jest mozliwe przed zaplanowaniem
procesu leczenia, wprowadzi nowa jako$¢ do opieki nad pacjentem,
umozliwiajac dostosowanie terapii do jego potrzeb.

Aktualne mozliwosci i efektywno$¢ leczenia otylosci

B. Zahorska-Markiewicz
Slgski Uniwersytet Medyczny w Katowicach
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Rosnaca czestos¢ wystepowania nadwagi i otylosci stanowi powaz-
ny problem zdrowotny i spoleczny. Co piaty Europejczyk, w tym
Polak, jest otyly, a u ponad polowy stwierdza si¢ nadwage. Niepo-
koéj budzi zwiekszajacy sie odsetek dzieci i mezczyzn z nadwaga.
Niezadawalajace dlugotrwate efekty odchudzania byly powodem
wprowadzania kolejno réznych zalecen dietetycznych — od gto-
déwek, poprzez sztuczne plynne diety bardzo niskokaloryczne,
diety niskottuszczowe, niskoweglowodanowe, biatkowe. Obecnie
przewaza poglad, ze w diecie wazniejsze od skladu jest codzien-
ne obnizenie ogdlnej wartosci kalorycznej. Jako alternatywne
pojawiaja sie propozycje, wymagajace dluzszej oceny, wprowa-
dzania naprzemiennie dni ,glodéwkowych” lub dwéch takich
dni tygodniowo.

Zaleca sie stopniowe zwiekszanie aktywnosci fizycznej do > 30 min
dziennie, a przy dluzszym odchudzaniu i dla utrzymania efektéw
60-90 min dziennie.

Jako element wspomagajacy kuracje odchudzajaca. stosowane byty
rézne leki sympatykomimetyczne i serotoninergiczne hamujace
laknienie , ktére ze wzgledu na dzialania niepozadane zostaty wy-
cofane. Mimo wielu badan, po dlugim okresie w ktérym brakowalo
wprowadzenia nowych lekéw, w 2012 r. FDA zarejestrowalo dwa
leki — fentermina z topiramatem ( Qsymia ) i lorcaseryna ( Belviq
). Aktualnie zaréwno w Stanach Zjednoczonych jak i w Europie
dla leczenia otylosci sa zarejestrowane: liraglutyd (Saxenda) i lek
zlozony z bupropionu i naltrexonu (Contrave, Mysimba w Europie).
W Polsce jeszcze nadal jedynym dostepnym lekiem jest orlistat,
ktéry uposledza trawienie i zmniejsza wchianianie ttuszczu.
Niezwykle szybko rozwija sie chirurgiczne leczenie pacjentéw
z otyloscig olbrzymia. Uzyskuje sie nie tylko najlepsze efekty bezpo-
$rednie i odlegte ubytku masy ciala, ale rtéwnoczesnie zmniejszaja
si¢ zaburzenia metaboliczne towarzyszace otylosci.
Wprowadzane sa tez metody mniej inwazyjne z zastosowaniem
balonéw zolgdkowych, stymulatoréw i polimerowych tzw. En-
doBarrier.

Wspolczesne strategie walki z otyloécig, mimo doraznych efektow,
nie potrafia pomdc wielu otylym pacjentom w utrzymaniu masy
ciala na nizszym poziomie. Najwigksza szansa na pokonanie epide-
mii otyloéci jest zwiekszenie zasiegu polityki zdrowia publicznego
ukierunkowanej na zapobieganie otylosci w calej populacji.

Hiperkortyzolemia — algorytm postepowania

W. Zgliczyiiski
Klinika Endokrynologii CMKP, Warszawa

Mimo stalego postepu w zakresie diagnostyki i leczenia hiperkor-
tyzolemii (zesp6t Cushinga) stanowi ona nadal duze wyzwanie dla
endokrynologéw, gdyz standardowy wspoélczynnik umieralnosci
w tym stanie jest 3,8-5-krotnie podwyzszony. Rozpoznanie opiera
sie na stwierdzeniu typowych zmian somatycznych, wsréd ktérych
najbardziej charakterystyczne sg cechy nasilonego katabolizmu
ze $cieficzeniem skory i latwym siniaczeniem, zaczerwienieniem
twarzy, szerokimi purpurowymi rozstepami oraz zanikami
miesni z miopatig proksymalna. Po wykluczeniu jatrogennych
przyczyn choroby nalezy przeprowadzi¢ badanie przesiewowe
potwierdzajace hiperkortyzolemi¢. Najprostszym badaniem jest
test nocnego hamowania kortyzolu 1 mg deksametazonu (stezenie
porannego kortyzolu ponizej 1,8 mg/dl wyklucza zespéB Cush-
inga). Za badania przesiewowe o podobnej mocy diagnostycznej,
ale praktycznie trudniejsze do przeprowadzenia, nalezy uzna
: ocen dobowego wydalania z moczem wolnego kortyzolu (2 zbiérki
moczu) oraz stezenie wolnego kortyzolu w [linie lub ewentualnie
w surowicy oznaczane o p6Bnocy. Po potwierdzeniu hiperkor-
tyzolemii, w celu réznicowania jej przyczyn nalezy oznaczy
rano na czczo stzenie ACTH. W przypadku zahamowania
wydzielania tego hormonu (ACTH > 10 mg/l), rozpoznaé
mozna ACTH-niezalezny zesp6B Cushinga i przeprowadzi¢
badanie TK nadnerczy. W przypadku wykazania stezenia ACTH
przekraczajacego 15 mg/l rozpozna mozna ACTH-zalezny zesp6B
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Cushinga. Celem r6znicowania przysadkowej i ektopowej postaci
choroby nalezy przeprowadzi¢ test czterodobowego hamowania
kortyzolu duza dawka deksametazonu (przez 2 doby 2 mgi4 doby
4 mg) i ewentualnie test stymulacji ACTH kortykoliberyna (CRH
100 pg/l i.v.). Za przysadkowaq postacia choroby Cushinga prze-
mawia zahamowanie kortyzolu po duzej dawce deksametazonu
i duzy przyrost ACTH po CRH. Na tym etapie diagnostyki nalezy
wykona¢ MR okolicy siodla tureckiego, pamietajac o mozliwosci
nieujawnienia zmian w przysadce (40% mikrogruczolakéw nie-
widocznych), a z drugiej strony wystepowania ,incydentaloma”
(10-15% przypadkéw). W przypadku podejrzenia ektopowego
wydzielania ACTH badaniami ujawniajacymi przyczyne choroby
sa TK (najczesciej klatka piersiowa) oraz scyntygrafia receptoréw
somatostatynowych. W przypadku watpliwoéci nalezy rozwazy¢
celowos¢ obustronnego cewnikowania zatok skalistych dolnych
w oérodku posiadajacym doswiadczenie w tej trudnej procedurze.
Leczenie zespotu Cushinga winno by¢ postepowaniem radykalnym
(operacja) prowadzgcym do wyleczenia. Farmakoterapie stosowaé
nalezy jako przygotowanie do wyleczenia choroby. Diagnostyke
ileczenie zespolu Cushinga prowadzi¢ nalezy w osrodkach refe-
rencyjnych.

Zespoty MEN

K. Ziemnicka
Katedra i Klinika Endokrynologii, Przemiany Materii i Choréb Wewngtrznych
Uniwersytetu Medycznego im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu

Zespoly MEN (Multiple Endocrine Neoplasia) naleza do grupy nowo-
tworowych schorzen wielogruczolowych, u ktérych podloza lezg
autosomalne dominujace defekty genetycznymi czesto o réznej
penetracji i ekspresji. Opisywane sg cztery gléwne typy zespolow
MEN. Zesp6t MENT1 charakteryzuje sie obecnoécig przede wszystkim
gruczolakow przytarczyc, a takze guzéw przysadki i trzustki i jest
spowodowany mutacja w obrebie genu meniny, nalezacego do grupy
gendw supresorowych. Zespét MEN2 (MEN2A) jest spowodowany
mutacja protoonkogenu RET kodujacego receptorowa kinaze ty-
rozynowa i charakteryzuje sie¢ wystepowaniem raka rdzeniastego
tarczycy, guza chromochlonnego i guzéw przytarczyc. Zespot
MENS3 (MEN2B), réwniez spowodowany mutacjg protoonkogenu
RET klinicznie manifestuje si¢ obecnoscia raka rdzeniastego tarczycy,
guza chromochlonnego oraz cech marfanoidalnych, nerwiakéw
blon §luzowych i dysfunkcji zwojéw autonomicznych jelit. Zespo6t
MEN4 (MENX) obejmuje guzy przytarczyc i przysadki oraz guzy
nadnerczy, narzagdéw rozrodczych i nerek i jest zwigzany z obecno-
$cig mutacji w genie inhibitora kinazy zaleznej od cykliny (CDNK1B).

Mnogosc¢ defektéw genetycznych, brak korelacji genotyp-fenotyp
i r6znorodny obraz kliniczny, zwlaszcza w zespole MEN1 stanowi
nadal duze wyzwanie diagnostyczne. Wczesna identyfikacja gene-
tycznaikliniczna chorych z zespolami MEN pozwala na wdrozenie
celowanej terapii i efektywne monitorowanie chorych z tymi scho-
rzeniami i jednoczesnie utatwia wyodrebnienie 0séb z grupy ryzyka

Anorexia nervosa a spojrzenie endokrynologa

K. Ziora
Katedra i Klinika Pediatrii w Zabrzu SUM Katowice

Jadlowstret psychiczny (AN, anorexia nervosa), powazny zespo6t
chorobow o charakterze psychosomatycznym cechuje si¢ niepra-
widlowymi zachowaniami Zzywieniowymi. Istota AN jest dazenie
chorego do osiagniecia szczuplej sylwetki ciala poprzez celowe
ograniczanie iloéci spozywanych pokarméw, poddawanie sie
forsownym ¢éwiczeniom fizycznym, prowokowanie wymiotéw
lub stosowanie innych sposobéw odchudzania. Choroba prowadzi
do znacznego zmniejszenia ogdlnej masy tkanki tluszczowej, co
objawia sie wychudzeniem lub nawet skrajnym wyniszczeniem.
Najnowsze kryteria diagnostyczne AN obowiazujace od 2013 r.
sa zawarte w piatej edycji Diagnostic and Statistical Manual of
Mental Disorders 5 (DSM-5) Amerykaniskiego Towarzystwa Psy-
chiatrycznego.

Oproécz podioza psychicznego (lek przed przytyciem, nieprawidto-
we postrzeganie obrazu wlasnego ciala, stany depresyjne, préby
samobojcze) u chorych z AN obserwuje sie liczne zaburzenia soma-
tyczne ze strony narzadoéw wewnetrznych, bedace nastepstwem
niedozywienia lub wyniszczenia. Do powaznych komplikacji ze
strony ukladu krazenia, ukladu pokarmowego, zaburzen neuro-
logicznych, hematologicznych u chorych z AN dolaczaja sig zabu-
rzenia hormonalne i metaboliczne, takie jak: zaburzenia sekrecji
lub metabolizmu hormonéw tarczycy, kory nadnerczy, hormonu
wzrostu, insuliny i hormonéw plciowych. Glebokie niedozywienie,
prowadzace do zaniku tkanki tluszczowej i kacheksji negatywnie
wplywa na czynnos¢ kazdego narzadu, powodujac nieodwracalne
konsekwencje lub doprowadza do zgonu.

Jednakze niezwykle interesujace jest to, Zze u chorych z AN uru-
chamiajg si¢ liczne mechanizmy adaptacyjne ze strony uktadu
endokrynnego, hormonéw tkanki tluszczowej, cytokin, ktére
pozwalajg organizmowi chorego dostosowac sie do stanu zmniej-
szonego dowozu energetycznego.

Prezentacja przedstawia spojrzenie endokrynologa na jadlowstret
psychiczny w aspekcie zaburzen hormonalnych i mechanizmoéw
adaptacyjnych towarzyszacych temu schorzeniu.
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Przydatno$¢ przedoperacyjnej ultrasonografii szyi

i biopsji cienkoigfowej przytarczyc z ocena stezenia
parathormonu w poptuczynach z igly biopsyjnej

w minimalnie inwazyjnej paratyreidektomii —
doswiadczenia wlasne

T. Tomkalski', P. Wéjtowiec’, J. Pacholski’, T. Kulpa®, P. Janczak’®
"Dolnoslgski Szpital Specjalistyczny im. T. Marciniaka we Wroctawiu, Oddzial
Endokrynologii, Diabetologii i Chordb Wewnegtrznych, Wroctaw

“Dolnoslgski Szpital Specjalistyczny im. T. Marciniaka we Wroctawiu, Oddzial
Chirurgii Ogdlnej 11, Wroctaw

*Dolnoslgski Szpital Specjalistyczny im. T. Marciniaka we Wroctawiu, Zaktad
Medycyny Nuklearnej, Wroctaw

Grupa tematyczna: Chirurgia endokrynologiczna

Cel pracy: Ocena retrospektywna przydatnosci ultrasonografii
(USG) i biopsji cienkoigltowej (BACC) przytarczyc z oceng stezenia
parathormonu (PTH) w popluczynach z igly biopsyjnej wykona-
nych przed zabiegiem operacyjnym — minimalnie inwazyjna pa-
ratyreidektomia.

Materiat i metody: W latach 2009-2015r. hospitalizowano w Oddzia-
le Endokrynologii, Diabetologii i Choréb Wewnetrznych 52 chorych
z pierwotna nadczynnoscia przytarczyc — 42 kobiety i 9 mezczyzn.
29 0s6b zakwalifikowano do leczenia operacyjnego. U chorych
skierowanych do leczenia operacyjnego wykonano badania labo-
ratoryjne, USG szyi i scyntygrafie przytarczyc MIBI 99TcM.
Wsréd chorych skierowanych do zabiegu:

Sr. stezenie wapnia catkowitego 12,73 = 2,01mg/dl (N:
8,6 — 10,2mg/dl)

Sr. stezenie witaminy D3 250H 13,3 + 6ng/ml (N: 30,0 — 80,0ng/ml)
Sr. stezenie PTH 401,41 + 620pg/ml (87,4-2673pg/ml) (N:
15,0 — 65,0pg/ml)

18 pacjentéw operowano w tutejszym osrodku.

6/18 chorych poddano paratyreidektomii (u 5 istniaty takze wska-
zania do strumektomii).

12/18 pacjentéw poddano minimalnie inwazyjnej paratyreidek-
tomii (MIP).

U 9 0s6b kierowanych do MIP wykonano BACC przytarczyc z oceng
stezenia PTH w popluczynach z igly biopsyjnej. Za dodatniag BACC
z PTH uznano, jesli stezenie PTH w popluczynach bylo wyzsze
niz w surowicy. Bezpodrednio przed zabiegiem operacyjnym
wykonywano kolejne badanie USG szyi w obecnosci operatora ze
zobrazowaniem dokladnej lokalizacji przytarczycy.

Wyniki: U pacjentéw poddanych MIP uzyskano wyniki: USG szyi
prawdziwie dodatnie — 11/12 pacjentéw, USG szyi falszywie ujemne
— 1/12, BACC z PTH prawdziwie dodatnia — 8/12, BACC z PTH fal-
szywie ujemna — 1/12, scyntygrafia MIBI Tc99M prawdziwie dodatnia
—10/12, scyntygrafia MIBI Tc99M falszywie ujemna — 3/12 (w 1 przy-
padku zobrazowano jeden z dwéch gruczolakéw przytarczyc).

Sr. czas zabiegu operacyjnego MIP wynosit 62 + 19min.

Wérdd pacjentéw poddanych zabiegowi minimalnie inwazyjnej pa-
ratyreidektomii wykonano dwie reoperacje (1 pacjenta w pierwszej
dobie z powodu krwawienia, 1 pacjenta po 60 dniach z powodu
nawrotu nadczynnoéci przytarczyc).

W badaniu histopatologicznym pooperacyjnym stwierdzono poje-
dynczy gruczolak przytarczyc u 10 pacjentéw, a mnogie gruczolaki
przytarczyc u 2 pacjentow.

Trwale wyleczenie — 12 pacjentéw (zalezne od czasu obserwacji
od 6 miesiecy do 5 lat)

Whioski: Przedoperacyjne badanie ultrasonograficzne szyi utatwia
kwalifikacjg chorego do minimalnie inwazyjnej paratyreidektomii
oraz zlokalizowanie zmiany i zaplanowanie zabiegu. Biopsja cien-
koiglowa przytarczyc z oceng stezenia PTH w popluczynach z igly
biopsyjnej jest cennym uzupelnieniem w diagnostyce lokalizacyjnej
pierwotnej nadczynnosci przytarczyc.
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Pierwszy w Polsce zfozony przeszczep narzadéw
szyi wraz z tarczyca i przytarczycami

S. Szpak-Ulczok', M. Grajek?, E. Krakowczyk® C. Szymczyk?,

J. Wierzgoi?>, M. Dobrut?, R. Szumniak?® R. Ulczok? S. Péttorak?®
S. GiebelP’, A. Maciejewski®

Zaktad Medycyny Nuklearnej i Endokrynologii Onkologicznej, Centrum
Onkologii, Instytut im. MSC, Oddzial w Gliwicach

*Klinika Chirurgii Onkologicznej i Rekonstrukcyjnej, Centrum Onkologii,
Instytut im. MSC, Oddzial w Gliwicach

*Klinika Transplantacji Szpiku i Onkohematologii, Centrum Onkologii, Instytut
im. MSC, Oddzial w Gliwicach

Grupa tematyczna: Chirurgia endokrynologiczna

W 2015 roku w Instytucie Onkologii w Gliwicach dokonano zloZo-
nego przeszczepu od dawcy niespokrewnionego narzadéw szyi:
krtani, tchawicy, przelyku, tarczycy i przytarczyc. Zabieg o takiej
rozleglosci byl pierwszym tego typu przeprowadzonym na $wiecie.
37-letni pacjent przebyl wczesniej przeszczep nerki z powodu
nefropatii IgA (w 23 rz) i od tego czasu poddawany jest stalej
terapii immunosupresyjnej. Pig¢ lat po przebytym przeszczepie
nerki przebyl ostra bialaczke szpikowa zakonczong remisja cho-
roby po chemioterapii. W wieku 31 lat zachorowat na raka krtani.
Wskutek leczenia zabiegowego i jego powiklan usunigto krtan,
czesé przelyku wraz z tarczyca i przytarczycami. Pacjent wymagat
substytucji L-tyroksyna (150 ug/d) oraz weglanem wapnia (3000 mg)
i aktywna witaming D.

Po kwalifikacji przeprowadzonej w Instytucie Onkologii w Gliwi-
cach 11.04.2015 wykonano allogenny zlozony przeszczep obejmuja-
cy tchawice, gardlo, przelyk, tarczyce, przytarczyce, migénie krétkie
szyi i powloki skérne. Zabieg przebiegl bez powiklan. W okresie
roku po przebytym przeszczepie nie obserwowano epizodéw jego
odrzucania. Po leczeniu operacyjnym uzyskano powrét funkcji po-
lykania i ruchomos¢ przeszczepionej krtani z mozliwoscia fonacji.
Przeszczepiona tarczyca podjela funkcje zaraz po transplantacji.
TSH rzedu 1,5 ulU/ml i prawidlowe stezenie wolnych hormonéw
obserwuje si¢ przez caly rok po przeszczepie. We krwi w prawi-
dlowych stezeniach oznacza si¢ kalcytonina i tyreoglobulina. Nie
wykrywa si¢ przeciwcial przeciwko tyreoglobulinie i peroksydazie
tarczycowej. W badaniu USG tarczyca jest prawidlowej wielkosci,
z minimalnym witéknieniem. Podobnie zaraz po przeszczepie funk-
cje podjely przytarczyce. Od czasu przeszczepu pacjent nie wy-
maga substytucji tyroksyna ani preparatami wapnia i witaminy D.
Powyzszy opis przypadku wskazuje na pomyslne podjecie funkcji
przez przeszczepiong tarczyce i przytarczyce.

Prognostyczne znaczenie oceny stezenia kalcytoniny
przed pierwotnym leczeniem chirurgicznym raka
rdzeniastego tarczycy

T. Gawlik, A. Czarniecka, E. Stobecka, B. Jarzqb
Centrum Onkologii, Instytut im. M. Sklodowskiej-Curie Oddziat w Gliwicach,
Gliwice

Grupa tematyczna: Chirurgia endokrynologiczna

Oznaczenie st¢zenia kalcytoniny w toku diagnostyki schorzen tar-
czycy jest szczeg6lnie zalecane w celu ustalenia rozpoznania u pa-
cjentdw z podejrzeniem raka rdzeniastego w badaniu biopsyjnym
(takze w przypadku podejrzenia nowotworu pegcherzykowego,
szczegodlnie oksyfilnego), u nosicieli mutacji protoonkogenu RET,
a takze w przypadku niediagnostycznej biopsji, jezeli nie decydu-
jemy sie na leczenie chirurgiczne. Oznaczenie to poleca si¢ takze
przed kazda planowa operacja tarczycy w celu wykluczenia raka
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rdzeniastego. Poza ustaleniem rozpoznania zaleca sie¢ uwzglednie-
nie przedoperacyjnego stezenia kalcytoniny w planowaniu zakresu
limfadenektomii, jednak progowe wartoéci nie zostaly precyzyjnie
ustalone. Celem pracy jest ocena znaczenia prognostycznego
oznaczenia stezenia kalcytoniny przed operacja z powodu raka
rdzeniastego tarczycy.

Wsrdd 2058 pacjentéw obserwowanych w IO w Gliwicach zi-
dentyfikowano 237 u ktérych dostepne bylo oznaczenie steze-
nia kalcytoniny przed pierwotng operacja tarczycy z powodu
raka rdzeniastego (61 mezczyzn i 176 kobiet). Przedoperacyjne
stezenie kalcytoniny wynosito $rednio 3362,6 +- 19157,3 pg/ml,
mediana — 442,7 pg/ml, maksimum 286643,0 minimum 2 pg/ml).
U wszystkich analizowanych pacjentéw wykonano calkowite
wyciecie tarczycy, a u 206 wycieto co najmniej wezly chlonne
przedzialu centralnego szyi oraz boczne szyi po stronie raka.
W badaniu pooperacyjnym u 137 pacjentéw stezenie kalcytoni-
ny bylo nieoznaczalne, a u 177 pozostawalo w granicach normy
( < 10 pg/ml; u 11 z nich w dalszej obserwacji stwierdzono na-
rastanie stezenia kalcytoniny). U 217 pacjentéw po operacji nie
stwierdzono widocznych morfologicznie ognisk raka, a w dalszej
obserwacji u 11 uwidoczniono ogniska przerzutowe lub wznowe
w badaniach obrazowych. Najwieksze przedoperacyjne stezenie
kalcytoniny u pacjenta u ktérego w badaniu histopatologicznym
wycietych wezléw chlonnych nie stwierdzono przerzutéw,
a operacja znormalizowala stezenie kalcytoniny to 2513,8 pg/ml.
Najwieksze przedoperacyjne stezenie kalcytoniny u pacjenta
u ktérego operacja znormalizowala stezenie kalcytoniny i w dal-
szej kolejnoéci nie nastgpil nawrét choroby to 11856,0 pg/ml.
Najnizsze stezenie kalcytoniny w grupie pacjentéw z zajeciem
wezléw chlonnych szyjnych wynosito 23 pg/ml. Wnioski: Wysokie
przedoperacyjne stezenie kalcytoniny nawet do wartosci prawie
12000 pg/ml nie wyklucza mozliwosci radykalnego leczenia chi-
rurgicznego u pacjentéw z rakiem rdzeniastym tarczycy. Juz przy
tak niskim stezeniu jak 23 pg/ml moga by¢ obecne przerzuty do
wezlow chlonnych szyjnych.

Witamina d jako czynnik determinujacy stezenie
parathormonu

M. Trofimiuk-Miildner, A. Skalniak, M. Kiec¢-Klimczak,

A. Hubalewska-Dydejczyk

Katedra i Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Jagielloriski Collegium Medicum,
Krakow

Grupa tematyczna: Choroba metaboliczna kosci oraz osteoporoza

Wstep: Niedobér witaminy D moze wigza¢ si¢ z podwyzszonym
stezeniem parathormonu, nawet jezeli nie towarzyszy mu hipo-
kalcemia.

Cel badania: Okreslenie zaleznosci pomiedzy poziomem witaminy
D a parathormonem (PTH) u zdrowych mieszkaficéw Krakowa.
Material i metody: Badanie objeto 257 zdrowych ochotnikéw
(28,4% mezczyzn), mediana wieku 57 lat. Kryteria wyklucza-
jace stanowily: wywiad w kierunku choréb przytarczyc oraz
GFR < 60 ml/min. Badanie uzyskalo akceptacje Komisji Bioetycznej
U]J. U uczestnikéw badania oznaczono stezenie wapnia, magnezu
ifosforanéw w surowicy krwi, stezenie wapnia w porannej probce
moczu, stezenie PTH i calkowitej witaminy D (ECL, Roche Dia-
gnostics) oraz okreslono dzienne spozycie wapnia na podstawie
kwestionariusza zywieniowego. Analize statystyczng przeprowa-
dzono za pomocg pakietu Statistica 12.

Wyniki: Mediana stezenia witaminy D w badanej grupie wy-
niosla 21,22 ng/ml, PTH — 41,17 pg/ml, wapnia w surowicy
krwi — 2,39 mmol/], fosforanéw w surowicy krwi — 1,12 mmol/l,
kreatyniny — 68,00 umol/l, magnezu — 0,81 mmol/l, wapnia
w porannej préobce moczu — 2,69 mmol/l. Mediane dziennego
spozycia wapnia okre$lono na 689 mg. Stwierdzono istotng sta-
tycznie ujemna korelacje pomiedzy stezeniem PTH a witaminy
D (r = -0,19, p = 0,0018), zwigzek ten byt niezalezny od stezenia
kreatyniny. Zwiazek pomiedzy stezeniami witaminy D i PTH byt

szczegllnie widoczny dla oznaczehh wykonanych w miesigcach
jesienno-zimowych (r = -0,34, p < 0,0001), przestawal by¢ istotny
statystycznie dla badan przeprowadzonych w okresie najwiekszego
nastonecznienia (r = -0,06, p = 0,5153). Analiza ANOVA Kruskala-
-Wallisa wykazala istotny statystycznie zwigzek pomiedzy pozio-
mem PTH a stezeniem witaminy D w przedzialach < 10; 10-19,9;
20-29,9 oraz 230 ng/ml (p = 0,0078). Statystycznie istotny wyzszy
poziom PTH wykazano dla grupy z ciezkim niedoborem witaminy
D ( < 10 ng/ml) a grupa ze stezeniem witaminy D w zakresie 20-
29,9 ng/ml (p = 0,0147) oraz z prawidlowym stezeniem witaminy
D (p = 0,0401) (metoda wielokrotnych poréwnan $rednich rang
skorygowana ze wzgledu na liczbe poréwnan). Stwierdzono
ponadto statystycznie istotna korelacje pomiedzy stezeniem PTH
a wapnia w surowicy krwi (r = -0,13, p = 0,0447) Nie stwierdzono
zwigzku pomiedzy stezeniem PTH a mieszczacym sie w zakresie
normy stezeniem kreatyniny w surowicy krwi. Nie wykazano
istotnej korelacji pomiedzy stezeniem witaminy D a stezeniem
wapnia w surowicy krwi (p = 0,3184).

Whnioski: Wyniki badania potwierdzaja istotna statystycznie
korelacje pomiedzy stezeniem PTH a witaminy D. Pojawia
sie on gléwnie w miesigcach zimowych, co potwierdza ob-
serwacje, ze wystarczajaca ekspozycja na $wiatlo stoneczne
jest wystarczajaca dla uzupelnienia niedoboréw witaminy D.
Istotny wzrost poziomu PTH pojawia sie dopiero w przypadku
ciezkiego niedoboru witaminy D, co moze stanowié¢ argument
za przedefiniowaniem docelowych wartosci stezeii witaminy
D w surowicy krwi.

Wplyw treningu fizycznego na stezenie sklerostyny
u pacjentek z osteopenia.

M. Janik’, A. Jegier’, M. Michalska-Kasiczak', M. Stuss’,
A. Kotkowska', E. Sewerynek!

1Zaklad Zaburzeri Endokrynnych i Metabolizmu Kostnego, Uniwersytet
Medyczny w Lodzi, £odZ

*Zaktad Medycyny Sportowej, Uniwersytet Medyczny w Eodzi, EédZ

Grupa tematyczna: Choroba metaboliczna kosci oraz osteoporoza

Osteoporoza stanowi powazny problem medyczny i socjoeko-
nomiczny XXI wieku. Obcigzenie mechaniczne jest kluczowym
regulatorem, ktéry wplywa na modelowanie kosciiich przebudo-
we, w czym biora udziat osteocyty. Sklerostyna jest produkowana
iuwalniana przez dojrzale osteocyty na powierzchnie kosci, gdzie
hamuje przekazywanie sygnaléw aktywujacych proliferacje i r6z-
nicowania osteoblastow z komoérek mezenchymalnych, hamujac
w ten sposéb formowanie nowej kosci.

Cel: Celem mojej pracy byla ocena wplywu 12-tygodniowego
treningu ruchowego na stezenie markeréw obrotu kostnego
[Sklerostyny, Osteokalcyny (OC), C-koficowego telopeptyd ko-
lagenu typu i (8-CTX)] w surowicy krwi pacjentek z osteopenia
oraz ich sktad ciata.

Material i metody: Do badania zostalo wlgczonych 50 pacjentek
Regionalnego Osrodka Menopauzy i Osteoporozy Uniwer-
syteckiego Szpitala Klinicznego im. WAM, w wieku 50-75 lat
z rozpoznaniem osteopenii, postawionym na podstawie wyniku
densytometrii szyjki kosci udowej i/lub odcinka ledZwiowego
kregostupa (T-score od -1.0 do -2.5 SD).

Przez pierwsze 12 tygodni (punkt 1 i 2) pacjentki prowadzily
dotychczasowy poziom aktywnosci fizycznej. Przez kolejne
12 tygodni (miedzy punktem 2 i 3) zostal wigczony program
¢wiczen fizycznych. Program obejmowal trening interwalo-
wy, przeprowadzony na cykloergometrze rowerowym 3 razy
w tygodniu, po 36 minut. Wszystkie pacjentki przez caly okres
trwania badania pozostawaly na suplementacji 500 mg wapnia
11800 j.m. witaminy D3 dziennie. W surowicy krwi w 3 punktach
czasowych oznaczano OC, fosfataze zasadowga (ALP), -CTX
oraz sklerostyne. Badanie skladu ciala wykonywano metoda
pomiaru bioimpedancji elektrycznej z wykorzystaniem aparatu
Bodystat 1500.
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Wyniki: Po cyklu treningu fizycznego uzyskano wzrost stezenia
OC, spadek sklerostyny, natomiast nie odnotowano istotnych
statystycznie ré6znic w poziomie markera f-CTX w poréwnaniu do
okresu bez ¢wiczen. Nie wykazano korelacji pomiedzy zmianami
sklerostyny a zmianami osteokalcyny w czasie treningu, prawdo-
podobnie ze wzgledu na liczebno$¢ grup. Réznice w poziomach
fosfatazy zasadowej, wapnia i fosforu réwniez nie byly istotne staty-
stycznie. Obserwowano korzystny efekt aktywnosci na skiad ciata.
Whioski: Wyniki badania podkreélaja role treningu fizycznego,
jako skutecznej metody pobudzania proceséw kosciotworzenia
u pacjentek z osteopenia. Sklerostyna moze by¢ markerem ak-
tywnosci ruchowej.

Cytokiny w pierwotnej nadczynnosci przytarczyc

J. Szymczak, A. Bohdanowicz-Pawlak
Katedra i Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Leczenia Izotopami, Uniwersytet
Medyczny we Wroctawiu

Grupa tematyczna: Choroba metaboliczna kosci oraz osteoporoza

Witep: Przebudowa kosci jest w duzym stopniu regulowana aktyw-
noécig cytokin wydzielanych gléwnie przez osteoblasty. Parathormon
(PTH) pobudza osteoblasty (ale i limfocyty) do produkcji RANKL
(ligand RANK (receptora aktywujacego jadrowy czynnik «B), ktory
jestniezbedny dla r6znicowania, dojrzewania i aktywacji osteoklastow.
Stymuluje tez produkcje innych cytokin, ktére wptywaja na obrét kost-
ny i prawdopodobnie moga by¢ mediatorami pozakostnych efektéw
PTH. Ponadto, w badaniach in vitro wykazano, ze komorki przytarczyc
produkuja IL-° i TGF-5. Sugeruje sie, ze niektdre objawy zglaszane
przez chorych na pierwotng nadczynnos¢ przytarczyc (PNP), takie
jak zmeczenie, ospatos¢, bole miesni, kosci i stawdw, moga by¢ zwia-
zane z podwyzszonym stezeniem cytokin prozapalnych w surowicy.
Cel:

Celem pracy byla ocena stezen wybranych cytokin w surowicy
u chorych z pierwotng nadczynnoscig przytarczyc, ktérzy sa
przewlekle narazeni na podwyzszone stezenie PTH.

Material i metody: Grupe badanych stanowilo 62 chorych z PNP
(w wieku 57,7 + 12,9 lat), z ktérych 29 przebylo skuteczng para-
tyreoidektomie (PTX), a 33 bylo przez 1 rok leczonych objawo-
wo alendronianem (70 mg doustnie 1raz w tyg.). U wszystkich
zbadano stezenia PTH, IL-1, IL-6, 1I-18, TNF-a, TNF-3, TGF-f1,
osteoprotegeryny (OPG) i RANKL w surowicy krwi, oraz gestos¢
mineralng kosci (BMD). Badania przeprowadzono przed, oraz po
6112 mies. od PTX lub w trakcie leczenia alendronianem. Grupe
kontrolng stanowilo 50 zdrowych oséb.

Wyniki: U chorych z PNP stwierdzono istotnie wyzsze surowicze
stezenia IL-1, IL-6, TGF-$1, OPG, RANKL niz w grupie kontrolnej
oraz tendencje do podwyzszonego stezenia IL-18 (p = 0,07). Po
12 miesigcach od PTX obnizyly sie stezenia RANKL i TGF-41 (p = 0,065),
natomiast stezenia innych cytokin nie zmienily sie istotnie w poréw-
naniu do wartoéci wyjsciowych. Poleczeniu alendronianem, w trakcie
ktérego nie zmienilo sie stezenie PTH, obserwowano obnizenie stezenia
RANKL, tendencje do zmniejszenia stezenia IL-6 (p = 0,07), natomiast
istotny wzrost stezenia IL-18, TNF-a, TNF-81 OPG. Wyjsciowe stezenie
IL-6 ujemnie korelowato z przyrostem BMD w zakresie calego szkieletu
zaréwno po roku od PTX jak i po leczeniu alendronianem. Stezenie
IL 18 bylo pozytywnie skorelowane ze stezeniem osteoprotegeryny.
Whioski: W pierwotnej nadczynnosci przytarczyc wzrastaja zaréwno
stezenia cytokin o dziataniu proresorpcyjnym lub prozapalnym (IL-1,
IL-6, RANKL) jak i stezenia cytokin o dziataniu osteoprotekcyjnym
(IL-18, TGEF- 1, OPG) — zapewne w reakcji na niszczenie koéci. Wy-
daje sie to istotne nie tylko dla wyboru sposobu leczenia w PNE ale
réwniez w kontekscie nastepstw ileczenia innych choréb z nadmierna
produkgcja PTH.
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Ocena skutecznosci suplementacji witamina D
u miodych zdrowych kobiet

E. Sewerynek'?, Cieslak Karol’, Janik Malgorzata®, Stuss Michat*
1Zaklad Zaburzeii Endokrynnych i Metabolizmu Kostnego; Uniwersytet
Medyczny w Lodzi

“Poradnia Leczenia Osteoporozy Uniwersyteckiego Szpitala Klinicznego

im. WAM, CSW w todzi

Grupa tematyczna: Choroba metaboliczna kosci oraz osteoporoza

Wstep: Wapn i witamina D sg niezbedne dla wlasciwego przebie-
gu metabolizmu kostnego, proceséw przebudowy kosci, a takze
utrzymania optymalnej masy kostnej. Ponadto witamina D od-
powiada réwniez za regulacje wzrostu komoérek, wlasciwe funk-
cjonowanie ukladu nerwowego i mie§niowego oraz hamowanie
procesu zapalnego. Wykazano takze, zZe poza utrzymaniem
wlasciwych stezen wapnia i fosforanéw w surowicy, witamina
D moze zapobiega¢ rakowi jelita grubego.

Material i metody: Do badania zostalo wiaczonych 106 zdrowych
kobiet w wieku 20-30 lat. Uczestniczki badania z poczatkowym
stezeniem witaminy D < 20 ng/mL (grupa 1) otrzymywaty
500 mg wapnia oraz 1500 IU witaminy D na dobe, a kobiety z wyj-
$ciowym poziomem witaminy D >20 ng/mL (grupa 2) 500 mg
wapnia oraz 800 IU witaminy D dziennie. Stezenie witaminy
D badano co miesigc. Ponadto u wszystkich pacjentek na po-
czatku badania i po 3 miesigcach suplementacji oceniano skiad
ciala, z zastosowaniem metody bioimpedancji elektrycznej, jak
rowniez stezenia wapnia i PTH w surowicy. Tylko 67 kobiet
przyjmowalo leki zgodnie z zaleceniami.

Wyniki: Srednie stezenie witaminy D w calej populacji
wynioslo 16,56 ng/ml oraz odpowiednio 12,6 ng/mL w Gru-
pie 1 ( < 20 ng/mL) i 25,22 ng/mL w Grupie 2 (>20ng/mL).
W wyniku zastosowanej podazy witaminy D odnotowano
istotny statystycznie wzrost jej stezenia w calej populacji oraz
w obu grupach, we wszystkich badanych punktach czasowych
(p < 0,001) wzgledem poziomu podstawowego.

Ponadto stezenie witaminy D w calej populacji byt znamiennie
wyzsze w kazdym z badanych punktéw czasowych, nie tylko
wzgledem poziomu poczatkowego, ale réwniez w stosunku
do wynikéw poprzednich pomiaréw (po 1 i 2 miesigcach su-
plementagji).

Pomimo, ze nie bylo istotnych statystycznie réznic w stezeniu
wapnia po 3 miesigcach, stwierdzono znamienny spadek PTH
(p < 0,05) w calej populacji oraz w Grupie 1. Dokonali$my takze
poréwnania zmian stezenia witaminy D w czasie w odniesieniu
do grup skategoryzowanych, w zaleznosci od poczatkowego
stezenia witaminy D ( (0-10 ng/ml; 10-20 ng/ml; > 20 ng/ml).
OdnotowaliSmy znamiennie wyzszy wzrost stezenia witaminy
D w grupie 0-10 ng/mL w stosunku do pozostatych grup (10-
20 oraz > 20 ng/mL) we wszystkich badanych punktach cza-
sowych. Przyrost poziomu witaminy D w grupie 10-20 ng/mL,
w poréwnaniu do grupy > 20 ng/mL nie byl istotnie wyzszy
w zadnym z ocenianych punktéw czasu. Odnotowano réwniez
istotne korelacje pomigdzy zmianami niektérych parametréw
skladu ciala oraz stezeh witaminy D.

Whnioski: W badanej populacji mlodych kobiet stwierdzono
niedobér witaminy D. Suplementacja wapniem i witaming D
spowodowala znaczacy wzrost stezenia witaminy D w surowicy
juz po 1. miesigcu leczenia. W Grupie 1 po 3. miesigcach podazy
1500 IU witaminy D na dobe uzyskano dolng warto$¢ przedzialu
optymalnego stezenia w/w witaminy w surowicy.
Podziekowania.

Autorzy badania pragna podziekowa¢ firmie Axellus Polska Sp.
z 0.0. za umozliwienie przeprowadzenia badania.
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Trudno$ci w diagnostyce obrazowej pierwotnej
nadczynnosci przytarczyc

V. Rosiek, B. Kos-Kudla, . Strzelczyk
Klinika Endokrynologii, Katedra Patofizjologii i Endokrynologii,
Slgski Uniwersytet Medyczny, Katowice

Grupa tematyczna: Choroba metaboliczna kosci oraz osteoporoza

Wstep: U chorych z potwierdzong klinicznie i biochemicznie
pierwotna nadczynnoscig przytarczyc przeprowadzamy badania
obrazowe w celu zlokalizowania nieprawidlowej przytarczycy.
W codziennej praktyce klinicznej najczesciej laczymy badanie USG
szyi ze scyntygrafig przytarczyc (YmTc-MIBI) dla zobrazowania
gruczolakow i przerostu przytarczyc. Pomimo zastosowania tych
metod czasami nie udaje si¢ zlokalizowa¢ nadczynnych przytar-
czyc, wowczas alternatywng technikg obrazowania jest badanie
PET/CT z C-11 metionina.

Opis przypadku:

55-letnia chora z wieloletnim wywiadem nawrotowej kamicy
nerkowej, po zabiegu poszerzania uktadu kielichowo-miedniczko-
wego nerki lewej, z obecnoscia zlogu w podmiedniczkowej czesci
moczowodu, po usunieciu zlogu z nerki lewej, z potwierdzonymi
zaburzeniami biochemicznymi typowymi dla pierwotnej nad-
czynnosci przytarczyc /12.2014/ (hiperkalcemia, hipofosfatemia
i wysokie stezenie PTH 412,9 pg/ml). W badaniu densytometrycz-
nym osteopenia (T-score -2,1). Wykonano dwukrotnie badanie
scyntygraficzne przytarczyc *mTc-MIBI/02.2015 1 09.2015/ (metoda
planarna + SPECT), nie uwidoczniono ognisk w obrebie szyi ani
w $rodpiersiu, mogacym odpowiadaé gruczolakowi przytarczyc.
Stosowano leczenie farmakologiczne i po konsultacji chirurgicznej
zakwalifikowano chorg do zabiegu paratyreoidektomii. Pacjentka
jednak nie wyrazala zgody na zabieg obustronnej eksploracji szyi
celem zidentyfikowania przytarczyc, obawiajac sie negatywnego jej
skutku lub tez powiklai. W poszukiwaniu nadczynnej przytarczycy
wykonano 04.04.2016r PET/CT z C-11 metioning (badanie komercyj-
ne), w ktérym zobrazowano za dolnym biegunem prawego plata
tarczycy, stycznie po prawej stronie od przetyku, owalne ognisko
7x9 mm, o obrazie odpowiadajacym przytarczycy w w/w lokalizacji.
Whioski: PET/CT z C-11 metioning wykazuje wigksza skutecz-
nos$¢ w lokalizacji nadczynnych gruczoléw przytarczycznych
niz Tc-99m-MIBI. Moze by¢ on zastosowany, jeéli nie udalo sie
weczesniej zlokalizowac patologicznie zmienionych nadczynnych
przytarczyc, przed planowanym leczeniem operacyjnym.

Ocena biochemicznych parametréw metabolizmu
kostnego u pacjentéw z depresja — badanie wstepne

E. Skowroiiska-Jozwiak®, P. Galecki?, M. Talarowska?

A. Zygmunt', A. Lewiriski’

'Klinika Endokrynologii i Choréb Metabolicznych Instututu Centrum Zdrowia
Matki Polki *Klinika Psychiartrii Dorostych Uniwersytetu Medycznego w Lodzi

Grupa tematyczna: Choroba metaboliczna kosci oraz osteoporoza

Wstep: W przebiegu depresji stwierdzano zwiekszone ryzyko
zlaman, sklonnos¢ do upadkéw, obnizenie gestosci mineralnej
kosci i niskie stezenia witaminy D. Wplyw depresji na stezenie
sklerostyny jak dotad nie byt badany.

Celem pracy bylo poréwnanie biochemicznych parameréw
metabolizmu kostnego u 0s6b leczonych z powodu depresji
i0s6b zdrowych.

Material i metody: Do badania wiaczone 20 pacjentéw z depresja,
10 kobieti 10 mezczyzn (Sredni wiek 47,3 = 9,3 lat). Warto$¢ poczat-
kowa skali HDRS (Hamilton Rating Scale for Depression) w grupie
depresji wynosita 18,8 + 6,3. Dwadzie$cia 0s6b zdrowych (Srednia
wieku 47,5 + 11,2 lat) stanowilo grupe kontrolna. Pacjenci leczeni
z powodu osteoporozy zostali wykluczeni z badania. Sredni czas
trwania depresji wynosit 4,8 roku (Srednio 3,5 epizodéw). Wszyscy
pacjenci byli leczeni inhibitorami wychwyt u serotoniny (SSRI).

U wszystkich uczestnikéw oceniano w surowicy nastepujace
parametry metabolizmu kosci: parathormon (PTH), witamine D
(250HD), osteokalcyne i karboksy-koncowy telopeptyd kolagenu
typui (CrossLaps®) metoda electrochemiluminescencji, sklerosty-
ne metoda ELISA oraz wapn — kolorymetrycznie.

Wyniki: Stwierdzono istotnie wyzsze stezenia sklerostyny u pa-
cjentéw z depresja (50,62 + 15,24 pmol/L niz w grupie kontrolnej
31,26 = 15,84 pmol/L, p < 0,0005), ktéremu towarzyszylo niskie ste-
zenie witaminy D (11,06 = 5,58 ng/dl vs. 18,34+ 3,7 ng/dl, p < 0,01)
oraz nieznamiennie wyzsze stezenia markera resorpcji CrossLaps
(0,42 0,21ng/dl vs 0,36=0,19 ng/dl, p = NS). Stezenia wapnia,
PTH i osteokalcyny nie réznity sie znaczaco w obydwu grupach.
Whioski: Wyniki naszych badan wskazuja, na istnienie u pacjentéw
z depresja zaburzen metabolizmu kostnego, ktére moga prowadzi¢
do rozwoju osteoporozy. Nieprawidlowosci te moga by¢ konse-
kwencjg samej depresji albo wynikac z leczenia — rozstrzygniecie
tej kwestii wymaga bardziej szczegétowych badan.

Potencjalne przyczyny tezyczki i fascykulacji
— opis przypadku
A. Zygmunt, E. Bieniek, E. Sosnierz, M. Stasiak, A. Lewiriski

Klinika Endokrynologii i Choréb Metabolicznych, Uniwersytet Medyczny
w Lodzi, Instytut CZMP, EddZz

Grupa tematyczna: Choroba metaboliczna kosci oraz osteoporoza

Celem pracy bylo przedstawienie przypadku 28-letniej chorej, przy-
jetej do Kliniki Endokrynologii i Choréb Metabolicznych ICZMP
w Lodzi, u ktérej stwierdzano od lat objawy tezyczki i fascykulacji,
wigzac wystepowanie tych objawéw z hipokalcemia i hipomagne-
zemia.

Pierwsze symptomy choroby wystapily w 4 rz, jednakze, po urodze-
niu dziecka (2012 1.) objawy nasilily sie. Dolegliwosci mialy charakter
czesto wystepujacych fascykulacji w obrebie miesni ktebéw keiukéw
oraz okresowo napadéw o typie tezyczki. Skurcze dotyczyly proksy-
malnych mieéni koficzyn gérnych i dolnych. Napady pojawialy sie
czesto (kilka razy dziennie), byly bolesne i trwaty kilkadziesiat minut.
Pacjentka nie wiazala ich wystepowania z konkretnymi okoliczno-
$ciami, takimi jak zwigkszony wysilek fizyczny, stres, hiperwentylacja
czy tez pora dnia; w czasie napadu chora byla sSwiadoma. Z powodu
zglaszanych dolegliwoéci chora wielokrotnie (kilka razy w miesigcu)
korzystata z pomocy Szpitalnego Oddzialu Ratunkowego. Podawano
jej wéwczas dozylne roztowry soli wapnia i magnezu, ktére tylko
w ograniczonym stopniu zmniejszaly dolegliwosci.

Z powodu tezyczki, pacjentka od dluzszego czasu przyjmowata pre-
paraty wapnia (CaCO3 — 3000 mg/dobe), witamine D (3000 IU/dobe)
oraz preparaty magnezu (MgSO4 — 1500 mg/dobe).

W badaniu przedmiotowym stwierdzono stale utrzymujace sie
~fascykulacje” w obrebie mie$ni klebéw kciuka przy braku innych
odchylen od normy. W badaniu neurologicznym nie stwierdzono
istotnych odchyler. Objaw Chwostka byt ujemny. Wykonywana kil-
kukrotnie préba Trousseau byla takze ujemna. Jednkaze za kazdym
razem, kilkadziesiat sekund po zaprzestaniu préby, obserwowano
nieznaczne zasinienie koficzyny badanej oraz skurcze mieéni reki
(przymusowe zgiecie w stawie nadgarstkowym oraz zgiecie dlonio-
we palcéw) — ,reka poloznika”.

W badaniu EMG, przeprowadzonym innym dniu niz préba Trous-
seau, stwierdzono obecno$¢ cigglej aktywnosci prawego migénia
miedzykostnego I-go podczas spoczynku, pomimo wielokrotnych
prob jego rozluznienia. Migsienn caly czas pozostawal w skurczu.
Zapis EMG przemawial za tezyczka. Ze wzgledu na brak mozliwosci
uzyskania rozluZnienia mieénia odstapiono od wykonania zapisu
w czasie zaci$nietego mankietu ci$nieniomierza oraz hiperwentylacji.
Na podstawie caloéci obrazu klinicznego rozpoznano Cramp Fasci-
culation Syndrome (CFS), rzadkie zaburzenie nadpobudliwosci ner-
woéw obwodowych. Najczesciej przyczyna zespolu jest nieznana.
Whioski: Nadpobudliwo$¢ nerwowo-migéniowa nie zawsze wy-
nika z hipokalcemii i hipomagnezemii. W diagnostyce réznicowej
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nalezy uwzglednic¢ rzadzsze przyczyny skurczéw mieéni. W przy-
padku stwierdzenia nadpobudliwosci normokalcemicznej, nalezy
podawac suplementacyjne dawki preparatéw wapnia, magnezu
i witaminy D uwzgledniajace diete.

Stezenie FGF-23 u pacjentéw z pierwotna
nadczynnoscia przytarczyc

A. Zygmunt, K. Wojciechowska-Durczyriska,

K. Krawczyk-Rusiecka, E. Bieniek, A. Lewiriski

Klinika Endokrynologii i Choréb Metabolicznych, Uniwersytet Medyczny
w Lodzi, Instytut CZMP w Lodzi, £odZ

Grupa tematyczna: Choroba metaboliczna kosci oraz osteoporoza

Wstep: Odkrycie czynnika wzrostu fibroblastow 23 (FGF-23), jako
kluczowego regulatora homeostazy fosforu i witaminy D zmienilto
spojrzenie na regulacje gospodarki wapniowo-fosforanowej. Do tej
pory, do gléwnych regulatoréw tego procesu zaliczano:

(1) PTH, PTHrP wraz z ich receptorami;

(2) witaming D oraz jej receptor;

(3) wapnh wraz z receptorem wapniowo-wrazliwym oraz

(4) fosfor i kotransportery sodowo-fosforanowe (NaPi).

Obecnie do grupy regulatoréw gospodarki wapniowo-fosforano-
wej nalezy dodac fosfatoniny, do ktdrej zalicza si¢ FGF-23.

Celem pracy bylo zbadanie stezenia FGF-23 oraz zaleznosci wzgle-
dem innych parametréw gospodarki wapniowo-fosforanowej
u pacjentéw z pierwotna nadczynnoscia przytarczyc. Do badania
zakwalifikowano 52 chorych z pierwotna nadczynnoscia przytar-
czyc (wiek 53,4 = 23,7 lat) oraz 45 0s6b z prawidlowa czynnoscia
przytarczyc (wiek 47,9 + 13,8 lat).

Materiat i metody: Krew pobrana od pacjentéw bylaiodwirowana.
Surowica byla przechowywana w temperaturze -70 °C do czasu
przeprowadzenia oznaczen. Stezenie FGF-23 oraz 1,25(0OH)2D
oznaczono metoda ELISA przy uzyciu zestawu frimy EIAab (Wuhan,
China). Pozostale parametry gospodarki wapniwo-fosforanowej
oznaczono rutynowymi technikami laboratoryjnymi.

Wyniki: Nie stwierdzono statystycznie istotnych réznic pomie-
dzy osobami z pierwotng nadczynnoscig przytarczyc (x = SD
— 174,7 + 194,4 ng/ml, a grupa kontrolng (194,3 + 114,1 ng/ml).
Ponadto stwierdzono, ze stezenie FGF-23 charakteryzuje sie bardzo
duza zmiennoscig osobnicza (przy sredniej dla wszystkich oznaczen
— 187,4 ng/ml, SD — 241,8 ng/ml). Zaobserwowano, ze stezenie
FGF-23 jest wyzsze w grupie 0séb z GFR < 55 ml/min (239,4 vs
165,7 ng/ml, p < 0,05). Nie stwierdzono zaleznosci pomiedzy para-
metrami homeostazy wapniowo-fosforanowej a stezeniem FGF-23.
Whioski: Na postawie otrzymanych wynikéw mozna stwierdzi¢,
ze zaburzenia czynnodci przytarczyc sa zdecydowanie stabszym
bodzcem do wydzielania fosfatonin, w tym FGF-23 niz zaburzenia
czynnodci nerek.

Markery obrotu kostnego u otylych dzieci —
zwiazek z plcia, sktadem masy ciata
i stezeniem leptyny

P. Matusik, M. Olszanecka-Glinianowicz, J. Chudek,

E. Malecka-Tendera

Katedra i Klinika Pediatrii i Endokrynologii Dziecigcej, Wydziat Lekarski
w Katowicach, Slgski Uniwersytet Medyczny w Katowicach, Katowice

Grupa tematyczna: Choroba metaboliczna kosci oraz osteoporoza

Wstep: Wedlug aktualnych doniesienr obrét kostny w okresie
dojrzewania jest zwigzany ze skladem masy ciala, a u otylych
dzieci nadmierna masa tkanki tluszczowej moze mieé niekorzystny
wplyw na mase kostng. Celem pracy byla ocena zaleznosci pomie-
dzy markerami obrotu kostnego, stanem odzywienia i stezeniem
leptyny u dzieci otylych.

Material i metody: W grupie 54 otylych dzieci (25 chlopcow
i 29 dziewczat) w wieku 13.96 +2.78 lat oznaczono stezenia oste-
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okalcyny (OC) oraz N-konicowego telopeptydu kolagenu typu
i(NTx). Ponadto wyznaczono wskaznik OC/NTx i stezenie leptyny.
Oceny antropometrycznej dokonano na podstawie BMI Z-score,
wskaznikéw WHR i W/HtR oraz analizie parametréw skladu ciala
oznaczonych metodg bioimpedancji elektrycznej (BIA) (tkanka
ttuszczowa — FAT, tkanka bezttuszczowa — FFM, przewidywana
masa mies$niowa — PMM i calkowita zawarto$¢ wody — TBW).
Grupe kontrolng stanowilo 75 zdrowych dzieci (38 chlopcéw
i 37 dziewczat) z prawidlowa masg ciata.

Wyniki: OC byla znamiennie nizsza w calej grupie dzieci oty-
tych, szczegolnie w grupie otylych dziewczat (odpowiednio
p < 0,05ip < 0,0001). Obrét kostny wyrazony poprzez OC/NTx
byl znamiennie nizszy tylko w grupie otytych dziewczat (p < 0,01).
Stwierdzono znamienng negatywna korelacje pomiedzy OCiBMI
Z-score u wszystkich badanych dzieci. Markery obrotu kostnego
(OCiOC/NTx) korelowaty znamiennie ze wszystkimi parametrami
antropometrycznymi tylko u dziewczat. Ponadto poziom NTx ko-
relowal dodatnio ze stezeniem leptyny zaréwno w calej populacji
jak i w grupie dziewczat (odpowiednio p < 0,051 p < 0,0001).
Whioski: Obrét kostny jest zalezny zaréwno od iloéci tkanki
tluszczowej jak i jej hormonalnej aktywnosci. Zaburzony obrét
kostny u otylych dzieci, a szczegélnie u otylych dziewczat w okre-
sie dojrzewania, moze negatywnie wplywa¢ na jako$¢ tkanki
kostnej i wigzac¢ si¢ z wigkszym ryzykiem zlaman w pdzniejszym
okresie zycia.

Zwiazek pomiedzy gestoscia mineralng kosci

a objetoscia tkanki tluszczowej mierzonej nowa
metoda DEXA u dorostych kobiet z uwzglednieniem
wybranych stezef hormonéw

E. Sowiriska-Przepiera’, E. Andrysiak-Mamos’,

B. Garanty-Bogacka®, M. Syrenicz?,

'Klinika Endokrynologii, Choréb Metabolicznych i Choréb Wewngtrznych PUM,
Szczecin

2Samodzielna Pracownia Propedeutyki chordb dzieci

Grupa tematyczna: Choroba metaboliczna kosci oraz osteoporoza

Wstep: Zwigzek miedzy objetoscig tkanki tluszczowej a ukladem
kostnym w aspekcie czy otylos¢ jest czynnikiem chronigcym
przed osteoporoza pozostaje nadal niejednoznaczna. Wprowa-
dzenie w densytometrii nowego oprogramowania (CoreScan)
pozwalajacego na szybki i dokladny pomiar objetosci calkowitej
tkanki ttuszczowej (BF), w tym regionu meskiego (A), zefiskiego
(F) 1 wisceralnego (VAT) moze okazaé sie¢ punktem zwrotnym
w dyskusji i rozwia¢ powyzsza watpliwos¢. W rozwazaniach
nieprzypadkowy jest réwniez dobér grupy wiekowej — inny
bedzie bowiem stan koécca 0s6b starszych i mlodszych.

Cel pracy: Wykazanie zaleznosci pomigdzy gestoscig mineralng
kosci (BMD) oraz stezeniem wybranych hormonéw a objetoscia
tkanki ttuszczowej BE A, F i VAT u miodych dorostych kobiet.
Material i metody: Dokonano analizy retrospektywnej wynikéw
badai densytometrycznych oraz laboratoryjnych 293 kobiet
w wieku 20-33 lat pacjentek Kliniki Endokrynologii, Choréb
Metabolicznych i Choréb Wewnetrznych PUM. Opracowaniu
poddano parametry takie jak: wzrost, masa ciata, BMI, BMD,
skiad ciala: calkowita objetos¢ tkanki ttuszczowej (BF), tluszczu
regionalnego (androidalnego (A), gynoidalnego (F) i trzewnego
(VAT) mierzono metodg DXA (GE Lunar Prodigy; Madison, WI,
USA; 14, oprogramowanie automatyczne z CoreScan ™ H8801CP).
Oceniono stezenie hormonéw: TSH, FTI3, FT4, FSH, LH, estra-
diolu, PRL, DHEA-SO4, androstendionu, testosteronu, SHBG,
17-hydroksyprogesteronu. Analizie poddano réwniez st¢Zenia
glukozy i insuliny na czczo oraz w tescie OGTT. Analize staty-
styczng wykonano z uzyciem programu Statistica 9.0PL (StatSoft®
Inc. Tulsa, USA), a istotno$¢ statystyczna okreslono jako p < 0,05.
Wyniki: Gestosci mineralne kosci BMD 1 1_4 i BMD Total byty
znaczaco wyzsze u badanych w grupie A w poréwnaniu do
grupy B (p < 0,000).Wykazano istotng statystycznie zalezno$é
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miedzy objetoscig tkanki ttuszczowej kazdego obszaru (BE,
A, E VAT) a: BMD L1-L4, BMD total oraz stezeniem wolnych
estrogenéw i testosteronu we krwi (p < 0,000). Ponadto stwier-
dzono zalezno$¢ miedzy objetoécia VAT a stezeniem insuliny
na czczo oraz w 60. i 120. minucie OGTT (p < 0,000). Zaistniala
korelacja ujemna miedzy objetosciag VAT a stezeniem SHBG we
krwi (p < 0,003).

Whioski: Objetoé¢ VAT jest zwigzana ze wzrostem stezenia wol-
nych estrogenéw i testosteronu co moze wplywac protekcyjnie
na gesto$¢ mineralng kosci u mlodych kobiet

Objetos¢ VAT moze predysponowacé do rozwiniecia zespolu nad-
miaru androgenéw lub zespotu metabolicznego.

Ocena mineralizacji koSci (BMD) i struktury
beleczek kostnych (TBS) metoda DEXA oraz
wybranych parametréw hormonalnych u mtodych
kobiet z zespolem androgenizacji

E. Sowiiiska-Przepiera’, E. Andrysiak-Mamos®,

B. Garanty-Bogacka®, M. Syrenicz?, A. Syrenicz’

'Klinika Endokrynologii, Chordb Metabolicznych i Choréb Wewngtrznych PUM,
Szczecin

2Samodzielna Pracownia Propedeutyki chordb dzieci

Grupa tematyczna: Choroba metaboliczna kosci oraz osteoporoza

Osteoporoza nalezy do najczestszych choréb metabolicznych
kosci, kojarzona jest gldéwnie z osteoporoza pomenopauzalng
u kobiet a u mezczyzn z tzw. osteoporoza inwolucyjng. Ryzy-
ko zlaman osteoporotycznych determinowane jest przez dwa
czynniki: szczytowa mase kostng oraz postep jej ubytku. BMD
oznaczone metoda DXA nie jest predyktorem ryzyka ztaman, po-
niewaz masa kostna nie jest jedynym czynnikiem wytrzymalosci
kosci. Ponadto BMD ocenia jedynie mase kostna bez sktadnikéw
wytrzymalosci mechanicznej kosci. Jedng z metod oceniajacych
wytrzymaloé¢ tkanki kostnej jest, tzw. wskaznik kosci belecz-
kowej ( Trabekular Bone Score — TBS) dotaczajacy informacji
o mikrostrukturze kosci.

Zespol nadmiaru androgenéw u mliodych kobiet moze by¢
modelem klinicznym wplywu stezenh androgendw, estrogenéw
i wybranych czynnikéw metabolicznych na gesto$¢ mineralna
kosci i jej mikrostrukture.

Cel: Ocena mineralizacji koéci metodg BMD i TBS u pacjentek
z zespolem androgenizacji wyrazonej biochemicznie i/lub klinicz-
nie z uwzglednieniem wybranych parametréw hormonalnych
i metabolicznych.

Materiat i metody: Badano 213 kobiet w wieku 18-35 lat,
z zespolem androgenizacji. Oznaczono stezenie testosteronu,
androstendionu, SHBG, DHEAS, kortyzolu, ACTH, LH, FSH,
estradiolu, PRL, wykonano badanie BMD kregostupa odcinka
L{-L4, metoda transformacji oznaczono TBS (trabecular bone
score) oraz Total Body w tym: objetos¢ (BF) i rozmieszczenie
tkanki ttuszczowej w regionie Zzefiskim (F) regionie meskim (A),
regionie wisceralnym (VAT).

Wyniki: Wykazano istotng zalezno$¢ pomigedzy wartoécia
TBS a BMD (R = 0,334, p < 0,001), pomiedzy BMD a BMI
(R = 0,394,p < 0,000), stezeniem: E5 (R = 0,180 p < 0,008),
SHBG (R = -0,212, p < 0,002), wskaznikiem FAI (R = 0,192,
p < 0,006), wartosciag BF (R = 0,284, p < 0,000), A(R = 0,290,
p < 0,000) F(R = 0,208, p < 0,002). Ponadto wykazano zalez-
no$¢ pomiedzy warto$ciami wskaznika TBS a BMI (R = 0,282,
p < 0,001), a BF (R = 0,175, p < 0,012) oraz objetoscia F
(R =0,199 p < 0,004).

Whioski: W przeciwienstwie do gestosci mineralnej kosci, wartoé¢
wskaznika wytrzymalosci kosci beleczkowej nie jest modulowany
przez badane parametry hormonalne.

Wskaznik wytrzymatosci kosci beleczkowej moze by¢ niezaleznym
czynnikiem predykcyjnym osteoporozy

Ocena mineralizacji koSci (BMD) i struktury
beleczek kostnych (TBS) metoda DEXA oraz
wybranych parametréw hormonalnych u mfodych
kobiet z zespotem androgenizagji

E. Sowiriska-Przepiera’, E. Andrysiak-Mamos®,

B. Garanty-Bogacka?, M. Syrenicz® A. Syrenicz’

'Klinika Endokrynologii, Chordb Metabolicznych i Chordb Wewngtrznych PUM, Szczecin
2Samodzielna Pracownia Propedeutyki chordb dzieci

Grupa tematyczna: Choroba metaboliczna kosci oraz osteoporoza

Wstep: Osteoporoza nalezy do najczestszych choréb metabolicz-
nych kosci, kojarzona jest gléwnie z osteoporoza pomenopauzalna
u kobiet a u mezczyzn z tzw. osteoporoza inwolucyjna. Ryzyko
zlaman osteoporotycznych determinowane jest przez dwa czynni-
ki: szczytowa mase kostng oraz postep jej ubytku. BMD oznaczone
metoda DXA nie jest predyktorem ryzyka ztaman, poniewaz masa
kostna nie jest jedynym czynnikiem wytrzymalosci kosci. Ponadto
BMD ocenia jedynie mase kostng bez sktadnikéw wytrzymatosci
mechanicznej kosci. Jedng z metod oceniajacych wytrzymalosé
tkanki kostnej jest, tzw. wskaznik kosci beleczkowej ( Trabekular
Bone Score — TBS) dotaczajgcy informacji o mikrostrukturze kosci.
Zesp6l nadmiaru androgenéw u miodych kobiet moze by¢
modelem klinicznym wplywu stezeri androgendw, estrogenéw
i wybranych czynnikéw metabolicznych na gesto$¢ mineralng
koéci i jej mikrostrukture.

Cel: Ocena mineralizacji kosci metodag BMD i TBS u pacjentek
z zespolem androgenizacji wyrazonej biochemicznie i/lub klinicz-
nie z uwzglednieniem wybranych parametréw hormonalnych
i metabolicznych.

Material i metody: Badano 213 kobiet w wieku 18-351at, z zespolem
androgenizacji. Oznaczono stezenie testosteronu, androstendio-
nu, SHBG, DHEAS, kortyzolu, ACTH, LH, FSH, estradiolu, PRL,
wykonano badanie BMD kregostupa odcinka L{-L4, metoda trans-
formacji oznaczono TBS (trabecular bone score) oraz Total Body
w tym: objetos¢ (BF) i rozmieszczenie tkanki ttuszczowej w regionie
zenskim (F) regionie meskim (A), regionie wisceralnym (VAT).
Wyniki: Wykazano istotng zaleznos$¢ pomiedzy wartoscia
TBS a BMD (R = 0,334, p < 0,001), pomiedzy BMD a BMI
(R =0,39%4,p < 0,000), stezeniem: E, (R = 0,180 p < 0,008), SHBG
(R =-0,212, p < 0,002), wskaznikiem FAI (R = 0,192, p < 0,006), war-
toscig BF (R = 0,284, p < 0,000), A(R = 0,290, p < 0,000) F(R = 0,208,
p < 0,002). Ponadto wykazano zalezno$¢ pomiedzy warto$ciami
wskaznika TBS a BMI (R = 0,282, p < 0,001), a BF (R = 0,175,
p < 0,012) oraz objetoscig F (R = 0,199 p < 0,004).

Whioski: Wytrzymato$¢ kosci beleczkowej mierzona metodg TBS
nie jest bezposrednio modulowana przez badane parametry hor-
monalne w przeciwienstwie do gestosci mineralnej kosci.
Wskaznik wytrzymalosci kosci beleczkowej moze by¢ niezaleznym
czynnikiem predykcyjnym osteoporozy

Fenotyp zespotu policystycznych jajnikéw u kobiet
z cukrzyca typu 1

A. Lebkowska', A. Adamska', M. Jacewicz’,

M. Karczewska-Kupczewska?? A. Nikotajuk®, E. Otziomek’,
R. Milewski*, S. Wotczyriski®, M. Gorska’, 1. Kowalska®
Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Choréb Wewngtrznych Uniwersytetu
Medycznego w Biatymstoku, Bialystok

*Zaktad Chordb Metabolicznych Uniwersytetu Medycznego w Bialymstoku,
Zaktad Profilaktyki Chordb Metabolicznych

SInstytut Rozrodu Zwierzqt i Badai Zywnosci Polskiej Akademii Nauk

w Olsztynie, Biatystok
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Streszczenia

Wstep: Zespol policystycznych jajnikéw (PCOS) nalezy do czestych
endokrynopatii dotyczacych mlodych kobiet. Przeprowadzone
badania wskazujg, iz PCOS wystepuje znacznie czesciej u kobiet
z cukrzyca typu 1 (T1IDM) w poréwnaniu do populacji ogélnej.
Sugeruje sie, Ze egzogenna insulina stosowana w terapii cukrzycy,
moze mie¢ dzialanie dziala ko-gonadotropowe, prowadzac do
zaburzen obserwowanych w PCOS.

Cel pracy: Celem pracy bylo okreslenie fenotypu grupy kobiet z cu-
krzyca typu 11 PCOS (T1DM +PCOS) oraz poréwnanie jej do grup
kobiet, dobranych pod wzgledem wieku i BMI, z cukrzyca typu
1 bez PCOS (T1DM-no PCOS) oraz z PCOS bez cukrzycy (PCOS).
Material i metody: Badaniem objeto 108 kobiet: 39 z TIDM
(18 TIDM+PCOS, 21 TIDM-no PCOS), 47 kobiet z PCOS i 22 zdro-
we kobiety (grupa kontrolna). PCOS rozpoznano w oparciu o kry-
teria rotterdamskie. U wszystkich badanych wykonano badanie
Kliniczne, oznaczono stezenie hormonéw plciowych, SHBG, HbAlc
w surowicy krwi oraz wykonano usg jajnikéw. Ponadto u kobiet
z T1DM oceniono szacowany wskaznik insulinowrazliwosci
(eGDR).

Wyniki: Wszystkie badane grupy nie réznily sie parametrami
antropometrycznymi. Pacjentki z grupy PCOS mialy bardziej na-
silony hirsutyzm niz PCOS+T1DM (p = 0.074). Profil hormonalny
obu grup z PCOS byl poréwnywalny. Objetos¢ jajnika oraz liczba
pecherzykéw jajnikowych nie réznily sie pomiedzy PCOS+T1DM
i PCOS. Liczba pecherzykéw jajnikowych byla istotnie wyzsza
u kobiet z PCOS+T1DM i PCOS niz w grupie kontrolnej (p = 0.008,
p < 0.001) oraz w grupie TIDM-no PCOS (p < 0.001, p < 0.001).
Nie stwierdzono réznic istotnych statystycznie w HbAlc, dobowej
dawce insuliny, eGDR pomiedzy PCOS+T1DM i TIDM-no PCOS.
Analiza korelacji wykazala negatywng zaleznos¢ eGDR z masa
tkanki ttuszczowej i BMI w TIDM+PCOS (r = -0.75, p < 0.001;
r = -0.75, p < 0.001), czego nie obserwowano w grupie T1IDM-
-no PCOS.

Whioski: Fenotyp PCOS u kobiet z cukrzyca typu 1 jest zblizony do
klasycznego PCOS. Patogeneza PCOS w grupie kobiet z cukrzyca
typu 1 wymaga dalszych badan.

Rola fetuiny-A i wskaznikow fetuina-A/kwas
palmitynowy w noworozpoznanej cukrzycy

Katarzyna Siewko
Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Choréb Wewnetrznych,
Uniwersytet Medyczny w Biatymstoku, Biatystok

Grupa tematyczna: Diabetologia, Otylos¢, Metabolizm

Wstep: W ostatnim roku pojawilo sie doniesienie sugerujace, ze
wskaznik fetuina-A/wolny kwas palmitynowy (PA) moze by¢ uzyty
jako nowy biomarker insulinoopornosci u pacjentéw z cukrzyca.
Natomiast brak jest danych na temat roli wskaznikéw fetuina-
-A/PA zawartych w sfingomielinach (SM) oraz ceramidach (CM)
w patogenezie insulinoopornosci.

Celem pracy byla ocena zachowania sie stezenia fetuiny-A oraz
wskaznikéw fetuina-A/wolny PA, fetuina-A/PASM oraz fetuina-
-A/PACM u chorych z noworozpoznana cukrzyca w poréwnaniu
z grupa kontrolna.

Material i metody: w badaniu wzielo udziat 60 0oséb z noworoz-
poznang cukrzyca, w tym 40 z cukrzyca autoimmunologiczng
(AD)-20 z cukrzyca typu 1(T1D), 20 z LADA oraz 20 z cukrzyca typu
2 (T2D). Grupe kontrolna (CG) stanowito 20 zdrowych ochotnikéw.
Stezenie fetuiny-A oznaczono metoda ELISA, a stezenie PA wolnego
izawartego w sfingomielinach i ceramidach-metodg chromatografii
cieczowej. Insulinoopornoé¢ wyliczono uzywajac oszacowanego
wskaznika dystrybucji glukozy (eGDR).

Wyniki: Stezenie fetuiny-A i trzech wskaznikéw fetuina-
-A/PA byly istotnie wyzsze (p < 0,001), a eGDR byl istotnie
nizszy (p < 0.001) w LADA, T1D i T2D w poréwnaniu z CG.
Zaobserwowano ujemne korelacje pomiedzy eGDR i wskaz-
nikiem fetuina-A/wolnyPA (r = -0.228,p = 0.04), fetuina-
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-A/PACM (r = -0.330,p = 0.003) oraz wskaznikiem fetuina-A/PASM
(r=-0.332,p = 0.004) w AD. W LADA, eGDR negatywnie korelowat
ze wskaznikiem fetuina-A/wolnyPA i wskaznikiem fetuina-A/PASM
(r =-0.575,p = 0.004;r = -0.446,p = 0.04). W T2D wykazano ujem-
ne korelacje pomiedzy eGDR i wskaznikiem fetuina-A/PACM
(r =-0.594,p = 0.03).

Whioski: Istotnie wyzsze stezenie fetuiny-A u 0séb z noworozpo-
znang ADiT2D dowodzi roli tej cytokiny w patogenezie obu typéw
cukrzycy. Nasze wstepne wyniki sugeruja réwniez, ze nie tylko
wskaznik fetuina-A/wolnyPA, ale réwniez wskazniki fetuina-A/
PACM i /PASM moga by¢ dobrymi biomarkerami insulinooporno-
§ci, w szczegolnosci cukrzycy o podlozu autoimmunologicznym.

Rola betatrofiny u krewnych i stopnia os6b
z cukrzyca autoimmunologiczna

K Siewko?, R. Maciulewski', A. Zielitiska', A. Poptawska-Kita’,
D. Lipiriska’, R. Milewski’, M. Gorska’, M. Szelachowska'
Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Chordb Wewngtrznych, Uniwersytet
Medyczny w Bialymstoku, Bialystok

Grupa tematyczna: Diabetologia, Otylos¢, Metabolizm

Wstep: Dotychczas opisane doniesienia na temat roli betatrofiny
w cukrzycy dowodza zwiazku tej cytokiny z insulinoopornoscia.
Natomiast brak jest danych na temat jej potencjalnego udziatu
u krewnych i stopnia 0séb z cukrzyca o podlozu autoimmuno-
logicznym.

Celem pracy byla ocena stezenia betatrofiny u krewnych I°0s6b
z cukrzyca autoimmunologiczng (AD) w zaleznosci od obecnosci
przeciwcial przeciwko antygenom wysp trzustkowych oraz aktyw-
nosci komoérek beta w poréwnaniu z grupa kontrolna.

Material i metody: W badaniu wzielo udzial 90 zdrowych krew-
nych I°0séb z AD oraz 60 zdrowych ochotnikéw. Stezenie GADA,
IAA, TA-2A oraz betatrofiny oznaczono metoda ELISA, wskazniki
HOMA (HOMAIR i HOMA%B) wyliczono z uzyciem insuliny
i glukozy.

Wyniki: Stwierdzono istotnie wyzsze stezenie betatrofiny
(p < 0.001) i HOMAIR (p < 0,002) oraz istotnie nizszy HOMA%B
(p < 0,001) w grupie krewnych w poréwnaniu z grupg kontrolna.
U 31,1% krewnych stwierdzono obecno$¢ przeciwcial przeciw-
trzustkowych. Podgrupa krewnych Ab(+) charakteryzowala
sie¢ wyzszym stezeniem betatrofiny w poréwnaniu z krewnymi
Ab(-). U krewnych Ab(+) wykazano istotnie wyzszy HOMAIR
(p = 0,02) oraz istotnie nizszy HOMA%B (p = 0,04) w poréwnaniu
z krewnymi Ab(-). Betatrofina pozytywnie korelowata z HOMAIR
w calej grupie krewnych (r = 0,732,p < 0,0001)), natomiast ujemnie
zHOMA%B (r = -0,431,p < 0,0001).

Whioski: Istotnie wyzsze stezenie betatrofiny u krewnych I° os6b
z AD moze $wiadczy¢ o potencjalnej roli tej cytokiny w patoge-
nezie cukrzycy o podlozu autoimmunologicznym. Brak istotnej
réznicy w stezeniu betatrofiny w podgrupach krewnych z do-
datnim i ujemnym mianem przeciwcial moze §wiadczy¢ o braku
zalezno$ci pomiedzy procesem autoimmunologicznym i stezeniem
betatrofiny. Natomiast stwierdzenie istotnych réznic i korelacji
pomiedzy betatrofing i wskaznikami insulinoopornosci oraz ak-
tywnosci komorek beta w grupie krewnych moze sugerowac, ze
ta cytokina moze by¢ posrednim markerem okreslajgcym obecnosé
insulinoopornosci oraz uposledzenia czynnoéci komérek beta.
Obecnie prowadzone sa dalsze badania krewnych i stopnia 0s6b
z cukrzyca autoimmunologiczna.

Udziat uktadu cholinergicznego w metabolicznych
efektach dziatania nikotyny

A. Ziomber, K. Ciesielczyk, P. Thor
Katedra Patozfijologii Uniwersytet Jagielloriski Collegium Medicum, Krakéw

Grupa tematyczna: Diabetologia, Otylo$¢, Metabolizm



Streszczenia

Palenie papierosow i otyloé¢ sa gtéwnymi przyczynami wzrostu
zachorowalnosci i umieralnosci na $wiecie. Cho¢ istnieje ujemna
korelacja miedzy paleniem tytoniu a masg ciala, nalég ten, ze
wzgledu na wiele niekorzystnych efektéw ogdélnoustrojowych,
nie moze by¢ traktowany jako metoda odchudzania. Nikotyna,
gléwny sktadnik uzalezniajacy papieroséw, zmniejsza apetyt oraz
zwieksza wydatek energetyczny. Po wypaleniu papierosa moze
pojawic sie uczucie sytosci trwajace do dwoch godzin. Oodsta-
wienie papierosow natomiast czgsto wigze sie z przyrostem masy
ciala, co jest jednym z powoddéw zaprzestania préb zerwania
z nalogiem. Wplyw nikotyny na homeostaze energetyczng nie
jest do konca wyjasniony. Sugeruje si¢ udziat centralnego ukladu
dopaminergicznego, serotoninowego oraz ukladu POMC. Nie
ma zgody, co do roli leptyny i NPY, gdyz zanotowano skrajnie
rézne poziomy tych peptydéw u palaczy. W ostatnim czasie coraz
czeéciej wskazuje sie na zwigzek nikotyny z GLP-1, oreksyna oraz
ukiadem cholinergicznym.

Celem badania byla ocena roli uktadu cholinergicznego w meta-
bolicznych efektach dzialania nikotyny.

Szczurom Wistar podawano nikotyne (5mg/kg masy ciala/ 24h).
U czesci szczuréw z plastrem nikotynowym wykonano podprze-
ponowa wagotomie. Grupe kontrolng stanowily szczury bez
nikotyny oraz z zachowanym nerwem blednym. Zwierzeta przez
caly okres eksperymentu mialy podawane ad libitum pasze stan-
dardowa, karme tuczaca oraz wode z kranu lub roztwor fruktozy
do picia. Pomiaru masy ciala oraz ilosci przyjetych pasz i ptynéw
dokonywano codziennie.

Szczury z plastrem nikotynowym zjadly znamiennie mniej paszy
tuczacej oraz wypily duzo mniej roztworu fruktozy niz szczury
kontrolne. Ilosci przyjetej karmy standardowej i wody z kranu
byly natomiast poréwnywalne w obu grupach. Podprzeponowa
wagotomia znaczaco zmienila zachowanie zwigzane z jedzeniem
u szczuréw z nikotyng — grupa ta spozyla istotnie wigcej paszy
tuczacej i roztworu fruktozy niz grupa z sama nikotyna i zacho-
wanym nerwem blednym. Ponadto szczury z wagotomia spozyly
wiecej kalorii niz szczury kontrolne (bez wagotomii i nikotyny).
Masa ciata réwniez réznila sie w zaleznosci od zastosowania ni-
kotyny i/lub wagotomii.

Wyniki wskazuja na udzial nerwu blednego w modulacji efektow
dzialania nikotyny na apetyt i mase ciala. Zniesienie sycacego
dzialania nikotyny u osobnikéw z wagotomia oraz zwigkszenie
iloéci spozytych kalorii po przerwaniu cigglosci nerwu blednego
w poréwnaniu z kontrolg dowodzi waznej roli odruchéw wagal-
nych w patomechanizmach dzialania nikotyny na homeostaze
energetyczna. Kolejnym etapem bedzie préba stymulacji nerwu
blednego u szczuréw uzaleznionych od nikotyny po zaprzestaniu
jej podawania.

Nowotwory ztosliwe u chorych na akromegalie
i ich zwiazek z zaburzeniami gospodarki
weglowodanowej

M. Kurowska®, J]. Malicka’, E. Kiszczak-Bochyiiska', A. Zwolak'?
E. Obel’, ]. S. Tarach®

Katedra i Klinika Endokrynologii UM w Lublinie

*Katedra Interny z Zakladem Pielggniarstwa Internistycznego UM w Lublinie
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Wstep: Nowotwory zlosliwe sg trzecig co do czestoéci przyczyna
$miertelnosci i powoduja od 15-24% zgonéw wéréd chorych na
akromegalie. Ryzyko wystepowania nowotworéw zwieksza sie takze
w cukrzycy iu chorych z insulinoopornoscia. Nietolerancja glukozy
icukrzyca bardzo czesto wspdlistnieja z akromegalig, a chorych tych
charakteryzujg wyzsze stezenia IGF-1. Powyzsze dane sugeruja, ze
zaburzenia gospodarki weglowodanowej moga zwigkszac ryzyko
rozwoju nowotworéw zlosliwych u chorego na akromegalie.

Cel pracy: Ocena typdw i czestosci wystepowania nowotworéw
zlosliwych oraz ich zwiazku z zaburzeniami tolerancji glukozy
u chorych na akromegalie w materiale wlasnym.

Material i metody: Badana grupe stanowito 70 chorych (26M;44K),
w wieku 26-83lat (51.59), pozostajacych pod opieka Kliniki Endo-
krynologii i Przyklinicznej Poradni Endokrynologicznej w Lubli-
nie. Ocene oparto o analize dokumentacji medycznej.

Wyniki: Lacznie zaburzenie tolerancji weglowodanéw
stwierdzono u 46 pacjentow (57,5%) w tym cukrzyce u 22 (27,5%)
i stan przedcukrzycowy u 24 (30,0%). W calej grupie rozpoznano
6 nowotwordw zlosliwych (5K;1IM — 8,6% chorych). Wéréd nich
byly: glejak gwiazdzisty, rak sutka, rak endometrium, rak zoladka
i dwa przypadki raka jelita grubego. U 5 sposréd tych oséb zdia-
gnozowano cukrzyce a u jednej kobiety stan przedcukrzycowy.
Stanowili oni w sumie 13% pacjentéw ze wspolistniejgcg z akro-
megalig nietolerancja glukozy. W grupie chorych bez zaburzen
weglowodanowych nie stwierdzono ani jednego przypadku
nowotworu zlosliwego.

Whniosek: Towarzyszace akromegalii zaburzenia gospodarki we-
glowodanowej moga zwiekszac ryzyko i czestoé¢ wystepowania
nowotwordéw zlosliwych.

Modulacja kurczliwosci zotadka (GCM) u osdb
otylych z cukrzyca typu 2: wplyw na glikemie i mase
ciata. Obserwacja 3 — letnia

J. Kozakowski', H. E. Lebovitz?, A. Kiciak®, M. Zelewski*,

W. Tarnowski#®, W. Zgliczyriski’

'Klinika Endokrynologii, Centrum Medyczne Ksztatcenia Podyplomowego
“Department of Medicine State University of New York Health Science Center
*Klinika Chirurgii Ogdlnej, Onkologicznej i Przewodu Pokarmowego
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Cel pracy: 3-letnia obserwacja skutecznosci i bezpieczenstwa
leczenia 0s6b z cukrzyca typu 2 (T2DM) z nadwaga/otyloscig z za-
stosowaniem systemu DIAMOND™ — nowatorskiego systemu
modulujacego kurczliwoéc¢ Zolagdka (GCM).

Material i metody: Chorym z otyloscig i cukrzyca typu
2 zle kontrolowang z uzyciem doustnych lekéw hipoglike-
mizujacych uczestniczacym w rocznym, wielooSrodkowym,
prospektywnym, randomizowanym badaniu implantowano
urzadzenie modulujace kurczliwo$é zoladka. W pracy przed-
stawione sg wyniki uzyskane u 7 oséb (3 mezczyzn i 4 ko-
biety) w wieku od 41 do 61 lat (48,0 = 9,2; X = SD), z BMI
29,8 — 43,8 kg/m? (37,6 * 6,3), u ktérych obserwacja zostala
przedluzona do 36 miesiecy. System DIAMOND™ rozpoznawat
spozywanie posilku i zwigzang z tym naturalng aktywnosé
elektryczng zoladka i wysylal wlasne impulsy eklektyczne
powodujac modulacje sygnalow kierowanych przez nerw
bledny do osrodkéw regulacyjnych mézgu w celu szybszego
wywolania wrazenia spozycia pelnego positku. Oceniane byly
HbA1c, triglicerydy, masa ciala, i obwéd talii.

Wyniki: W prezentowanej grupie chorych z wyjsciowo niskim
i prawidlowym stezeniem triglicerydéw stwierdzono obnizenie
po 36 miesigcach stezenia HbAlc, masy ciala i obwodu talii, odpo-
wiednio: 28,87 = 0,7 do 7,16 = 1,2% (p < 0,006); z 109,3 + 28,2 do
96,9 = 27,0 kg (p < 0,03); oraz z 121,9 = 13,7 do 113,5 + 18,5 cm
(p < 0,04). W trakcie leczenia nie stwierdzono istotnych dzia-
fan niepozadanych.

Whioski: DIAMOND™ jest bezpiecznym i dobrze tolerowanym
systemem terapeutycznym, obnizajgcym skutecznie stezenie
HbAlc i mase ciala, a efekty leczenia utrzymuja sie w ciagu 3 lat.

Ten nowatorska metoda moze prawdopodobnie stanowi¢ alter-
natywe dla lekéw inkretynowych i insuliny u otylych chorych
z cukrzyca typu 2. System zapewnia dobra kontrole glikemii z mi-
nimalnym zaangazowaniem ze strony pacjenta.
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Wplyw triglicerydéw na skutecznos¢ leczenia
cukrzycy typu 2 u 0s6b z nadwaga/otytosci metoda
modulacji kurczliwosci zotadka (GCM)

J. Kozakowski", H. E. Lebovitz®, A. Kiciak’, M. Zelewski*,

W. Tarnowski#®, W. Zgliczyriski’

'Klinika Endokrynologii, Centrum Medyczne Ksztalcenia Podyplomowego
“Department of Medicine State University of New York Health Science Center
*Klinika Chirurgii Ogdlnej, Onkologicznej i Przewodu Pokarmowego
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Badania retrospektywne wykazaly, ze poprawa kontroli glikemii
i redukcja masy ciala pod wplywem leczenia z zastosowaniem
nowatorskiej metody GCM wykazuja odwrotng korelacje z wyj-
$ciowym stezeniem triglicerydéw.

Cel pracy: Prospektywna ocena wplywu stezenia triglicerydéw na
skutecznosc leczenia cukrzycy typu 2 przebiegajacej z otyloscia/nad-
waga z zastosowaniem metody modulacji kurczliwosci zolagdka (GCM).
Material i metody: 17 chorych (6 mezczyzn, 11 kobiet) w wieku
41-611at (50,7 + 6,6; X = SD), z BMI 28,1 — 43,8 kg/m?* (36,0 + 4,6)
z cukrzyca typu 2, ktérym w ramach wieloosrodkowego, prospek-
tywnego pojedynczo zaslepionego badania typu ,cross-over”
implantowano urzadzenie modulujace kurczliwos¢ Zzotadka
podczas positkéw (Diamond™, MetaCure Ltd), po planowych
12 miesiacach wlaczono do dalszej obserwacji w ciagu kolejnych
6 miesiecy. Badanie przedstawia wyniki uzyskane w czasie tego
okresu leczenia.

Wyniki: W grupie z wyjéciowym niskim lub prawidlowym ste-
zeniem triglicerydéw ( < 150 mg/dL) stwierdzono znamienne
obnizenie stezenia hemoglobiny glikowanej (HbAlc) o 1,2%
(z84+0,8do72+1,1%; p < 0,05), obnizenie stezenia insuli-
ny na czczo o 5,2 ulU/ml (z 23,4 + 26,9 do 18,3 + 27,1 ulU/m];
p = 0,09), masy ciata o 3,14 kg (ze 105,4 + 25,4 do 102,8 + 28,1 kg;
p < 0,05) oraz obwodu talii o 6,1 cm (ze 119,8 = 11,9 do
113,7 £ 15,2 cm; p < 0,005). W grupie z podwyzszonym ste-
zeniem triglicerydéw nie zanotowano istotnego korzystnego
wplywu leczenia na wskazniki kontroli glikemii ani na mase
ciala. Nie stwierdzono istotnych dziatan niepozadanych, w tym
epizodéw hipoglikemii.

Whioski: System DIAMOND™ stanowi bezpieczng i dobrze tolero-
wana metode leczenia. U 0s6b z niskim lub prawidlowym stezenie
triglicerydow skutecznie obniza stezenie HbAlc oraz mase ciala.
Informacja ta moze by¢ pomocna przy kwalifikacji kandydatéow
do leczenia tg metoda. Obecnie prowadzone jest wieloo§rodkowe
prospektywne badanie majace na celu wyjasnienie wplywu trigli-
cerydéw na efektywnos$¢ terapii.

Zaburzenia gospodarki weglowodanowej
u pacjentow z przypadkowo wykrytym
guzem nadnercza

Katarzyna KrzyZewska', Ewa Niemczuk',

Bartosz Jakub Mysliwiec?? Roman Junik’

Katedra Endokrynologii i Diabetologii, Collegium Medicum w Bydgoszczy,
Uniwersytet Mikolaja Kopernika w Toruniu

*Klinika Rehabilitacji Metabolicznej, Katedra Endokrynologii i Diabetologii,
Collegium Medicum w Bydgoszczy, Uniwersytet Mikolaja Kopernika w Toruniu
*Oddziat Kardiologiczny z Pododdziatem Intensywnego Nadzoru
Kardiologicznego i z Pracownig Hemodynamiki, Szpital Wielospecjalistyczny

w Inowroclawiu

Grupa tematyczna: Diabetologia, Otylo$¢, Metabolizm

Witep: Zgodnie z definicjg incydentaloma jest zmiang w nadnerczu
wykryta przypadkowo i w zwiazku z tym niema klinicznie. Mimo
to u tych pacjentéw czesto mozna stwierdzi¢ zaburzenia metabo-
liczne, w tym gospodarki weglowodanowe;j.

Cel: Ocena czestosci wystepowania cukrzycy, nieprawidlowej
glikemii na czczo i nieprawidlowej tolerancji glukozy u pacjentéw
z nieczynnymi hormonalnie guzami nadnerczy.
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Material i metody: Sposréd pacjentdw z guzami nadnerczy hospi-
talizowanych w okresie 11.2014-02.2016r. w Klinice Endokrynologii
i Diabetologii w Bydgoszczy wyodrebniono 131 chorych, u ktérych
nie wykazano aktywnosci hormonalnej zmian w nadnerczach.
W badanej grupie (79 kobiet i 52 mezczyzn, w wieku 41-87 lat, Sr.
63 lata) oznaczono glikemie i insulinemie na czczo, a u chorych bez
cukrzycy w wywiadzie wykonano OGTT.

Wyniki: Prawidlowa glikemie stwierdzono u 30,5% chorych
z nieczynnymi hormonalnie guzami nadnerczy. U wiekszosci
rozpoznano zaburzenia gospodarki weglowodanowej: u 40,5%
nieprawidlowa glikemie na czczo (IFG) i nieprawidlowa toleran-
gje glukozy (IGT), u 29% cukrzyce (w tym u 1/5 z nich de novo).
Srednia wartos¢ HOMA-IR u pacjentéw z normoglikemia, stanem
przedcukrzycowym i cukrzyca wynosita odpowiednio 2,04, 2,94,
3,36. Srednia wartosé¢ QUICKI u pacjentéw z normoglikemia, sta-
nem przedcukrzycowym i cukrzyca wynosila 0,34, 0,33, 0,32. Pacjen-
ci z normoglikemia i zaburzeniami gospodarki weglowodanowej
nie réznili sie pod wzgledem plci, stezenia kortyzolu w surowicy
o godz. 23.00 oraz w tescie z Img deksametazonu. Stwierdzono
natomiast r6znice sie pod wzgledem wieku chorych, liczby i roz-
miaréw zmian w nadnerczach oraz insulinemii na czczo.
WNIOSKI: W badaniu wykazano, ze u chorych z nieczynnymi
hormonalnie guzami nadnerczy stan przedcukrzycowy wystepuje
2,5-krotnie, a cukrzyca 4-krotnie czesciej niz w populacji ogélnej wg
bad. NATPOL 2011 (40,5% vs 15,6% 129% vs 6,7%). Z tego powodu
Ppacjenci z incydentaloma nadnerczy powinni by¢ monitorowani
w kierunku zaburzen gospodarki weglowodanowe;j.

»Kochanego ciata nigdy za wiele”, czyli kiedy
nadmierna masa ciata chroni serce? Paradoks
otylosci a niewydolno$¢ serca

B. ]. Mysliwiec, A. Bronisz, K. KrzyZewska
Katedra i Klinika Endokrynologii i Diabetologii Collegium Medicum
Uniwersytetu Mikolaja Kopernika, Bydgoszcz

Grupa tematyczna: Diabetologia, Otylos¢, Metabolizm

Wspoélczesnie zardwno otylos¢, jak i niewydolnosé serca stano-
wig rosnacy problem globalny. Powszechnie wiadomo réwniez,
ze oba te zjawiska sg ze sobg wiazane.

W badaniu Framingham Heart Study ukazano, ze kazdy wzrost
wartoéci BMI o 1 kg/m? masy ciala zwieksza ryzyko wystapie-
nia niewydolnosci serca. Z drugiej strony, u 0séb z rozwinieta
niewydolno$cig serca obecnos¢ zwiekszonej masy ciala ma
znaczenie ochronne. Zjawisko to nazwano paradoksem otylosci
i stanowi ono cze$¢ odwrdconej epidemiologii wielu klasycz-
nych czynnikéw ryzyka w niewydolnosci serca.

Zgodnie z licznymi przeprowadzonymi badaniami epidemio-
logicznymi obecno$é nadwagi i otylosci oraz dodatkowych
czynnikéw ryzyka sercowo-naczyniowego (tj. nadcisnienie
tetnicze, cukrzyca, hiperlipidemia) wigze sie ze znaczacym
wzrostem chorobowosci i $miertelnosci z przyczyn sercowo-
naczyniowych, w tym takze zwiekszonym ryzykiem wystgpienia
niewydolnosci serca. Opierajac sie na tej wiedzy, oczekiwano,
ze u chorych z juz rozwinieta niewydolnoscia serca obecnosé
dodatkowych obcigzen przelozy si¢ na wyrazne skrécenie
czasu przezycia w tej grupie chorych. Wbrew oczekiwaniom
jednoroczna i pigcioletnia $miertelno$¢ u chorych z nadwaga
lub otyloscig byla mniejsza niz u pacjentéw z prawidlowa lub
niska masa ciala.

Ostatnio dane obejmujace ponad 28 tys. chorych z niewydolno-
Scig serca zostaly poddane metaanalizie. Jej wyniki dokumentu-
ja, iz w poréwnaniu z pacjentami z BMI 18,5-24,9 kg/m?, u cho-
rych z nadwaga i BMI 25-29,9 kg/m? wzgledne ryzyko Smierci
bylo mniejsze 0 16%, a w przypadku otytych z BMI > 30 kg/m? to
ryzyko jest jeszcze mniejsze, nawet 0 33%.

Obserwacje te zostaly poszerzone o analizy chorych z ostrg
niewydolnoscig serca. Najwigeksze z takich badan pochodzi
z amerykanskiego rejestru ADHERE (Acute Decompensated Heart
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Failure National Registry), w ktérym zgromadzono dane ponad
200 tys. pacjentéw, a analiza BMI objela prawie 110 tys. sposréd
nich. Wykazano, ze kazde zwigkszenie BMI o 5 jednostek po-
wodowalo zmniejszanie si¢ wzglednego ryzyka zgonu o 10%.
Autorzy kolejnej waznej pracy skupili sie¢ na analizie danych
pochodzacych z badania EPHESUS (Eplerenone Post-Acute
Myocardial Infarction Heart Failure Efficacy and Survival Study).
Badali oni chorych z niewydolno$cig serca w nastepstwie
ostrego zespolu wienicowego, u ktérych wczesniej nigdy nie
rozpoznawano niewydolnosci serca. W analizie jednoczynni-
kowej takze i w tym badaniu wyzsze warto$ci BMI skojarzone
byly ze zmniejszong $miertelnosdcia, a kazdemu wzrostowi
BMI o 1 kg/m? towarzyszylo zmniejszenie $miertelnoéci o 5%.
Czy zatem z calg stanowczo$cia mozna stwierdzi¢, Ze ,kochane-
go ciala nigdy za wiele”? Jezeli rzeczywiscie paradoks otylosci
istnieje to jakie moga by¢ jego przyczyny i jakie przedlozenie
na codzienng praktyke kardiologiczna?

Czynno$¢ nerek dzieci leczonych z powodu
nadwagi lub otylo$ci

A. Kocigba-Laciak, 1. Maciejewska-Paszek, T. Irzyniec
Zaktad Promocji Zdrowia i Pielggniarstwa Srodowiskowego, Slgski
Uniwersytet Medyczny, Katowice

Grupa tematyczna: Diabetologia, Otyto$¢, Metabolizm

Wstep: Patomechanizm zmian w nerkach w otylosci jest zlo-
zony. U dzieci z nadmiarem masy ciala dochodzi do wzmo-
zonej perfuzji nerek co skutkuje hiperfiltracja klebuszkow.
Nie dysponujemy nieinwazyjng metoda okreslajaca czynnosé
wydalniczg nerek u dzieci.

Cel: Celem badan jest ocena wplywu nadmiernej masy ciala
oraz skutecznego leczenia odchudzajacego na funkcje wydal-
niczg nerek dzieci z nadwagg i otyloscia.

Materiat i metody: Dokonano pomiaréw masy, wysokosci
i BMI oraz parametréw nefrologicznych (stezenie kreatyniny,
cystatyny C oraz eGFR wg formul: Schwartz’a, Hoek’a, Bo-
uvet’a i Cockroft’a — Gault’a) u 95 dzieci (9-13 lat) z nadwaga
—n = 621iotyloscia — n = 33. Wyniki poréwnano z warto$cia-
mi jakie uzyskalaby populacja 50 percentyla wskaznika masy
ciala polskich dzieci (PD). Wyniki oceniono réwniez przed
ipo 6 miesiecznym okresie odchudzania u 23 dzieci, u ktérych
stwierdzono redukcje BMI>5%.

Wyniki: U dzieci z nadmierng masa ciala odnotowano wyz-
sze stezenie cystatyny C, wigeksze warto$ci GFR wg formuly
Cockroft’a — Gault’ai Bouvet’a w poréwnaniu do wartosci PD.
Wartosci tych wskaznikéw byly wyzsze u dzieci z otyloscia,
niz z nadwaga (1,21+0,5 vs 1,14+0,4 mg/l — ns, 196,1+62,2 vs
160,4+ 42 ml/min — p = 0,00131100,7%29,7 vs 90,8 £25 ml/min
— p = 0,08). W odréznieniu od dzieci z nadwaga, gdzie
6 miesieczne leczenie odchudzajace spowodowalo jedynie
nieznaczne zmniejszenie stezenia kreatyniny (0,9+0,4 vs
0,7%0,1 mg/dl p = 0,07-trend) u dzieci z otyloscig zaobserwo-
wano znamienne zmniejszenie stezenia cystatyny C (1,3%0,8 vs
0,8+0,4 mg/l — p < 0,02) i eGFR wg Bouvet'a (107,6+46,5 vs
79,3%29,2 ml/min — p < 0,01).W reakcji na leczenie odchu-
dzajgce znamienne obniZenie stezenia cystatyny C (p < 0,04)
i redukcje eGFR wg Bouvet'a (p < 0,04) stwierdzono tylko
u chlopcow.

Whioski: 1.Nadmiar masy ciata u dzieci powoduje hiperfiltracje
ktebuszkowa. 2. Korzystny wplyw odchudzania na czynnoéé¢
wydalnicza wystepuje u dzieci z otyloscia. Polega na redukgcji
nadmiernej filtracji klgbuszkéw. 3. Po odchudzaniu, zmniej-
szenie stezenia cystatyny C i wskaznika filtracji klebuszkowej
stwierdza sig tylko u chiopcow.

Ocena zalezno$ci pomiedzy stezeniem 25(OH)
D w surowicy krwi a parametrami gospodarki
weglowodanowej u dzieci z somatotropinowa
niedoczynno$cia przysadki przed i w pierwszym
roku leczenia hormonem wzrostu — doniesienie
wstepne

E. Witkowska-Sedek, A. Kucharska, M. Rumiriska, A. Majcher,
B. Pyrzak
Klinika Pediatrii i Endokrynologii, Warszawski Uniwersytet Medyczny

Grupa tematyczna: Diabetologia, Otylos¢, Metabolizm

Wstep: W $wietle aktualnych badan stala suplementacja witaminy
D u dzieci leczonych hormonem wzrostu (thGH) jest konieczna. Jest
to istotne nie tylko ze wzgledu na znaczne nasilenie metabolizmu
kostnego i przyspieszenie wzrastania, ale tez ze wzgledu na pre-
wencje zaburzei metabolicznych, ktére moga ujawnic sie w trakcie
leczenia rhGH. Wplyw suplementacji witaminy D na gospodarke
weglowodanowa u pacjentéw z somatotropinowa niedoczynnoscia
przysadki (SNP) jest malo znany i wymaga dalszych badan.

Cel pracy: Ocena zaleznoéci pomiedzy stezeniami w surowicy krwi
25(OH)D, glukozy na czczo i hemoglobiny glikowanej (HbA1c)
u dzieci z SNP w pierwszym roku leczenia rhGH.

Material i metody: Badano 50 dzieci z SNP Pacjentéw podzielono na
dwie podgrupy w zaleznosci od stezenia 25(OH)D przed rozpoczgciem
leczenia: 36 dzieci z dostatecznym stezeniem ( > 20 ng/ml) i 14 dzieci
z niedoborem 25(OH)D. Oznaczano w surowicy krwi stezenia 25(OH)
D, glukozy na czczoiHbAlc przed rozpoczeciem leczenia rhGH oraz po
6112 miesigcach leczenia. W trakcie leczenia rhGH dzieci otrzymywaty
preparat witaminy D (§rednio 1000 j.m./dobe).

Wyniki: Przed rozpoczeciem leczenia thGH podgrupy nie r6znity
sie istotnie pod wzgledem stezenia glukozy na czczo i HbAlc. Po
6 miesigcach leczenia doszlo do istotnego wzrostu stezenia glukozy na
czczo w podgrupie bez niedoboru witaminy D (w podgrupie z niedo-
borem 25(0OH)D obserwowano podobna tendencje, ale bez istotnosci
statystycznej). Stezenie HbAlc nie zmienilo sig istotnie po 6 miesigcach
leczenia. Po roku stezenie HbAlc bylo istotnie wyzsze w podgrupie
z wyjsciowym niedoborem 25(OH)D. Pod wplywem prowadzonej
suplementacji witaminy D po 6112 miesigcach leczenia rhGH badane
podgrupy przestaty r6zni¢ sie pod wzgledem zasobéw 25(OH)D.
Whioski: Po 6 miesigcach leczenia rhGH widoczny jest wzrost
stezenia glukozy na czczo utrzymujacy sie w kolejnych mie-
sigcach leczenia. Po roku stezenie HbAlc jest istotnie wyzsze
w podgrupie z wyjsciowo mniejszymi zasobami witaminy D.
Suplementacja witaminy D jest konieczna w trakcie leczenia
rhGH. U os6éb bez niedoboru 25(OH)D przed rozpoczeciem
leczenia dawka 1000 j.m/dobe pozwala na utrzymanie stezenia
witaminy D na poréwnywalnym poziomie co przed leczeniem,
au 0s6b z niedoborem 25(OH)D przed rozpoczeciem leczenia jest
niewystarczajaca do uzyskania optymalnego poziomu witaminy
D w surowicy. Wyniki sugeruja mozliwy bezposredni wplyw
witaminy D na ryzyko wystapienia zaburzen weglowodanowych
u dzieci z SNP leczonych rhGH.

Ocena stezenia wisfatyny w zespole metabolicznym

A. Kamiriska', E. Kopczytiska?, R. Junik’

'Klinika Endokrynologii i Diabetologii Collegium Medicum w Bydgoszczy UMK
w Toruniu

*Katedra i Zaklad Patobiochemii i Chemii Klinicznej Collegium Medicum

w Bydgoszczy UMK w Toruniu

Grupa tematyczna: Diabetologia, Otylos¢, Metabolizm
Witep: Wisfatyna, biatko wydzielane przez trzewna tkanke tlusz-

czowa, wykazuje dzialanie insulinomimetyczne, a takze zwieksza
wydzielanie bialek adhezyjnych i cytokin prozapalnych. Stanowi
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ono potencjalny czynnik mogacy laczy¢ otylosé, cukrzyce typu
2 i stany insulinoopornosci. Stezenie tego bialka wzrasta u 0s6b
otylych i w dlugotrwalej cukrzycy typu 2. Dane na temat roli
wisfatyny w przypadku zespolu metabolicznego sa ograniczone.
Cel: Celem pracy byla ocena stezenia wisfatyny u oséb z otyloscia
prosta w zaleznosci od wystepowania zespolu metabolicznego
Material i metody: Przebadano 67 oséb z otyloscig prosta (wiek
37,8+13,2 lat), bez rozpoznanych wczesniej zaburzen gospodarki
weglowodanowej. Grupe kontrolng stanowilto 30 szczuplych
ochotnikéw (wiek 38,2+14,9 lat), bez zaburzen gospodarki we-
glowodanowe;j .

U wszystkich oséb dokonano pomiaru masy ciata, wzrostu, ob-
wodu talii i bioder, wyliczono BMI, WHR, oznaczono stezenie
cholesterolu catkowitego, HDL, LDL, HbAlc' peptydu-C, kwasu
moczowego, wykonano OGTT wg WHO z oceng stezenia glukozy
i triglicerydéw na czczo i w 2-giej godzinie po obcigzeniu oraz
oznaczono stezenie wisfatyny w osoczu. Na podstawie kryteriéw
IDF 2005 wyodrebniono grupe z zespolem metabolicznym ZM(+)
n = 32ibez zespolu metabolicznego ZM(-) n = 35.

Wyniki: Stezenie wisfatyny u oséb otyltych bylo istotnie wyzsze
w poréwnaniu z grupa kontrolng (50,048 vs 26,7+22,1 ng/ml;
p = 0,01). Stezenie wisfatyny w obu podgrupach ZM+ i ZM(-)
nie réznilo sie (40,3+29,4 vs 58,5+60,4 ng/ml; p = 0,11). W grupie
ZM(+) stezenie wisfatyny korelowalo jedynie ze stezeniem trigli-
cerydéw na czczo i w 2-giej godzinie OGTT (odpowiednior = 0,43,
p = 0,014; r = 0,51, p = 0,016), w grupie ZM(-) korelowalo z masa
ciala (r = 0,37, p = 0,027), wzrostem (r = 0,36, p = 0,035) i stezeniem
peptydu C (r = 0,39, p = 0,02).

Whioski: Osoby otyle charakteryzowaly sie wyzszym stezeniem
wisfatyny w poréwnaniu do 0séb szczuplych. Obecnosé zespotu
metabolicznego nie wplywala na stezenie tego biatka. W zespole
metabolicznym stezenie wisfatyny wzrastalo wraz ze wzrostem
stezenia triglicerydéw na czczo i po obcigzeniu glukoza i nie zale-
zalo od parametréw antropometrycznych.

Wydzielanie kortyzolu oraz DHEA-S u pacjentéw
z otyloScia a wybrane czynniki ryzyka choréb
ukfadu sercowo-naczyniowego

A. Maciejewski’, M. Litwinowicz?, E. Marcinkowska?,

M. Grzymistawski®, K. Egcka’

Katedra i Klinika Endokrynologii, Przemiany Materii i Choréb Wewnetrznych,
Uniwersytet Medyczny im. K. Marcinkowskiego w Poznaniu

2Katedra i Klinika Chordb Wewnetrznych, Metabolicznych i Dietetyki,
Uniwersytet Medyczny im. K. Marcinkowskiego w Poznaniu.

Grupa tematyczna: Diabetologia, Otylo$¢, Metabolizm

Wstep: O$ podwzgorze-przysadka-nadnercza pelni w organizmie
liczne funkcje, m. in. biorgc udzial w regulacji metabolizmu weglo-
wodanéw czy lipidéw. Dane na temat wydzielania hormonéw kory
nadnerczy oraz ich zwigzku z ryzykiem rozwoju choréb ukladu
sercowo-naczyniowego u pacjentéw z réznymi wartosciami BMI
nie s3 w pelni jednoznaczne.

Cel pracy: Ocena zaleznosci pomiedzy czynnoscig wydzielnicza
kory nadnerczy a wybranymi czynnikami ryzyka choréb ukladu
sercowo-naczyniowego u pacjentéw z otytoscia.

Material i metody: Przeprowadzono retrospektywna analize da-
nych laboratoryjnych i klinicznych 73 pacjentéw z otyloscig oraz
20 0s6b bez otylosci. Oceniano zwigzek pomigdzy parametrami
opisujacymi czynno$¢ wydzielnicza nadnerczy (stezenie kortyzolu
w surowicy w godzinach porannych oraz wieczornych, amplituda
tych wartosci, pole powierzchni pod krzywa kortyzol-czas (cAUC),
wydalanie oraz stezenie kortyzolu w dobowych zbiérkach moczu,
DHEA-S w surowicy, stosunek kortyzol/DHEA-S) oraz wybranymi
czynnikami ryzyka sercowo-naczyniowego (m. in. glukoza na czczo
oraz 2h po podaniu 75g glukozy, cholesterol catkowity, HDL, LDL,
trojglicerydy, masa ciala, BMI, AIAT AspAT, CRE OB). Zebrane dane
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poddano analizie z zastosowaniem odpowiednich metod staty-
stycznych (test U Manna-Whitneya, test t-Studenta, wspoéiczynnik
korelacji Pearsona, modele regresji wielorakiej).

Wyniki: W badanej grupie pacjenci z otyloscia odznaczali sie
istotnie wyzszymi $rednimi warto$ciami ci$nienia tetniczego
skurczowego oraz rozkurczowego, wyzsze byly u nich takze
stezenia AIAT, LDL, TAG, OB, CRE istotnie nizsze bylo natomiast
stezenie HDL w poréwnaniu do pacjentéw bez otyloéci. Obie
grupy nie réznily sie istotnie pod wzgledem parametréw opi-
sujacych wydzielanie kortyzolu, a takze stezenia DHEA-S oraz
stosunku kortyzol/DHEA-S. Dla calej grupy badanej wykazano
istotne statystycznie (p < 0,05) zaleznosci pomiedzy porannym
stezeniem kortyzolu, a ci$nieniem skurczowym, rozkurczowym
oraz CRP (r = 0,3048; 0,2201; 0,2193), kortyzolem wieczornym,
a OB (r = 0,2484), cAUC, a ci$nieniem tetniczym skurczowym,
rozkurczowym, OB i CRP (r = 0,2801; 0,2229; 0,2704; 0,2512), ste-
zeniem kortyzolu w DZM, a ci$nieniem skurczowym, rozkurczo-
wym oraz tetnem (r = 0,3091; 0,2988; 0,2957), a takze stosunkiem
kortyzol/DHEA-S, a OB i CRP (r = 0,5239; 0,3460). Parametry
opisujace metabolizm glukozy analizowano po wylaczeniu
pacjentéw leczonych z powodu zaburzen glikemii, wykazano
istotng statystycznie zalezno$¢ pomiedzy amplituda wydzielania
kortyzolu, a glukoza w 2h OGTT (r = -0.3188) oraz insuling w 2h
OGTT (r = -0,2719).

Whioski: Stwierdza sie istotng zalezno$¢ pomiedzy parametrami
wydzielania kortyzolu oraz stosunkiem kortyzol/DHEA-S, a war-
tosciami ci$nienia tetniczego, glikemia oraz wybranymi markerami
stanu zapalnego.

Anaplastic carcinoma of the thyroid gland with
concomitant thyrotoxicosis — a case report

J. Daroszewski', K. Paczkowska', A. Jawiarczyk', M. Bolanowski’,
M. Jeleit?

"Department of Endocrinology, Diabetes and Isotope Therapy, Wroclaw Medical
University

*Department of Pathology, Wroclaw Medical University

Introduction: Anaplastic thyroid carcinoma (ATC) occurs in one to
two patients per million persons a year and it is one of the most ag-
gressive human neoplasms. Thyrotoxicosis is a very rare symptom
of this type of cancer. To our knowledge, only 9 cases of ATC with
concurrent thyrotoxicosis have been described to date.

Case report: 66-year-old woman presented with 4-weeks history
of thyrotoxicosis: weight loss, atrial fibrillation, congestive heart
failure and rapidly enlarging goiter. She had had euthyroid
multinodular goiter for almost 50 years. In the examination,
there was a large, firm neck mass and palpable bilaterally lymph
nodes in the angles of mandible regions. Thyroid functional
tests were as follows: TSH < 0,005ulU/ml, fT4 = 64,5pmol/l and
FT3 = 14,3pmol/l. Her therapy was managed with carbimazol,
beta-adrenergic blockade, hydrochlotiaside and acenocumarol.
After 8 weeks of treatment patient was euthyroid and in a good
general condition.

There were also performed fine-needle aspiration biopsy and the
patient was diagnosed with ATC. Thyroid scintigraphy showed
some autonomous nodules within the gland. What is more,
a chest X-ray showed enlargement of superior mediastinum and
bilateral metastatic lesions in the lungs. Tumor was considered
as unresectable. Patient got a treatment of doxorubinomycin
and antithyroid therapy was continued. She died a year after
the presentation.

Conclusions: In most cases, reported in the literature, hyperthy-
reosis coexisting with ATC was thought to be a result of thyroid
follicles damage, caused by neoplastic infiltration. On the other
hand, in the described case, it seemed to be secondary to the pre-
sence of the multinodular goiter concomitant with the ATC. It is
important to notice, that the thyrotoxicosis and the tumor growth
began at the same time.
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Ocena zaburzen funkgji seksualnych u kobiet
z zastosowaniem kwestionariusza FSFI stosujacych
wybrana antykoncepcje hormonalna

G. Jarzqbek-Bielecka’, E. Sowitiska-Przepiera’, R. Stopier?,
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Grupa tematyczna: Endokrynologia

Wstep: Funkcjonowanie seksualne jest istotng, cho¢ czesto pomi-
jana skladowa ogdélnego dobrostanu czlowieka . Sktadnik gesta-
genowy tabletek antykoncepcyjnych moze mie¢ znaczenie dla
funkcjonowania kobiety w sferze seksualnej, poniewaz dzialanie
tych hormonéw w znacznie wyzszych stezeniach wplywa na
uktad neuronalny mézgu. Tabletka antykoncepcyjna z uwagi na
swoj sklad moze mie¢ wplyw hamujacy reakcje seksualne i takie
dzialanie uboczne jest wskazaniem do jej odstawienia. Do oceny
funkcjonowania seksualnego badanych kobiet wykorzystano
kwestionariusz FSFI (Female Sexual Function Index) stosowany
przez wiekszosc¢ badaczy.

Cel pracy: Celem pracy bylo badanie, czy stosowanie wybranej an-
tykoncepcji hormonalnej wplywa na seksualno$¢ kobiet ocenianej
za pomocg kwestionariusza FSFL.

Material i metodyka: Badania przeprowadzono u 72 zdrowych
kobiet w wieku 18-25 lat, pacjentek Kliniki Ginekologii Katedry
Perinatologii UM w Poznaniu. Materiat podzielono na dwie grupy:
A - 41 badanych kobiet stosujacych antykoncepcje hormonalng
o skladzie: (0,03 mg ethinylestradiol z 2 mg chlormadinonacetat)
i grupe B — 31 nie stosujacych antykoncepcji. Na podstawie
badania podmiotowego, przedmiotowego, wynikéw badan
hormonalnych (TSH, fT4, FSH, E,, Testosteron, ACTH, kortyzol,
PRL) i obrazowych wykluczono choroby endokrynologiczne
i inne schorzenia mogace wplywac na seksualno$¢ badanych.
Narzedziem badawczym byt kwestionariusz FSFI (Female Sexual
Function Index) za pomoca ktérego oceniano 6 sktadowych reakeji
seksualnej: pozadanie, podniecenie, lubrikacja, orgazm, satysfakcja
ibol. Analize statystyczna przeprowadzono przy pomocy programu
Statistica 10 PL. Za istotng statystycznie przyjeto wartoé¢ p < 0,05.
Wyniki: Poréwnanie punktacji FSFI dwéch grup badanych kobiet
AiB wykazalo, ze wartoé¢ srednia dla domeny POZADANIE, LU-
BRYKACJA i ORGAZM oraz sumarycznego wyniku FSFI jest wyZsza
u kobiet stosujgcych antykoncepcje hormonalna (p < 0,05), a wartos¢
érednia punktacji FSFI dla domeny POBUDZENIE i BOL jest wyzsza
u kobiet nie stosujacych antykoncepcji hormonalnej (p < 0,005).
Wartos¢ érednia punktacji FSFI dla domeny SATYSFAKCJA w obu
grupach A i B kobiet byla nieistotna statystycznie (p < .0,3)
Whioski: 1. Przed zastosowaniem antykoncepcji hormonalnej
istnieje potrzeba oceny reakcji seksualnych u kobiet

2. Dobrym narzedziem diagnostycznym jest kwestionariusz FSFI

Pregnancy during iododerma

E. Wozniakowska', B. Matyjaszek-Matuszek?,

M. Lenart-Lipiiska®, T. Paszkowski'
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Grupa tematyczna: Endokrynologia
Initial visit

An 18-year-old 15 weeks pregnant healthy adolescent girl presented
with a 2-day history of pruritic urticaria-like lesions on her face and

scalp which extended to the neck, back and extremities and swelling
of the mouth and other mucous membranes (Fig. 1,2).

She was diagnosed with hypothyroidism before pregnancy. The
patient was taking multivitamin supplement (Femibion, Merck)
containing 150ug potassium iodide and iodide supplement (Jodid,
Merck) containing 200ug potassium iodide for two weeks before
rash appeared.

Hypersensitivity to iodine was found in her family history, with
cutaneous eruption after oral exposure to iodide in her mother
a few years before.

Dermatological consultation was performed. Pregnancy-specific
skin conditions including pruritic urticarial papules and plaques of
pregnancy, prurigo of pregnancy, intrahepatic cholestasis, pemphi-
goid gestations, impetigo herpetiformis were excluded.

Routine biochemistry, blood tests, antiphospholipid syndrome
tests were within normal limits whereas TSH and T3 levels were
below limits.

Serum levels of allergen-specific IgE-s were normal. The allergen
panel consisted of indoor and outdoor allergens commonly occur-
ring in Poland. The indoor allergens included Ig-E specific peach
allergen, fish allergens, hazelnut allergens. The outdoor allergens
included, among other pollens, timothy grass and Aspergillus al-
lergens.

Initial treatment

After the patient stopped taking potassium iodide, urticarial lesions
cleared within two days. The patient was also treated with oral
corticosteroids (prednisone 10mg daily and hydrocortisone 25mg
daily) and antihistaminic drug (clemastine 2mg daily).

Follow up

The patient was re-examined 2 weeks later. Complete disappearance
of urticarial lesions was observed. Pregnancy developed normally
without any complications.

Discussion

Iododerma is a rare type of hypersensitivity with a cutaneous reac-
tion characterized by pustules, papulopustules, vesicles, urticarial
, hemorrhagic, ulcerating and nodular lessions. It develops after
oral, intravenous or even topical usage of iodine. Usually it follows
a systemic potassium iodide therapy in expectorans prescribed
for asthma, chronic bronchitis, hyperthyroidism, sporotrichosis,
dermatological conditions, multivitamin supplement. It occurs
also with systemic amiodaron administration and iodinated ra-
diocontrast media.

The pathogenesis of iododerma is not clear. Iododerma occurs
when potassium iodide is used for therapeutical purposes or when
iodine-containing contrast agents are applied. Very few cases of
iododerma after iodine used orally have been reported. The only
one case concerned a pregnant woman. Torkamani and Sinclair
reported a well-demarcated urticaria-like red rash with elevated
borders similar to our case. The iododermal lesions have been
described as pustular, vesicular, pustular, urticarial, fungating,
hemorrhagic, and suppurative skin changes.

Zaburzenia osi gonadotropowej sugerujace
gonadotropinoma u pacjenta po allogenicznym
przeszczepie szpiku — opis przypadku

A. Maria Dgbrowska, B. Matyjaszek-Matuszek, B. Wdowiak,
J. S. Tarach
Katedra i Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Medyczny w Lublinie, Lublin

Grupa tematyczna: Endokrynologia

Wstep: Allogeniczny przeszczep szpiku jest podstawowq metoda
leczenia ostrej biataczki mieloblastycznej, cechujacg si¢ duzym od-
setkiem wyleczen. Wiaze sie to jednak z narazeniem na toksycznosc¢
chemioterapii i powiklania narzagdowe, w tym endokrynopatie
— najczeéciej zaburzenia osi gonadotropowej. Gonadotropinoma
jest gruczolakiem przysadki wydzielajacym FSH, LH lub ich wol-
ne podjednostki, manifestujagcym si¢ objawami neurologicznymi
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i niedoczynnodcig przysadki. Rzadko, gléwnie u miodych oséb,
stwierdza sie takze wtérne zwiekszenie TTE i E2.

Opis przypadku: Pacjent lat 19, po allogenicznym przeszczepie
szpiku od niespokrewnionego dawcy w 1ér.z. (09.10.2013r.),
z powodu ostrej biataczki szpikowej, po przebytej chemioterapii,
aktualnie bez cech nawrotu choroby, zostal skierowany do Klinki
Endokrynologii z podejrzeniem gonadotropinoma. W badaniu
fizykalnym — bez odchylerr od normy. Wzrost — 193cm, masa
ciala — 60kg, BMI — 16,11kg/m* W wywiadzie: bez béléw glowy
i zaburzen widzenia oraz funkcji seksualnych. Od pazdzierni-
ka 2014r. obserwowano podwyzszone stezenia FSH i LH oraz
E2 i TTE. W badaniach kontrolnych, wykonanych w czerwcu
2016r., potwierdzono utrzymywanie sie podwyzszonego stez.
FSH = 23,16mIU/ml (1,40-18,10) i LH = 11,50mIU/ml (0,56-7,80),
przy jednoczes$nie zwiekszonym stez. E2 = 53,00pg/ml (0-39,80)
oraz stez. TTE = 804,82ng/dl (241-827) w goérnej granicy zakresu
referencyjnego w jednym oznaczeniu i podwyzszonym stez.
TTE = 13,52ng/ml (2,8-8,0) w drugim oznaczeniu; f-HCG = <
0,1mIU/ml ( < 2,0), SHBG = 107,40nmol/1 (14,5-48,4). Nie stwierdzo-
no zaburzen w zakresie funkcjonowania pozostalych osi tropowych
przysadki. W USG jader oraz jamy brzusznej nie uwidoczniono
patologii. W badaniu MRI okolicy podwzgérzowo-przysadkowe;j:
przysadka prawidlowej wielko$ci, bez zmian ogniskowych.
Whioski: Po wykluczeniu gonadotropinoma, najbardziej prawdo-
podobng przyczyna zaburzen hormonalnych u pacjenta wydaje sie
by¢ przebyte leczenie ostrej bialaczki szpikowej, ale ich etiopatoge-
neza jest niejasna. Allogeniczny przeszczep szpiku i chemioterapia
wplywaja na zaburzenia osi gonadotropowej, dlatego pacjenci po
przeszczepie wymagajq kontroli endokrynologicznej.

Zesp6t Marine-Lenharta — opis przypadku

A. Majos', D. Leszczytiska', J. Kozakowski?, P. Glinick#?,

M. Gietka-Czernel®

'I Oddziat Choréb Wewnetrznych z Pododdziatem Diagnostyki
Endokrynologicznej, Szpital Bielariski, Warszawa

“Klinika Endokrynologii,Centrum Medyczne Ksztatcenia Podyplomowego, Szpital
Bielariski, Warszawa

Grupa tematyczna: Endokrynologia

Nadczynno$¢ tarczycy dotyczy ok. 2% populacji dorostych.
Najczestszymi jej przyczynami, w zaleznosci od podazy jodu,
s choroba Gravesa i Basedowa oraz wole guzowate nadczynne.
U pacjentéw z chorobg Gravesa i Basedowa obserwuje sie czestsze
wystepowanie guzkow tarczycy niz w populacji ogolnej, wiekszosé
znich stanowig guzki nieczynne hormonalnie. Do rzadkosci nalezy
wspdlistnienie choroby Gravesa i Basedowa oraz pojedynczego lub
mnogich guzkéw autonomicznych nazywane zespolem Marine-
-Lenharta — dotyczy jedynie 2,4 — 4,1% 0s6b z choroba Gravesa
i Basedowa. Celem pracy jest prezentacja przypadku pacjentki
z zespolem Marine-Lenharta — przedstawiono kolejne kroki dia-
gnostyczne, analize wynikéw oraz zastosowane leczenie.

40-letnia kobieta z autonomicznym guzkiem prawego plata tar-
czycy rozpoznanym przed 7 laty, ktéra wowczas nie zdecydowata
si¢ na leczenie, zostala przyjeta do Kliniki Endokrynologii CMKP
w Warszawie z nasilonymi objawami hipertyreozy. Badania labora-
toryjne wykazaly ciezka nadczynnoéc tarczycy (TSH 0.016 ulU/ml,
fT3 > 50pmol/l, fT4 > 100pmol/l) z podwyzszonymi stezeniami
przeciwciat przeciwtarczycowych (anty-TPO > 1300 IU/ml, anty-
-TG > 116,1 IU/ml, TRAb 10,25 IU/1). W USG uwidoczniono obraz
sugerujacy chorobe Gravesa i Basedowa: powiekszona, hipo-
echogennag tarczyce, z nasilonym przeplywem migzszowym oraz
pojedynczy guzek prawego plata o charakterze lito-torbielowatym,
normoechogenicznym, elastograficznie miekkim i zwiekszonym
unaczynieniu obwodowym (w BACC kategoria 2 wg systemu
Bethesda). Scyntygrafia I-131 wykazala obszar zimny odpowia-
dajacy lokalizacji guzka oraz wzmozone gromadzenie znacznika
w pozostalym miazszu tarczycy (T4 71%). Wlaczono leczenie
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tyreostatyczne i po uzyskaniu eutyreozy pacjentke poddano le-
czeniu operacyjnemu.

Typowy przebieg zespolu Marine-Lenharta charakteryzuje sie
jednoczesnym wystepowaniem nadczynnoéci migzszu tarczycy
oraz guzka. W zaprezentowanym przypadku mamy do czynienia
z rozwojem choroby Gravesa i Basedowa 7 lat po stwierdzeniu
guzka autonomicznego tarczycy. Potwierdza to zmienno$¢ obrazu
scyntygraficznego wskazujgcego poczatkowo na obecnosé¢ guzka
goracego scyntygraficznie, ktéry po latach, w zestawieniu z jodo-
chwytnoscig pozostalego migzszu tarczycy, stal sie zimny. Scyn-
tygrafia wraz z ocenag TRADb odegrala istotng role w rozpoznaniu
zespolu, ustaleniu jego przebiegu oraz strategii leczenia.

Czy obecnos¢ lipidéw w guzie nadnercza
jednoznacznie wyklucza mozliwo$¢ utkania
chromochtonnego ? — opis przypadku

Grupa tematyczna: Endokrynologia

60-letnia kobieta z czerwienicg prawdziwg zostala skierowana do
Kliniki Endokrynologii CMKP z powodu przypadkowo wykrytego
guzka nadnercza lewego o wymiarach 14x12mm i densyjnosci
przed kontrastem 12-15 HU, z silnym wzmocnieniem ( > 100HU)
w 1 minucie po kontrascie (nie wykonano zdje¢ w fazie op6znionej).
W wywiadach: od wielu lat okresowe kolatania serca, w przeszlosci
pacjentka byla z tego powodu diagnozowana kardiologicznie. Poza
kwasem acetylosalicylowym stosowanym z powodu czerwienicy
chora nie przyjmowala na stale innych lekéw. W badaniu przedmio-
towym stwierdzono miarowa czynnos¢ serca (68/min), graniczne
wartosci ci$nienia tetniczego (145/90mmHg).

W MRI nadnerczy w obrebie nadnercza lewego uwidoczniono
guzek o $rednicy 15mm,

ze znacznym wytlumieniem sygnalu w przeciwfazie, co $wiadczy
o duzej zawartosci lipidow. Po tym badaniu uznano, ze guzek ma
charakter gruczolaka kory nadnercza.

W badaniach hormonalnych stwierdzono prawidlowe stezenie
aldosteronu, reniny i kortyzolu oraz supresje ACTH ( < 1.600pg/ml),
aw tescie z Img deksametazonu — brak hamowania kortyzolemii
(kortyzol 4,0ug/dl). Wykonano dwukrotnie dobowg zbiérke moczu
z oznaczeniem wydalania katecholamin — wyniki prawidlowe.
Postawiono wstepne rozpoznanie subklinicznej hiperkortyzolemii.
W celu weryfikacji rozpoznania zlecono dwudniowy test hamo-
wania deksametazonem (4x0,5mg).

W drugiej dobie testu stwierdzono wzrost ci$nienia tetniczego (do
190/110), wystapil bol glowy i pobudzenie psychoruchowe. Test
przerwano i powtérzono dobowgq zbiérke moczu, ktéra wykazata
zwiekszone wydalanie metoksykatecholamin (1169ug/24h w po-
réwnaniu z wyjsciowym 587 i 644ug/24h). Postawiono rozpoznanie
guza mieszanego i wykonano scyntygrafie z MIBG stwierdzajac
wychwyt znacznika w rzucie lewego nadnercza. Chorg skierowano
do leczenia zabiegowego, po przygotowaniu alfablokerem.

W badaniu histopatologicznym usunigtego nadnercza rozpoznano
rozrost kory i rdzenia nadnerczy. Badania kontrolne po 3 miesig-
cach (CT, MIBG, metoksykatecholamin w DZM) nie wykazaly
WZNowy guza.

Powyzszy przypadek obrazuje trudnoéci w rozpoznaniu guzéw
zawierajacych utkanie chromochtonne: ich fenotyp obrazowy
moze imitowaé ubogolipidowe gruczolaki lub raki, a w przypadku
guzéw mieszanych nawet gruczolaki bogatolipidowe. Okazuje sie
ponadto, Zze rozpoznanie hiperkortyzolemii nie wyklucza mozliwo-
$ci wydzielania przez guz réwniez katecholamin. Zwraca uwage
réwniez ryzyko zwigzane z podaniem deksametazonu: nawet mala
dawka stosowana w dwudobowym tescie diagnostycznym stwarza
ryzyko wystgpienia przelomu katecholaminowego. Powtérzenie
oznaczenia dobowego wydalania metoksykatecholamin z moczem
podczas testu z deksametazonem — szczegdlnie w sytuacji gdy jest
on zle tolerowany i powoduje zwyzke ci$nienia — moze by¢ war-
tosciowym rozszerzeniem diagnostyki réznicowej guza nadnercza.
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Czy obecnos¢ lipidéw w guzie nadnercza
jednoznacznie wyklucza mozliwo$¢ utkania
chromochtonnego ? — opis przypadku
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60-letnia kobieta z czerwienicg prawdziwa zostala skierowana do
Kliniki Endokrynologii CMKP z powodu przypadkowo wykrytego
guzka nadnercza lewego o wymiarach 14x12mm i densyjnosci
przed kontrastem 12-15 HU, z silnym wzmocnieniem ( > 100HU)
w 1 minucie po kontradcie (nie wykonano zdje¢ w fazie opdznionej).
W wywiadach: od wielu lat okresowe kolatania serca, w przesztosci
pacjentka byla z tego powodu diagnozowana kardiologicznie. Poza
kwasem acetylosalicylowym stosowanym z powodu czerwienicy
chora nie przyjmowala na stale innych lekéw. W badaniu przedmio-
towym stwierdzono miarowa czynnos$¢ serca (68/min), graniczne
wartosci ci$nienia tetniczego (145/90mmHg).

W MRI nadnerczy w obrebie nadnercza lewego uwidoczniono
guzek o Srednicy 15mm,

ze znacznym wytlumieniem sygnalu w przeciwfazie, co swiadczy
o duzej zawartosci lipidéw. Po tym badaniu uznano, ze guzek ma
charakter gruczolaka kory nadnercza.

W badaniach hormonalnych stwierdzono prawidlowe stezenie al-
dosteronu, reniny i kortyzolu oraz supresje ACTH ( < 1.600pg/ml),
aw tescie z Img deksametazonu — brak hamowania kortyzolemii
(kortyzol 4,0ug/dl). Wykonano dwukrotnie dobowa zbiérke moczu
z oznaczeniem wydalania katecholamin — wyniki prawidlowe.
Postawiono wstepne rozpoznanie subklinicznej hiperkortyzolemii.
W celu weryfikacji rozpoznania zlecono dwudniowy test hamo-
wania deksametazonem (4x0,5mg).

W drugiej dobie testu stwierdzono wzrost cinienia tetniczego (do
190/110), wystapil bol glowy i pobudzenie psychoruchowe. Test
przerwano i powtdérzono dobowa zbiérke moczu, ktéra wykazata
zwiekszone wydalanie metoksykatecholamin (1169ug/24h w poréw-
naniu z wyjsciowym 587 i 644ug/24h). Postawiono rozpoznanie guza
mieszanego i wykonano scyntygrafie z MIBG stwierdzajac wychwyt
znacznika w rzucie lewego nadnercza. Chora skierowano do leczenia
zabiegowego, po przygotowaniu alfablokerem.

W badaniu histopatologicznym usunigtego nadnercza rozpoznano roz-
rost kory i rdzenia nadnerczy. Badania kontrolne po 3 miesigcach (CT,
MIBG, metoksykatecholamin w DZM) nie wykazaly wznowy guza.
Powyzszy przypadek obrazuje trudnosci w rozpoznaniu guzéw
zawierajacych utkanie chromochtonne: ich fenotyp obrazowy
moze imitowaé ubogolipidowe gruczolaki lub raki, a w przypadku
guzdéw mieszanych nawet gruczolaki bogatolipidowe. Okazuje sie
ponadto, ze rozpoznanie hiperkortyzolemii nie wyklucza mozliwo-
$ci wydzielania przez guz réwniez katecholamin. Zwraca uwage
réwniez ryzyko zwigzane z podaniem deksametazonu: nawet mata
dawka stosowana w dwudobowym tescie diagnostycznym stwarza
ryzyko wystapienia przelomu katecholaminowego. Powtérzenie
oznaczenia dobowego wydalania metoksykatecholamin z moczem
podczas testu z deksametazonem — szczeg6lnie w sytuacji gdy jest
on Zle tolerowany i powoduje zwyzke ci$nienia — moze by¢ war-
tosciowym rozszerzeniem diagnostyki réznicowej guza nadnercza.

Pacjent z podejrzeniem zespotu MEN4

L Czajka-Oraniec, D. Leszczyriska, M. Stelmachowska-Banas,
W. Zgliczyriski

Klinika Endokrynologii Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego,
Warszawa

Grupa tematyczna: Endokrynologia

Wstep: Zesp6l mnogich nowotworéw gruczoléw dokrewnych
typu 4 (MEN4) mozna podejrzewac u pacjentéw z fenotypem ty-
powym dla zespotu MENT1, najczesciej z pierwotna nadczynnoscia
przytarczyc (PNP) i gruczolakiem przysadki, u ktérych w badaniu
genetycznym nie stwierdza sie mutacji w genie meniny. Obserwuje
sie czestsze wystepowanie nowotworéw gonad, nadnerczy, nerek
itarczycy. Rozpoznanie potwierdza obecnoé¢ zmutowanego genu
CDKNI1B, kodujacego antyonkogen p27.

Celem pracy jest prezentacja pacjenta z klinicznym rozpoznaniem
zespolu MEN1 (somatotropowy gruczolak przysadki, pierwotna
nadczynnos¢ przytarczyc i rakowiak oskrzela), u ktérego wystapit
rak jasnokomoérkowy nerki, co moze wskazywaé na odmienne
podloze genetyczne.

Opis przypadku: U 51-letniego obecnie pacjenta, pierwsza manife-
stacja zespolu MEN byl makrogruczolak przysadki prowadzacy do
akromegalii, zdiagnozowany i operowany 5 lat temu. Ze wzgledu
na podwyzszone stezenie wapnia w surowicy podczas diagno-
styki przedoperacyjnej, przeprowadzono dalsze badania, ktére
potwierdzily rozpoznanie PNE prawdopodobnie w przebiegu
przerostu przytarczyc (w scyntygrafii z 9mTc-MIBI bez obrazu
typowego dla gruczolaka). Rok po resekcji gruczolaka przysadki
u pacjenta wystapil krwiomocz, a w badaniach obrazowych (usg,
TK) stwierdzono zmiane ogniskowa w nerce prawej. Wykonano
czesciowq resekcje nerki prawej. W badaniu histopatologicznym
opisano raka jasnokomérkowego nerki. Po roku, podczas kolejnych
badan lokalizacyjnych w przebiegu nadczynnoéci przytarczyc
uwidoczniono w badaniu TK guzek $r. 10 mm w IV segmencie
pluca lewego, aktywny metabolicznie w wykonanym nastepnie
badaniu PET/CT z FDG. W Klinice Chirurgii IGiChP wykonano
lewostronng torakotomie usuwajgc powyzszy guzek, ktéry okazat
sie rakowiakiem typowym o niskim potencjale zlosliwosci. Dodat-
kowo usunieto 7 drobnych guzkéw, czesciowo uwapnionych $r.
1-4 mm z réznych czesci pluca lewego, w ktérych mikroskopowo
nie stwierdzono komérek nowotworowych. U pacjenta rozpo-
znano réwniez wole guzowate obojetne, bez zlosliwych zmian
ogniskowych w badaniu cytologicznym. Pacjent przebyt 3 lata temu
kolonoskopie z polipektomia — opisano polipy hiperplastyczne
oraz elektroresekcje prostaty z powodu jej tagodnego przerostu.
Obecnie pacjent pozostaje pod opieka Kliniki, leczony z powodu
osteoporozy, przygotowywany do planowanej operacji usuniecia
przytarczyc. Wywiad rodzinny jest negatywny poza choroba Ha-
shimoto u syna. Wyniki badan genetycznych pacjenta pozostaja
W opracowaniu.

Whioski: Kazdego pacjenta, u ktérego stwierdzi sie jedna z ty-
powych skladowych zespolu MEN nalezy obserwowa¢ pod
katem wystgpienia innych nowotworéw endokrynnych, ale
réwniez nowotwordéw nie zwigzanych z ukladem dokrewnym.
Wskazane sg badania przesiewowe czlonkéw rodziny oraz ba-
dania genetyczne.

Wystepowanie zmian skérnych u dziewczat
i mlodych kobiet z zespotem androgenizacji
z uwzglednieniem analizy wynikéw badan
hormonalnych

M. Niedzielska', A. Kotwas? I. Syrenicz', A. Syrenicz’,

E. Sowiiiska-Przepiera’

Klinika Endokrynologii, Choréb Metabolicznych i Chordb Wewnetrznych
Pomorskiego Uniwersytetu Medycznego

*Katedra i Zaklad Zdrowia Publicznego Pomorskiego Uniwersytetu Medycznego,
Szczecin

Grupa tematyczna: Endokrynologia

Wstep: Tradzik pospolity jest najczestszym schorzeniem skory,
ktory moze by¢ niekiedy jedyna wczesng manifestacjg kliniczng
hiperandrogenemii. Glé6wna rol¢ w patogenezie tragdziku od-
grywaja predyspozycje genetyczne, zburzenia hormonalne jak
i srodowiskowe, ktére swoj poczatek maja w okresie dojrzewania.
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Streszczenia

Dyskusje trwaja od jakiego wieku nalezy rozpocza¢ i jaka diagno-
styke hormonalng nalezy przeprowadzi¢ w tym kierunku.

Celem pracy byla ocena stezefs wybranych hormonéw iich wplywu
na zmiany skérne u dziewczat i mlodych kobiet z zespoltem an-
drogenizacji.

Material i metody: Badano 150 dziewczat i mtodych kobiet w wieku
16 — 36 lat pacjentek Kliniki Endokrynologii, Choréb Metabo-
licznych i Choréb Wewnetrznych PUM oraz Poradni Ginekologii
Dziecigcej i Dziewczecej SPSK-1 w Szczecinie. Grupe A badang
stanowito 100 pacjentek z zespolem androgenizacji pochodzenia
jajnikowego a 50 zdrowych dziewczat i mlodych kobiet stanowito
grupe B — kontrolna.

Opracowaniu poddano parametry takie jak: wzrost, masa ciala,
BMI, ponadto oceniono stezenie hormonéw: TSH, FT3, FT4, FSH,
LH, estradiolu, PRL, DHEA-SO4, androstendionu, testosteronu,
SHBG, 17-hydroksyprogesteronu. Analizie poddano réwniez ste-
zenia glukozy iinsuliny na czczo oraz w teécie OGTT Analize staty-
styczng wykonano z uzyciem programu Statistica 9.0PL (StatSoft®
Inc. Tulsa, USA), a istotno$¢ statystyczna okreslono jako p < 0,05.
Wyniki: Stwierdzono, Ze przewazajacej liczbie byly to pacjentki
mlodociane, u ktérych wykonano badania hormonalne z powodu
tradziku, ponadto stwierdzono istotnie wyzsze stezenie androge-
néw: testosteronu (p < 0,000), DHEA-S (p < 0,000), androsten-
dionu (p = 0,007), oraz wyzszy wskaznik wolnych androgenéw
FAI (p = 0,016) w poréwnaniu do pacjentek z grupy kontrolnej.
Wystapila istotna korelacja (r = -0,420; p < 0,000) pomiedzy steze-
niem testosteronu, androstendionu i DHEA-S, a stezeniem SHBG
(r =-0,391;p < 0,000).

Whioski: 1. Zrozumienie patologii skornej zwiazanej z andro-
genizacjq jest istotne dla lekarzy ginekologéw, dermatologdéw,
endokrynologéw, lekarzy rodzinnych, pediatréw i kosmetologéw.
2. Tradzik mlodzienczy jest istotnym markerem klinicznym zespotu
androgenizacji i nie moze by¢ uznany za przejsciowy objaw doj-
rzewania u nastolatek.

3. Zabiegi kosmetyczne stosowane na skore z tradzikiem powinny
by¢ poprzedzone wykonaniem diagnostyki hormonalnej.

MS Screen Amino Test — nowe narzedzie
do diagnostyki zespotu metabolicznego

M. Siomkajlo", J. Rybka?, M. Bolanowski", J. Stankiweicz-Olczyk’,
A. Gamian®?, J. Daroszewki’

'Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Leczenia Izotopami, Wroctaw, Uniwersytet
Medyczny we Wroctawiu, Polska

Unstytut Immunologii i Terapii Doswiadczalnej im. Ludwika Hirszfelda,
Laboratorium Mikrobiologii Lekarskiej, Polska Akademia Nauk, Wroctaw, Polska

3 Katedra i Zaklad Biochemii Lekarskiej, Uniwersytet Medyczny, Wroclaw, Polska.

Wstep: Glowna funkcja rozpoznania zespolu metabolicznego
(MS) jest prewencja chordb sercowo-naczyniowych (CVD) oraz
cukrzycy (TMD2), a takze identyfikacja wspélnego obszaru
wczesnych proceséw patogenetycznych prowadzacych do ich
rozwoju. Aktualna definicja posiada liczne niedoskonalo$ci oraz
nie umozliwia stratyfikacji i monitorowania nasilenia zaburzen.
Oparte na koncepcie metabolomiki badania ostatnich lat wskazuja
na wystepowanie swoistych zaburzen profilu BCAA (aminokwaséw
o rozgatezionych laficuchach) i AAA (aminokwaséw aromatycz-
nych) w chorobach kardiometabolicznych.

Cel: Analiza zaleznosci pomiedzy profilem BCAA i AAA a fenoty-
pem MS i jego elementami oraz okreslenie przydatnosci klinicznej
oznaczania aminokwaséw w diagnostyce MS.

Material i metody: Analizie poddano 263 mgzczyzn podzielonych
na grupy: MS(+) — 165 0s6b i MS(-) — 98 oséb wyréznione na
podstawie zmodyfikowanych kryteriow MS. Wykonano: pomiary
antropometryczne, ci$nienia tetniczego, oznaczenia biochemiczne,
pomiary stezein BCAA i AAA oraz obliczono wskazniki insulino-
opornoéci. Zmienne aminokwasowe poddano analizie skladowych
gléwnych. Przeprowadzono analize réznic pomiedzy grupami oraz
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badania korelacyjne. Stosujac dyskryminacje logistyczng zbudowa-
no model diagnostyczny MSi oceniono jego warto$¢ diagnostyczna.
Wyniki: Wykazano, ze grupy MS(+) i MS(-) silnie r6zniq sie pod
wzgledem aminogramu, a wyodrebniony w PCA klaster: BCAA
iPhe (fenyloalanina) posiada istotng zdolno$¢ dyskryminacji w tym
zakresie oraz wykazuje istotne statystycznie korelacje z wyklad-
nikami zaburzen kardiometabolicznych. Pomiar stezenia jednego
z AAA — Phe, w powigzaniu z czynnikami uznanymi za kluczowe
dla patogenezy MS (insulinemia, leptynemia i adiponektynemia),
wykorzystano do budowy modelu diagnostycznego MS — MS
Screen Amino Test. Test cechowal sie dobrymi wiasciwo$ciami
dyskryminacyjnymi (AUC 0,79; 95% CI: 0.7239 — 0.8646) i przewyz-
szal pod tym wzgledem wigkszo$¢ proponowanych przez innych
autoréw wskaznikow diagnostycznych MS. Indeks przedstawiono
w przejrzysty i przystepny réwniez dla pacjentéw sposéb — na
skali kodowanej kolorem.

Wnhioski: W MS wystepuja swoiste zaburzenia profilu BCAA1AAA,
ktére moga stanowié element wspdlnego dla rozwoju TMD2iCVD
obszaru proceséw patologicznych. Analiza aminogramu w uzupel-
nieniu o inne, istotne w kontekscie patofizjologii MS, czynnikii po
skompresowaniu do jednego wskaznika— MS Screen Amino Test
Score moze stanowi¢ wartoéciowy test diagnostyczny w kierunku
MS umozliwiajacy stratyfikacje nasilenia indywidualnych zabu-
rzef metabolicznych, monitorowanie ich progres;ji, efektéw tera-
peutycznych oraz jednoznaczng i przejrzysta interpretacje, a tym
samym alternatywe dla obecnych kryteriéw rozpoznania. Test
wymaga walidacji w innych populacjach oraz oceny pod wzgle-
dem wartoéci prognostycznych w aspekcie rozwoju TMD2i CVD.

Wplyw spozytego positku oraz zamrazanie/
/rozmrazanie proébek surowicy na stezenie
chromograniny A (CgA)

P. Glinicki', W. Jeske’, R. Kuczerowski*, W. Zgliczyriski'
Klinika Endokrynologii, Centrum Medyczne Ksztatcenia Podyplomowego
Klinika Chordéb Wewngtrznych Diabetologii Endokrynologii WUM

Grupa tematyczna: Endokrynologia doswiadczalna + diagnostyka

Wstep: Wsréd czynnikéw, ktére moga potencjalnie wpltywac na
stezenie CgA we krwi jest posilek, ktéry moze stymulowac komdrki
GiECL $ciany zoladka do produkgji gastryny i CgA.

Cele pracy: Celem pracy bylo zbadanie wplywu spozytego positku
na stezenie CgA w surowicy oraz dodatkowo zbadanie czy zamra-
zanie i rozmrazanie probek surowicy wplywa na wyniki badania
stezenia CgA.

Material i metody: 27 oséb (7 mezczyzn, 20 kobiet, w wieku
22 — 76 lat, $rednia wieku + SD wyniosla 39+17 lat) zdrowych
ochotnikéw i pacjentéw u ktérych wykonano test po positkowy.
Schemat testu: dwa pobrania oraz oznaczenie stezenia CgA w su-
rowicy metodg IRMA: na czczo (0 minut) i po 60 minutach (n = 9)
oraz na czczo (0 minut) i po 120 minutach (n-18) po positku (lekkie
$niadanie: 2-3 kanapki, woda).

10 prébek surowic pozyskanych od pacjentéw (w zakresie stezen
CgA 73,2 ng/ml — 1076,6 ng/ml) w celu zbadania stabilnosci cza-
steczki w cyklach zamrazanie / rozmrazanie. Badanie przeprowa-
dzono oznaczajac stezenie CgA metoda IRMA w prébce pierwotnej,
anastepnie kazdorazowo w 3 cyklach rozmrozenie — zamrozenie.
Wyniki: W tescie 0'-60", mediana stezenia CgA na czczo wyniosta
26 ng/ml (19 — 46 ng/ml), po 60 minutach po positku — 34 ng/ml
(22 — 44 ng/ml). Réznica ta wyniosta 0% — 24% (p = 0,0580).
Natomiast w tescie 0" — 120’, przed positkiem (na czczo) mediana
stezenia CgA wyniosla 33,0 ng/ml (12 — 89 ng/ml), a po 120 minu-
tach po positku — 33,5 ng/ml (19 — 91 ng/ml). Réznica ta wyniosla
0% — 37% (p = 0,1024)

Réznica w oznaczaniu stezenia CgA w 3 kolejno nastepujacych po
sobie cyklach zamrazanie / rozmrazanie wyniosta 0,1% — 12,5%,
(mediana 5,2%) i nie byla statystycznie istotna (p = 0,0624).



Streszczenia

Whioski: Spozycie positku u wiekszosci badanych nie mialo
wplywu na stezenie CgA, ale w niektérych przypadkach wpltyw
byl znaczacy i dlatego uzasadnione jest zalecenie, aby krew na to
badanie pobiera¢ na czczo.

Trzykrotne zamrazanie i rozmrazanie prébek surowicy nie wplyne-
to na wyniki oznaczen CgA, co §wiadczy o stabilnosci tego markera.

Ocena przydatnos$ci kopeptyny i wisfatyny jako
markera metabolicznego wczesnej fazy udaru
niedokrwiennego mézgu

W. Bik', A. Puczyiiska?, M. Kalisz", A. Litwiniuk’, L. Martyiiska’,
A. Baranowska-Bik®, B. Baranowska?, J. Kochanowski*

Zaklad Neuroendokrynologii CMKP, Warszawa, Polska

2 Klinika Neurologii WUM, Warszawa, Polska

3 Klinika Endokrynologii CMKP, Warszawa, Polska

Grupa tematyczna: Endokrynologia doswiadczalna + diagnostyka

Wstep: Kopeptyna, bedaca prekursorem preprowazopresyny, jest
peptydem zbudowanym z 39 aminokwaséw. Kopeptyna stymuluje
wydzielanie ACTH i moze odgrywa¢ istotng role w aktywnosci
ukladu podwzgoérze-przysadka-nadnercza. Peptyd ten wydaje
sie by¢ markerem metabolicznym w zawale serca i niewydolnosci
serca. Dotychczasowe badania wykazaly zmiany wydzielania ko-
peptyny u pacjentéw z chorobami OUN takimi jak: udar mézgu,
krwawienie podpajeczynéwkowe czy stwardnienie rozsiane. Wis-
fatyna jest adipokina wydzielang w trzewnej tkance tluszczowej.
Wisfatyna wykazuje dzialanie immunomodulacyjne i metaboliczne
jak réwniez moze odgrywac role w przebiegu choréb ukladu
sercowo-naczyniowego (m. in. nadci$nieniu tetniczym, chorobie
niedokrwiennej serca i udarze niedokrwiennym moézgu).

Cel pracy: ocena przydatnosci oznaczania kopeptyny i wisfatyny
jako markeréw ciezkoSci przebiegu ostrej fazy udaru niedokrwien-
nego mozgu.

Material i metody: Do badania zakwalifikowano losowo 78 0s6b
(50 kobiet i 28 mezczyzn; $rednia wieku 74.19 * 11.72) z udarem
niedokrwiennym moézgu. U pacjentéw oznaczono w 1-szej i 10-tej
dobie udaru: kopeptyne i wisfatyne w osoczu, insuline i glukoze,
fibrynogen i CRP w surowicy. Obliczano BMI, badano ciénienie
tetnicze a ciezkos¢ udaru oceniono skala NIHSS. Kopeptyne i wis-
fatyne oznaczono testami ELISA.

Wyniki: U pacjentéw z udarem niedokrwiennym moézgu stwier-
dzono w 10-tej dobie choroby znamienne wyzsze poziomy wisfaty-
ny (ng/ml) (10.13 + 4.86 vs 8.32 + 3.13; p < 0.001) i nizsze kopeptyny
(pg/ml) (428.6 + 193.2 vs 528.1 = 316.22; p < 0.05) w poréwnaniu
do wartosci stwierdzanych w 1-szej dobie udaru. Wykazano istotna
statystycznie korelacje pomiedzy stezeniem kopeptyny w 1 dobie
udaru oraz stopniem nasilenia choroby wg skali NIHSS w 10 dobie
(R = 0.3; p < 0.05). Skala NIHSS korelowata najsilniej zaréwno
w 1jak i 10 dobie ze stezeniem CRP oraz skurczowym ci$nieniem
tetniczym i fibrynogenem.

Whioski: Kopeptyna i wisfatyna mogg by¢ potencjalnymi markera-
mi metabolicznymi przebiegu ostrej fazy udaru niedokrwiennego
moézgu i czynnikami rokowniczymi.

Wolna tréjjodotyronina jako marker funkgji
$rodbtonka

J. Wierzbicka-Chmiel', A. Chmiel?, S. Rychlik?, W. Kreis?,

B. Marek’?, D. Kajdaniuk',’

'Oddziat Endokrynologii, Wojewddzki Szpital Specjalistyczny nr 3, Rybnik, Polska
2Oddziat Kardiologii, Wojewddzki Szpital Specjalistyczny nr 3, Rybnik, Polska
SKatedra Patofizjologii i Endokrynologii, Slgski Uniwersytet Medyczny

w Katowicach, Zabrze, Polska

Grupa tematyczna: Endokrynologia doswiadczalna + diagnostyka
Wstep: Dysfunkcja srddblonka jest czynnikiem inicjujacym proces
aterogenezy, ktéry poprzez etap przebudowy Sciany naczynia
prowadzi w konsekwencji do powstania blaszki miazdzycowe;.

Cel pracy: Ocena zwiazku pomiedzy funkcja Srédblonka oceniang
metodg wazodylatagji tetnicy ramiennej indukowanej niedokrwie-
niem (FMD, flow mediated dilatation), kompleksem blona srodkowa-we-
wnetrzna tetnicy szyjnej wspolnej (cIMT, common carotid intima-media
thickness), a stezeniem hormonéw tarczycy (TH, thyroid hormone).
Material i metody: Do przekrojowego badania po wylaczeniu
5 0s6b z nieprawidlowoscia w zakresie TH, wiaczono 110 oséb
w wieku 57+10 lat, ktére podzielono na dwie grupy: pierwsza
(grupa I, N = 50) bez blaszek miazdzycowych w tetnicach szyj-
nych, udowych wspélnych (ocenione badaniem usg dopler) oraz
w naczyniach wieficowych (ocenione koronarografia) oraz druga
(grupa II, N = 60) z obecnoscig zmian miazdzycowych w przy-
najmniej jednym lozysku naczyniowym. W celu zniwelowania
wplywu $rednicy tetnicy ramiennej (Bad, Brachial artery diameter)
na warto§¢ FMD wyznaczono index FMD x BAd. Analize cIMT
przeprowadzono metoda automatyczna.

Wyniki: WyjSciowo obie grupy nie réznily sie stezeniem
fT5 (Srednia réznica -0.09 pg/ml, p = 0.39). W grupie i wykazano
dodatnig liniowg korelacje pomigdzy fTga FMD (r = 0.40, 95%ClL:
0.20-0.65, p < 0.01) oraz indexem FMD x Bad (r = 0.49, 95%Cl:
0.26-0.68, p < 0.01), ktérej nie zaobserwowano w grupie II (od-
powiednio: r = 0.06, 95%CI: -0.19-0.31, p = 0.63; r = 0.18, 95%Cl:
-0.08-0.41, p = 0.16). Po uwzglednieniu w analizie potencjalnych
czynnikéw wplywajacych na funkcje srédblonka takich jak: wiek,
ple¢, cukrzyca t. 2, nadci$nienie tetnicze, stezenie hs-CRE BMI,
palenie papieroséw, cIMT oraz stezenie LDL-Ch nadal istnial
istotnie statystycznie zwiazek pomiedzy T3 a indexem FMD x
Bad w grupie i (rpartial = 0.36, p < 0.01). Nie zaobserwowano
zwigzku pomigdzy cIMT a stezeniem fT i fT3 w calej grupie oraz
analizowanych grupachiiIl

Whioski: Jedynie w prawidlowym morfologicznie naczyniu krwiono-
$nym zachodzi relacja pomiedzy fT a §rédblonkiem naczyniowym.

Ocena wplywu wybranych inhibitoréw szlakow
PI3K/Akt/mTOR oraz RAF/MEK/ERK na proliferacje
i apoptoze ludzkiej linii komérkowej raka kory
nadnercza H295R

P. Szyszka

Zaktad Medycyny Nuklearnej, Katedra Medycyny Nuklearnej i Informatyki
Radiologicznej, Wydzial Nauk o Zdrowiu z Oddzialem Pielegniarstwa

i Instytutem Medycyny Morskiej i Tropikalnej; Gdariski Uniwersytet Medyczny
— Gdarisk

Grupa tematyczna: Endokrynologia do§wiadczalna + diagnostyka

Wstep: Rak kory nadnercza (RKN) charakteryzuje si¢ niskg wy-
leczalnoscig, wysokim ryzykiem nawrotu i zlym rokowaniem.
Obecnie dostepne opcje terapeutyczne s3 ograniczone, a ich
wyniki sg malo satysfakcjonujace. W zwigzku z tym istnieje wy-
sokie kliniczne zapotrzebowanie na nowe opcje leczenia RKN.
Szlaki sygnalizacyjne PI3K/Akt/mTOR oraz Ras/Raf/MEK/ERK
pelnia kluczowa role w regulacji proliferacji i w nowotworzeniu.
Substancje wybiérczo hamujace poszczegdlne skladowe tych
kaskad, moga w przyszlosci sta¢ sie potencjalnymi srodkami
przeciwnowotworowymi.

Cel pracy: Gl6wnym celem projektu bylo okreslenie wplywu poje-
dynczej i kombinowanej terapii inhibitorami szlakéw PI3BK/Akt/mTOR
(everolimus, NVP-BEZ235, LY294002) oraz Ras/Raf/MEK/ERK (U0126)
na proliferacje, aktywacje kaspazy 3 i ekspresje bialek w komdrkach
H295R. Drugorzedowym celem byla ocena skutecznosci terapii
kombinowanej tych inhibitoréw z mitotanem.

Material i metody: W projekcie uzyto ludzkiej linii komérkowej
raka kory nadnercza H295R. Aby okreéli¢ wptyw wybranych czyn-
nikéw na zywotnosc¢ tych komorek, zastosowano test oparty na
resazurynie. Apoptoze oceniono poprzez test aktywnosci kaspazy
3 a ekspresje bialek badano technikg Western blot.

Wyniki: Wszystkie badane srodki okazaly sie silnie dzialajgcymi
czynnikami hamujacymi zywotno$¢ komoérek H295R, a wywiera-
jacymi ograniczony wplyw na aktywnoé¢ kaspazy 3. Najbardziej
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obiecujaca terapiag kombinowana bylo polaczenie everolimusa
iNVP-BEZ235, ktore wykazalo efekt synergistyczny w hamowaniu
zywotnosci komorek. Skuteczno$¢ mitotanu zostala potwierdzona,
a jego polaczenie z inhibitorami PI3K/mTOR albo MEK nie do-
prowadzilo do uzyskania znamiennego efektu synergistycznego.
Najbardziej obiecujagcy w tym polaczeniu jest U0126 — dalsze
badania nad doborem sposobu dawkowania moga przynie$é
pozytywne wyniki.

Whnioski: W przedklinicznym modelu RKN, Everolimus, NVP-
-BEZ235, LY294002 oraz U0126 wykazaly pewna skuteczno$¢ prze-
ciw-proliferacyjng w monoterapii. Leczenie skojarzone Everolimusa
i NVP-BEZ235, ze wzgledu na efekt synergistyczny, wydaje sie
by¢ obiecujace i rokuje na wykorzystanie w dalszych badaniach.

Osocze vs. surowica — czy rodzaj materiatu
biologicznego ma wplyw na wyniki oznaczen
parathormonu?

K. Beda-Maluga , P. Paczuszka, H. Pisarek, J. Fus-Chmielewska,
J. §wigtosluwski, K. Wiericzyk

Zaktad Neuroendokrynologii, Migdzywydzialowa Katedra Diagnostyki
Laboratoryjnej i Molekularnej, Uniwersytet Medyczny w Eodzi

Grupa tematyczna: Endokrynologia doswiadczalna + diagnostyka

Wstep: Zgodnie z obowigzujacym rozporzadzeniem Ministra
Zdrowia z 2006 r. materiatem biologicznym zalecanym do ozna-
czania parathormonu (PTH) jest osocze krwi zylnej pobranej na
wersenian sodowo-potasowy. Wedlug producentéw zestawéw
diagnostycznych, do pomiaru PTH mozna stosowaé zaréwno
osocze, jak i surowice krwi. Natomiast, w codziennej praktyce
laboratoryjnej, ze wzgledoéw praktycznych, PTH jest oznaczany
ZazZWycCzaj w surowicy.

Cel pracy: Celem naszej pracy bylo wigc zbadanie, czy wartosci
PTH oznaczane w surowicy i w osoczu krwi zylnej sa poréwny-
walne.

Material i metody: W badaniu wykorzystano prébki krwi uzyskane
od 92 pacjentéw Poradni Endokrynologicznej Uniwersyteckiego
Szpitala Klinicznego im. WAM — Centralnego Szpitala Wetera-
néw. Krew zylng pobierano na czczo do dwéch probéwek, jednej
z antykoagulantem (wersenian) do oznaczen w osoczu i drugiej
z zelem separacyjnym do oznaczeni w surowicy. W obu badanych
materialach pomiar stezenia PTH wykonano niezwlocznie po
oddzieleniu elementéw morfotycznych krwi. Do oznaczeni hor-
monu zastosowano metode chemiluminescencji wzmocnionej
enzymatycznie (analizator Immulite 1000 firmy Siemens, zestaw
iPTH). Przedziat wartoéci referencyjnych dla PTH, podany przez
producenta zestawu, wynosi w osoczu od 16 do 87 pg/mL, a w su-
rowicy od 11 do 67 pg/mL.

Wyniki: Wartoéci PTH oznaczone w osoczu i w surowicy byty
jednakowe tylko w trzech przypadkach. W 46 (50%) prébkach
wyzsze wartosci hormonu odnotowano w osoczu, a w 43 (47%)
przypadkach wyzsze stezenia uzyskano w surowicy. Réznice
bezwzgledne migdzy warto$ciami PTH w badanych materialach
wabhaly sie od 0 do 38 pg/mL i zwiekszaly sie wraz ze wzrostem
stezenia hormonu. Z kolei, ré6znice wzgledne (procentowy stosunek
r6znic bezwzglednych do stezenia PTH w osoczu) wynosily od 0 do
34,3%. Jednakze, zar6wno réznice bezwzgledne, jak i wzgledne
nie byly znamienne statystycznie (p > 0,05). Po klasyfikacji stezef
w oparciu o wartosci referencyjne PTH dla danego materiatu bio-
logicznego — na stezenia prawidlowe, obnizone lub podwyzszone,
uzyskano zgodnoé¢ wynikéw w 83 badanych prébkach (90%).
Whioski: Stezenia PTH oznaczane w osoczu i w surowicy nie sg
identyczne, ale ich r6znice liczbowe nie wykazuja istotnosci staty-
stycznej i w wiekszosci przypadkéw nie wplywaja na interpretacje
Kliniczng wynikéw. Jednakze, ze wzgledu na mozliwos¢ uzyskania
odmiennych wartoéci PTH, wskazane jest monitorowanie jego
stezenia w takim samym materiale biologicznym.
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Wptyw inhibitoréw cyklooksygenaz i wagotomii na
aktywno$¢ opioidéw w prazkowiu szczuréw

K. Pierzchata-Koziec', M. Wieczorek?, A. Kobrzycka? A. Ciesla’
"Uniwersytet Rolniczy w Krakowie

“Uniwersytet Lodzki

*Uniwersytet Jagielloriski

Grupa tematyczna: Endokrynologia doswiadczalna + diagnostyka

Wstep: Endogenne peptydy opioidowe sa syntetyzowane w wielu
strukturach mézgowia , a w prazkowiu odpowiadajg za modu-
lowanie ukladu dopaminergicznego. Najbardziej aktywnym
peptydem jest Met-enkefalina zaangazowana w hamowanie
przewodnictwa bélowego, reakcji stresowej i procesu zapalnego
zaréwno w centralnym uktadzie nerwowym jak i w narzadach
obwodowych. Inhibitory cyklooksygenaz jak i zabieg wagoto-
mii wywolujg zmiany w ukladzie nerwowym, endokrynnym
i immunologicznym, a tym samym w syntezie, sekrecji i steze-
niu enkefalin.

Cel pracy: Celem pracy bylo poréwnanie zmian aktywnosci
prawego i lewego prazkowia mierzone stezeniem Met-enkefaliny
u szczuréw poddanych wagotomii i traktowanych inhibitora-
mi cyklooksygenaz.

Material i metody: Szczury Wistar, samce podzielono na grupy:
kontrolna (I), otrzymujaca iniekcje NaCl (II), poddang pozorowa-
nej operagji (III), wagotomii (IV), otrzymujacg iniekcje inhibitoré6w
cyklooksygenaz -COX-1 (V), COX-2 (VI) i indometacyny (VII). Po
30 dniach pobrano od wszystkich szczuréw lewe i prawe prazko-
wie i oznaczono stezenie Met-enkefaliny metoda RIA.

Wyniki: Stezenie Met-enkefaliny w lewym prazkowiu szczuréw
grupy ibylo 0 140% wyzsze niz w prawym (P < 0.001). W obydwu
czesciach prazkowia szczuréw wszystkich grup doswiadczalnych
stezenie opioidu bylo w réznym stopniu obnizone (od 16 do
70%, P < 0,01). Wagotomia wywolala wieksze zmiany w lewym
prazkowiu (spadek o0 42% ) niz w prawym (spadek o 33%), a in-
dometacyna silniej obnizyla stezenie Met-enkefaliny w prawym
prazkowiu (o 70%). Niespodziewanie, pomimo znacznej réznicy
stezenia opioidu pomiedzy czeSciami prazkowia, reakcja enkefa-
liny na podanie inhibitoréw cyklooksygenazy 1i2 byla podobna,
odpowiednio 52 vs 58 (COX-1) i 63 vs 65% (COX-2) w prawym
ilewym prazkowiu.

Wyniki: Zr6znicowane zmiany stezenia opioidu w obu czeéciach
prazkowia potwierdzaja zaangazowanie Met-enkefaliny w regula-
cje odpowiedzi stresowej ukladu nerwowego i immunologicznego
oraz wskazuja na wigksza aktywnos¢ prawego prazkowia po
wagotomii podprzeponowej.

Finansowanie: NCN:UMO-2012/07/B/NZ4/00205 i DS/KFiEZ/2015

Inhibitory cyklooksygenaz i wagotomia moduluja
aktywno$¢ osi przysadkowo-nadnerczowej
u szczuréw

M. Wieczorek’, A. Kobrzycka', K. Pierzchata-Koziec*

Katedra Neurobiologii, Wydzial Biologii i Ochrony Srodowiska, Uniwersytet
Lddzki, Polska *Katedra Fizjologii i Endokrynologii Zwierzat, Uniwersytet
Rolniczy, Krakow, Polska

Grupa tematyczna: Endokrynologia doswiadczalna + diagnostyka

Wstep: Cyklooksygenazy (COX-1i COX-2) katalizuja przemiany
fosfolipidéw blony komérkowej prowadzace do syntezy pro-
stanoidéw i prostaglandyn. COX-1 zaangazowana jest podczas
homeostazy oraz we wczesnych (do 60 minut) etapach rozwoju
procesu zapalnego. COX-2 jest aktywna podczas pelnego rozwo-
ju odpowiedzi immunologicznej i uwazana jest za prozapalna.
Inhibitory cyklooksygenaz sa alternatywa dla tradycyjnych nie-
steroidowych lekéw przeciwzapalnych w leczeniu przewlekltych
stanéw zapalnych, ale wywolujg efekty uboczne uwidocznione



Streszczenia

przede wszystkim w ukladach krazenia i pokarmowym. Wagoto-
mia powoduje odnerwienie przywspoéiczulne zoladka, watroby,
trzustki, drég zoélciowych i jelit tym samym zmieniajgc ich ak-
tywnos¢ wydzielnicza.

Cel: Celem pracy bylo okreslenie wplywu podawania inhibitoréw
cyklooksygenaz oraz wagotomii podprzeponowej na aktywno$é
osi przysadkowo-nadnerczowej u szczuréw.

Material i metody: Badania wykonano na szczurach Wistar,
samcach podzielonych na grupy: kontrolng (CNT), otrzymujaca
iniekcje soli fizjologicznej (NaCl), poddang pozorowanej wa-
gotomii (Sham), poddana wagotomii podprzeponowej (VGax),
otrzymujaca iniekcje inhibitora COX-1 (SC-560), inhibitora
COX-2 (Celekoksyb) lub nieselektywnego inhibitora —-indometacy-
ny. Po 30 dniach pobrano przysadke i nadnercza oraz oznaczono
stezenie ACTH i kortykosteronu metoda RIA.

Wryniki: Iniekcje soli fizjologicznej i indometacyny spowodowaty
podwyzszenie stezenia ACTH w przysadce (P < 0.01), iniekcje
celekoksybu wywolaly spadek stezenia hormonu o 82%. Zabieg
wagotomii obnizyl stezenie ACTH tylko o0 15%. Znacznie silniejsza
reakcje wykazaly nadnercza, w ktérych stezenie kortykosteronu
bylo istotnie obnizone we wszystkich badanych grupach za wy-
jatkiem otrzymujacej NaCl (wzrost 0 56%) i poddanej wagotomii
(wzrost 0 122%, P < 0001).

Whioski: Inhibitory cyklooksygenaz oraz wagotomia wywolaly
istotne zmiany aktywnosci hormonéw osi przysadkowo-nadner-
czowej sugerujac ich zaangazowanie w modulowanie interakcji
ukladu immunologicznego i endokrynnego w warunkach stre-
sowych u szczuréw.

Finansowane: NCN: UMO-2012/07/B/NZ4/00205

Rola btonowych receptorow MT1/MT2 w zaleznym
od melatoniny hamowaniu pobudzanego
forskoling uwalniania oksytocyny z uktadu
podwzgorze-czes¢ nerwowa przysadki szczura in
vitro

M. Roszczyk, M. Juszczak
Uniwersytet Medyczny w Lodzi, Zaktad Patofizjologii i Neuroendokrynologii
Doswiadczalnej, £odZ

Grupa tematyczna: Endokrynologia dos§wiadczalna + diagnostyka

Wstep: Wezesniejsze badania in vitro wykazaly, ze melatonina
(MT), w stezeniu 10-7 M, silnie hamuje wywolane stosowaniem
forskoliny (aktywatora cyklazy adenylanowej, ktérej pobudzenie
prowadzi do zwigkszenia syntezy wewnatrzkomérkowego cAMP)
uwalnianie oksytocyny (OT) z ukladu podwzgoérze-czes¢ nerwowa
przysadki (H-NH) szczura.

Cel pracy: Celem pracy bylo zbadania wplywu antagonistow
blonowych receptoréw melatoniny, tj. luzindolu (nieselektywnego
antagonisty receptoréw MT1 i MT2) oraz 4-phenyl-2-propionami-
dotetraliny (4-P-PDOT), selektywnego antagonisty receptora MT2,
na zalezne od MT hamowanie pobudzanego forskoling uwalniania
OT z ukladu H-NH szczura in vitro.

Materialy i metody: Po wyosobnieniu z mézgu, uklad H-NH
umieszczano w proboéwkach zawierajacych 1 ml ptynu Krebsa-Rin-
gera (K-R) ogrzanego do temperatury 37 stopni C oraz nasyconego
mieszaning 95% O2i5% CO2. Po 30 minutowej preinkubacji uklad
H-NH umieszczano w plynie K-R zawierajacym DMSO (rozpusz-
czalnik antagonistow — medium kontrolne) lub luzindol, badz
4-P-PDOT, do probéwek dodawano kolejno: 1 — podstawowy ptyn
K-R {ptyn B1}, 2 — plyn Bl zawierajacy dodatkowo roztwér MT
(10-7 M) i/lub forskoliny (10-5 M), badz ich rozpuszczalnik {ptyn
B2}. Po inkubacji uktadu H-NH w kazdym z roztworéw {B11i B2}
przez 20 minut, plyn inkubacyjny pobierano i natychmiast zamra-

zano do czasu oznaczenia w zebranych prébkach zawartoéci OT
metoda RIA.

Wyniki: Forskolina istotnie zwiekszata uwalnianie OT z ukladu
H-NH do plynu inkubacyjnego in vitro, natomiast MT efekt ten
hamowala, gdy uklad H-NH byt wstepnie inkubowany w medium
kontrolnym lub zawierajacym 4-P-PDOT. Preinkubacja ukladu
H-NH w medium wzbogacanym o luzindol calkowicie znosita
hamujacy wplyw MT na wydzielanie OT in vitro.

Whiosek: Wyniki tych badan sugeruja, ze w hamujacym wplywie
MT na zalezng od cAMP sekrecyjna aktywno$¢ neuronéw OT-
-ergicznych u szczura posredniczy receptor MT1.

Konflikt intereséw — brak.

Przydatno$¢ oceny ekspresji panelu miRNA
w osoczu w diagnostyce onkologicznej tarczycy

A. Kowalik', A. Kowalska®, T. Trybek?, £. Madej', E. Nowak-
Ozimek', ]. Kopczyriski®, S. GozdZ*, °

1Zaktad Diagnostyki Molekularnej,

*Klinika Endokrynologii,

3Zaktad Patologii Nowotwordw

4 5Klinika Onkologii Klinicznej Swigtokrzyskie Centrum Onkologii w Kielcach,
Polska

Grupa tematyczna: Genetyka

Wstep: Zlotym standardem w przedoperacyjnej diagnostyce onko-
logicznej wola guzkowego jest biopsja aspiracyjna cienkoigtowa,
wykonywana pod kontrolg usg (BACC). Metoda ta posiada istotne
ograniczenia, dotyczace zwlaszcza oceny zmian pecherzykowych.
Poszukuje sie dodatkowych metod mogacych poprawic¢ trafnosé
diagnostyki przedoperacyjnej oraz monitorowania skutecznosci
leczenia chirurgicznego. Duze nadzieje wiaze sie ze wskaznikami
molekularnymi w tym w ocenie ekspresji wybranych miRNA
W 0s0czu pacjentow.

Cel pracy: Celem pracy byla ocena ekspresji panelu miRNA w ar-
chiwalnych prébkach osocza, pobranego od pacjentéw z wolem
guzowym oraz rakiem tarczycy. Oraz préba odpowiedzi na pyta-
nie czy profil ekspresji jest rézny u chorych z wolem lagodnym
i zlosliwym i czy r6zni sie u chorych z PTC zaleznie od sposobu
odpowiedzi na leczenie.

Material i metody: Grupe badang stanowilo 10 pacjentéw le-
czonych z powodu wola guzowatego i 20 pacjentéw z rakiem
brodawkowatym tarczycy (PTC).W grupie chorych z PTC 10 po
operacji tarczycy i uzupelniajgcym leczeniu 131 i byto w stanie re-
misji choroby, natomiast 10 po zakoficzonym leczeniu pierwotnym
miata chorobe przetrwata. Od kazdego z pacjentéw zabezpieczono
osocze, z ktérego wyizolowano miRNA. Na podstawie danych
literaturowych wybrano 9 miRNA i poddano analizie ich eks-
presje (Hsa-miR-16-5p, Hsa-miR-221a-5p, Hsa-miR-146a-5p, Hsa-
miR-146b-5p, Hsa-miR-190a-5p, Hsa-miR-222-5p, Hsa-miR-190b,
Hsa-miR-138-5p, Hsa-miR-95-5p). Badania wykonano za pomoca
metody PCR w czasie rzeczywistym (qPCR) z wykorzystaniem
programu DataAsist v3.01.

Wyniki: Analiza ekspresji miRNA pozwolila na wyodrebnienie
panelu 6 miRNA (Hsa-miR-221a-5p, Hsa-miR-146a-5p, Hsa-miR-
146b-5p, Hsa-miR-190a-5p, Hsa-miR-190b, Hsa-miR-138-5p), ktére
maja zdolnoé¢ do réznicowania pacjentéw z wolem guzkowym
oraz PTC z remisjg oraz PTC bez remisji.

Whioski: Analiza ekspresji panelu miRNA wydaje si¢ by¢ przy-
datng metoda wspomagajacg diagnostyke onkologiczng wola.
Dodatkowa korzyécig z analizy profilu miRNA jest mozliwo$é
oceny skutecznosci leczenia pierwotnego. Konieczne sg dalsze
badania na wiekszej grupie chorych.
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Interferencja miRNA, a nie metylacja promotoréw,
ma wplyw na ekspresje genéw SIRT1 i SIRT7

w tkankach tluszczowych oséb otytych

i o prawidfowej masie ciata

A. Kurylowicz’, M. Pietrzykowska', M. Owczarz', ]. Potosak’,
M. Jonas', W. Lisik? M. Jonas? A. Chmmura?, M. Puzianowska-
KuzZnicka’

Zespdt Kliniczno-Badawczy Epigenetyki Czlowieka, Instytut Medycyny
Doswiadczalnej i Klinicznej im. M. Mossakowskiego Polskiej Akademii Nauk,
Warszawa

*Katedra i Klinika Chirurgii Ogdlnej i Transplantacyjnej Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego, Warszawa

Grupa tematyczna: Genetyka

Cel pracy: Sirtuiny (NAD+ zalezne deacetylazy) sa zaangazowane
w wiele proceséw biologicznych, w tym w regulacje transkrypcji,
naprawe DNA i utrzymywanie stabilno$ci chromosomoéw. Przez
udzial w regulacji adipogenezy, metabolizmu tluszczéw i weglo-
wodanéw wydaja sie réwniez by¢ dobrym celem dla badan nad
patogeneza otylosci i zwigzanych z nig powiklan. Celem niniejszej
pracy byla ocena, czy w tkankach ttuszczowych oséb otylych
dochodzi do zmiany ekspresji genéw kodujacych sirtuiny (SIRTS)
i czy w procesie tym mogg posredniczy¢ takie mechanizmy epige-
netyczne jak metylacja DNA i interferencja miRNA.

Material i metody: Ekspresje SIRTs oraz wybranych miRNA inter-
ferujacych z mRNA dla SIRT1 i SIRT7 zbadano metoda PCR czasu
rzeczywistego w tkankach tluszczowych trzewnych (ang. visceral
adipose tissue — VAT) i podskérnych (ang. subcutaneous adipose
tissue — SAT) pochodzacych od 58 oséb otylych (BMI > 40 kg/m?)
iod 31 0séb o prawidlowej masie ciala (BMI 20-24.9 kg/m?), a takze
w 19 tkankach ttuszczowych podskérnych pochodzacych od oséb
otylych, u ktérych doszlo do znaczacej utraty masy ciala wskutek
zabiegu bariatrycznego. Metylacje SIRTs zbadano metoda PCR
czasu rzeczywistego poprzedzong analiza restrykcyjng z zastoso-
waniem enzymoéw wrazliwych na metylacje.

Wyniki: Stezenia mRNA dla SIRT1 byly znaczaco nizsze w tkan-
kach tluszczowych oséb otytych w poréwnaniu z osobami o prawi-
dlowej masie ciala (VAT: P = 0.0002, SAT: P = 0.008) i nie wzrastaly
po utracie masy ciala. Natomiast ekspresja SIRT7 byla wyzsza
w tkankach oséb otylych (VAT P = 0.001, SAT: P = 0.008) i ulegta
obnizeniu po redukcji masy ciata (P < 0.0001). Nie zaobserwowano
r6znic w $rednim stopniu metylacji wysp CpG w regionach regula-
torowych genéw SIRT1 i SIRT7 ani korelacji pomiedzy ich ekspresja
a stopniem metylacji. Stwierdzono natomiast ujemng korelacje
pomiedzy ekspresja SIRT1 w VAT o0séb otytych a ekspreja miR-22-
3p (P = 0.0002, Rs = -0.492), miR-34a-5p (P = 0.001, Rs = -0.440)
imiR-181a-3p (P < 0.0001, Rs = -0.617). Z kolei stgzenia mRNA dla
SIRT7 w VAT o0s6b o prawidlowej masie ciala korelowaly ujemnie
ze stezeniami miR-125a-5p (P = 0.002, Rs = -0.626) i miR-125b-5p
(P =0.01, Rs = -0.551).

Whioski: W tkankach tluszczowych oséb otylych dochodzi do
zmniejszenia ekspresji SIRT1 i wzrostu ekspresji SIRT7. Zjawisko
to nie wydaje sie by¢ zwigzane ze stopniem metylacji promotréw
tych genéw, moze natomiast wynikac z interferencji miRNA.

Zwiazek mutacji genéw TMEM127 i MAX

z rozwojem guzéw chromochfonnych

i przyzwojakow

P. Tudrej, A. Pawlaczek, M. Oczko-Wojciechowska, D. Rusinek,
M. Kowal, A. Kotecka-Blicharz, K. Hasse-Lazar, B. Jarzgb.

Zaktad Medycyny Nuklearnej i Endokrynologii Onkologicznej, Centrum
Onkologii im. Marii Sklodowskiej — Curie, Instytut Onkologii w Gliwicach

Grupa tematyczna: Genetyka

Guzy chromochtonne i przyzwojaki sg rzadkimi nowotworami
pochodzenia neuroektodermalnego, wykazujacymi predyspozycje

Ad6

dziedziczna w okolo 33% przypadkéw. W chwili obecnej znanych
jest 17 genéw predysponujacych, ktérych mutacje wiodg do poja-
wienia si¢ znanych, charakterystycznych zespoléw klinicznych lub
ktérych ekspresja fenotypowa dopiero jest poznawana.

Cel pracy: Ocena czestosci wystepowania mutacji germinalnych
w genach TMEM127 i MAX w grupie pacjentéw z rozpoznaniem
guzoéw chromochlonnych i przyzwojakéw, u ktérych wezesniejsza
analizy genéw RET, SDHB, SDHD i VHL wykluczyla podloze
dziedziczne choroby.

Material i metody: Genomowe DNA wyizolowano z krwi obwo-
dowej u 175 pacjentéw z rozpoznaniem guza chromochlonnego
lub przyzwojaka. W celu wykrycia mutacji w analizowanych
genach TMEM127 i MAX zastosowano metode sekwencjonowania
z zastosowaniem nukleotydéw terminujacych.

Wyniki: U trzech sposréd 127 pacjentéw w genie TMEM127 znale-
ziono delecje c.400delC, delecje ¢.220_226del TATGTCC oraz substy-
tucje ¢.259C > G (p.Pro87Ala). W przypadku genu MAX u dwéch
chorych wykryto mutacje o charakterze substytucji ¢.220 A > T
(p-Met74Leu) i ¢.298C > G (p.Argl00Gly) oraz u trzech chorych
delecje c.160delC.

Whioski: Mutacje obejmujace geny TMEM127 i MAX maja wplyw
na rozwoj guzéw chromochlonnych i przyzwojakéw, a ich ana-
liza moze by¢ uzyteczna w diagnostyce molekularnej chorych
z tymi guzami.

Rak przytarczyc — rzadki fenotyp w zespole MEN'

B. Michalik', B. Jurecka-Lubieniecka', A. Pawlaczek’, J. Zebracka’,
A. Czarniecka?, A. Sacher’, G. Bula’®, . Gawrychowski®, B. Jarzqb'
Zaktad Medycyny Nuklearnej i Endokrynologii Onkologicznej

*Klinika Chirurgii Ogdlnej i Rekonstrukcyjnej, Centrum Onkologii-Instytut im.
Marii Sklodowskiej-Curie Oddzial w Gliwicach

3 Klinika Chirurgii Ogolnej i Endokrynologicznej, Szpital * w Bytomiu, Polska

Grupa tematyczna: Genetyka

Wstep: Zesp6t mnogiej gruczolakowato$ci wewnatrzwydzielniczej
typu 1 (MEN 1) jest genetycznie uwarunkowanym schorzeniem
charakteryzujacym sie zazwyczaj tagodnymi guzami gruczotéw
przytarczycznych, przysadki i czesci wewnatrzwydzielniczej
trzustki. Najczesdciej u 95% nosicieli mutacji genu supresoro-
wego MENI1 pojawia si¢ pierwotna nadczynnoé¢ przytarczyc
uwarunkowana rozwojem mnogich, drobnych gruczolakéw.
Rak przytarczyc (RP) nie jest wlaczony w kryteria diagnostyczne
rozpoznania MEN1. Dotychczas potwierdzono predyspozycje
genetyczna do raka przytarczyc jedynie w rodzinnej nadczynnosci
przytarczyc skojarzonej z guzem zuchwy. W tym zespole u 15%
chorych wystepuje rak przytarczyc zwigzany z mutacja w genie
supresorowym HRPT2 kodujacym bialko parafibroming. W naszej
pracy prezentujemy pacjenta z rozpoznanym zespolem MEN 1,
u ktérego przyczyna nadczynnosci przytarczyc byt rak przytarczyc.
Rak rozwinal si¢ w ostatniej, pozostawionej po wczeéniejszych
operacjach przytarczycy.

Cel pracy: Ocena predyspozycji genetycznej do raka przytarczyc
pacjentéw z PNP i rakiem przytarczyc.

Material i metody: Przeprowadzono retrospektywna analize do-
kumentacji medycznej pacjentéw z rozpoznanym PNP i RP obser-
wowanych w IO w latach 2005-2016 oraz operowanych w Klinice
Chirurgii Slaskiego Uniwersytetu Medycznego w Bytomiu w latach
2012-2016. W ocenie predyspozycji genetycznej analizowano mu-
tacje w genie MEN1 oraz w genie HRPT2.

Wyniki: Lacznie analizowano historig choroby 619 chorych z PND,
sposréd ktérych u 40 (6,5%) rozpoznano w oparciu o kryteria
histopatologiczne i przebieg kliniczny raka przytarczyc. Z zapla-
nowanej oceny predyspozycji genetycznej wszystkich pacjentéw
dotychczas u 136 chorych przeprowadzono sekwencjonowanie
MENI1. W grupie chorych z PNP u 24 (4,9 %) stwierdzono poli-
morfizmy w MEN1, u 112 (23%) wynik badania DNA byt prawi-
dlowy. Sposréd 40 chorych z rakiem przytarczyc przeanalizowano
16 pacjentéw — u jednej chorej wykryto polimorfizm w kodonie
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233 (ACG > ATG) genu MENT1 i u jednego pacjenta polimorfizm
w eksonie 7 przy sekwencjonowaniu eksonéw 1-15 genu HRPT2.
Whioski: Pierwotna nadczynnos¢ przytarczyc w zespole MEN1 nie
zawsze jest spowodowana lagodnym gruczolakiem, obecnosé
zespolu MEN1 u chorych z PNP nie wyklucza raka przytarczyc.
Konieczna jest czujnosé¢ onkologiczna, gdyz kolejny nawrét PNP
u chorych z zespotem MEN1 moze okaza¢ sie rakiem. Czgstosé
wystepowania RP by¢ moze jest wieksza niz to wskazuja dotych-
czasowe doniesienia.

Ocena wplywu mitotanu na proliferacje, apoptoze
oraz ekspresje gendéw zaangazowanych w regulacje
metabolizmu mitochondrialnego w ludzkich liniach
komérkowych raka kory nadnercza (H**°R), piersi
(MCF-"), ptuc (H"?) oraz jelita grubego (HKe-?)

U. Waszut, P. Szyszka, D. Dworakowska

Zaktad Medycyny Nuklearnej, Katedra Medycyny Nuklearnej i Informatyki
Radiologicznej, Wydziat Nauk o Zdrowiu z Oddzialem Pielegniarstwa

i Instytutem Medycyny Morskiej i Tropikalnej, Gdariski Uniwersytet Medyczny

Grupa tematyczna: Genetyka

Wstep: Rak kory nadnercza (RKN) jest rzadka chorobg o ztym roko-
waniu. Powszechnie stosowanym lekiem w terapii pooperacyjnej (lub
w sytuacji nieoperacyjnej) jest mitotan, ktéry ogranicza aktywnosé
biologiczng i wzrost komoérek raka kory nadnerczy. Mechanizm jego
dziatania nie zostat jak dotad ustalony, pomimo 60-cio letniego uzytku.
Cel pracy: Ocena wplywu mitotanu na proliferacje, apoptoze oraz
ekspresje genéw zaangazowanych w regulacje metabolizmu mito-
chondrialnego w ludzkich liniach komérkowych raka kory nadner-
cza (H295R), piersi (MCF-7), ptuc (H1975) oraz jelita grubego (HKe-3)
Material i metody: Apoptoze okreslano poprzez oznaczanie ak-
tywnosci kaspazy-3. Proliferacje i zywotno$¢ komdrek oceniano
w tescie Alamar Blue. Zmiany w ekspresji 84 genéw bioracych
udzial w metabolizmie mitochondrialnym, kodujacych kompleksy
oddechowe i -V oraz podjednostki mitochondrialne, zostaly zba-
dane przy uzyciu macierzy PCR firmy Qiagen.

Wyniki: Mitotan wywieral silne dzialanie cytotoksyczne we
wszystkich badanych liniach komérkowych. Cytotoksycznosci
na poziomie 100% osiagnieto przy stezeniu 20uM w H295R oraz
100 uM w HKE-3, MCF7 i H1975. Aktywnos¢ kaspazy-3 byla zauwa-
zalna tylko w linii H295R. Mitotan zmienil profil ekspresji genow
zaangazowanych w metabolizm mitochondrialny we wszystkich
badanych liniach komérkowych, cho¢ zmiany te byty unikalne dla
kazdej z badanych linii.

Whnioski: W badaniach przed-klinicznych mitotan wykazuje
dzialanie anty-proliferacyjne nie tylko w RKN, ale réwniez w raku
piersi, jelita grubego i pluca. Mechanizm dziatania mitotanu wydaje
sie by¢ zwiazany z wplywem na metabolizm mitochondrialny,
niezaleznie od typu nowotworu.

Wybrane cechy kliniczne w obrebie glowy
i szyi u kobiet z zespotem Turnera i kariotypem
45,X/46,XY

Agnieszka Frelich', Wactaw Jez?, Tomasz Irzyniec’
1Specjalistyczne Centrum Stomatologiczne, Zory

*Poradnia dla kobiet z zespolem Turnera, Szpital Specjalistyczny nr 2, Bytom
3Zaktad Promocji Zdrowia i Pielggniarstwa Srodowiskowego, Wydzial Nauk
0 Zdrowiu, Slgski Uniwersytet Medyczny. Oddziat Nefrologii ze Stacjq
Dializ/ENDO, Szpital MSWiA, Katowice

Grupa tematyczna: Genetyka

Wstep: Kariotyp 45,X/46,XY u kobiet z zespolem Turnera (ZT)
wystepuje bardzo rzadko. Obecnosé¢ chromosomu Y w kariotypie
powoduje réznice fenotypowe i wzrost ryzyka choréb nowo-
tworowych. Celem badania jest ocena réznic fenotypowych, nie

zwigzanych z ukladem rozrodczym, pomiedzy pacjentkami z ZT
i chromosomem Y w kariotypie, w poréwnaniu do pozostatych
kobiet z ZT.

Material i metody: Wystepowanie tych wybranych cech w obre-
bie glowy i szyi, ktére czesto wystepuja u kobiet z ZT, w oparciu
o wyniki badania podmiotowego i przedmiotowego, okreslono
u oémiu kobiet z ZT i kariotypem 45,X/46,XY a nastepnie poréw-
nano do odpowiednich u 164 kobiet z ZT i innymi kariotypami
oraz u 30 kobiet grupy kontrolnej. Srednie wysokosci ciala obu
grup kobiet z ZT wynosily odpowiednio 142,5+7,21144,9+7,2cm
ibyly znamiennie nizsze niz w grupie kontrolnej (165,2%6,6 cm).
Badania przeprowadzono w latach 1995-2014.

Wyniki: Spoéréd 28 badanych parametréw, 15 czeéciej obserwo-
wano u kobiet z ZT i kariotypem 45,X/46,XY niz w grupie kontro-
Inej. Czestos¢ wystepowania nieprawidlowosci w obrebie tkanek
miekkich jamy ustnej oraz obrzeku limfatycznego w dziecifstwie
r6znily istotnie obie grupy kobiet z ZT.

Whioski: 1. Réznice pomiedzy wynikami badania podmiotowego
i przedmiotowego w odniesieniu do glowy i szyi, kobiet z ZT
i kariotypem 45,X/46,XY i kobiet z ZT i innymi kariotypami a gru-
pa kontrolng sg poréwnywalne 2.W poréwnaniu do kobiet z ZT
i innymi kariotypami, u pacjentek z ZT i kariotypem 45,X/46,XY
czesciej wystepuja nieprawidlowosci w obrebie tkanek miekkich
jamy ustnej i rzadziej w dziecinstwie obrzek limfatyczny.

Polimorfizm genu receptora witaminy D a wybrane
czynniki ryzyka chor6b ukladu krazenia u kobiet po
menopauzie

A. Bohdanowicz- Pawlak, Felicja Lwow, Jadiwga Szymczak,
Uniwersytet Medycziy im. Piastow Slaskich, Wroctaw

Grupa tematyczna: Genetyka

Witamina D odgrywa istotng role w homeostazie wapniowo-fos-
foranowej i metabolizmie tkanki kostnej. Nie mniej wazne wydaje
sie tez jej pozakostne dzialanie takie jak wplyw na réznicowanie
i metabolizm komoérek tkanki ttuszczowej, wydzielanie insuliny,
iktad immunologiczny czy czynnos¢ gonad. Witamina D wywier-
dza efekt biologiczny poprzez jej receptor( RWD). Opisano kilka
polimorfizméw we fragmentach kodujacych i niekodujacych genu
RWD w tym Bsm1, Fokl,Taql, Apal.Celempracy bylo zbadanie
czestosci wystepowania tych polimorfizmow iich zwiazku z antro-
pometrycznymi oraz biochemicznymi czynnikami ryzyka choréb
ukladu krazenia u kobiet po menopauzie.

Material i metoda: grupe badanych stanowito 321 losowo wy-
branych, zdrowych kobiet pomenopauzalnych w wieku 55,4+
2,8 lat. Metoda PCR zbadano polimorfizmy Bsm1, Fokl, Taql,
Apal. Sprawdzono, czy czestos¢ wystepowania ich genotypéw jest
zwigzana z masa ciala, zawartoscia tkanki ttuszczowej, ci$nieniem
krwi, profilem lipidowym, insulina, glukoza, wskaznikami insulin-
moopornosci i aterogennosci.

Wyniki: czestos¢ wystepowania genotypéw badanych polimor-
fizmow RWD byla zgodna z prawem Hardy-Weinberga. U kobiet
z genotypem BB polimorfizmu Bsm1 wykazano wyzZsze stezenia
catkowitego cholesterolu(p < 0,0536) i trojglicerydéw(p < 0,0715)
oraz istotnie wyzsze stezenie frakcji LDL-chol (p < 0,0135)i wskaz-
nikéw aterogennosci: ilorazu LDL-chol/HDL-chol (p < 0,00902),
wskaznika Castelli (p < 0,00758) i AIP (p < 0,0546) w poréwnaniu
do kobiet z genotypami Bb i bb. U kobiet z genotypem BB obser-
wowano réwniez wyzsze §rednie stezenie insuliny i glukozy oraz
istotnie wyzszy wskaznik insulinooporno$ci HOMA (p < 0,0525)
w poréwnaniu do stwierdzonych u kobiet z genotypami Bb i bb.
Podobnie kobiety pomenopauzalne z genotypem TT polimorfizmu
Taql mialy istotnie wyzszy wskaznik insulinoopornosci HOMA
(p < 0,0412), ponadto obserwowano u nich nizsze stezenie adipo-
nektyny w poréwnaniu doo kobiet z genotypami Tt 1 tt.

Whioski: uzyskane wyniki badan pozwalajg domniemywac, ze nosi-
cielki genotypdw BB polimorfizmu Bsm1i TT polimorfizmu Taql genu

A47
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RWD wykazuja bardziej mizdzycorodny profiul metaboliczny co
moze powodowac u nich wieksze ryzyko choréb ukladu krazenia.

Pacjentka z zespotem MENT1 i obciazajacym
wywiadem rodzinnym

M. Kamiriski', P. Badziggowska?, E. Nowicka’, A. Kamitiska®, R. Junik®
'Centrum Onkologii im. prof. F. Lukaszczyka w Bydgoszczy

2Studenckie Koto Naukowe Diabetologiczne przy Klinice Endokrynologii

i Diabetologii Collegium Medicum w Bydgoszczy UMK w Toruniu

*Klinika Endokrynologii i Diabetologii Collegium Medicum w Bydgoszczy UMK
w Toruniu

Grupa tematyczna: Genetyka

MENT jest zespolem genetycznie uwarunkowanym, dziedziczonym
w sposéb autosomalny dominujacy. Jest on rzadkim schorzeniem,
charakteryzujacym sie wystepowaniem wielu nowotwordéw o lokali-
zacji endokrynnej, jak i pozaendokrynnej. Aby postawic¢ rozpoznanie
Kkliniczne zespolu nalezy stwierdzi¢ obecno$c 2.z 3 skladowych takich
jak: pierwotna nadczynno$é¢ przytarczyc, guz neuroendokrynny
przewodu pokarmowego, guz przysadki.

W 2010 r. 53-letnia pacjentka hospitalizowana w oddziale gastro-
enterologii z powodu béléw nadbrzusza, nudnosci i wymiotéw,
w wywiadzie choroba wrzodowa Zoladka i dwunastnicy od 6 lat,
przebyte krwawienia z gopp oraz przebyty zabieg pyloroplastyki
Heineken-Mikulicz i wagotomia w 2009 r. W wykonanym TK jamy
brzusznej uwidoczniono guz ogona trzustki oraz guz watroby,
prawdopodobnie o charakterze przerzutowym. Wykonano resekcje
ogona trzustki ze splenektomia. W badaniu histopatologicznym
stwierdzono nowotwor neuroendokrynny, ktéry wraz z wysokim
stezeniem gastryny (800 ng/L) pozwolil na rozpoznanie zespotu Zol-
lingera-Ellisona. Nastepnie wykonano termoablacje guza watroby.
W czasie dalszej obserwacji stwierdzono: nadczynnos¢ przytarczyc
oraz hiperprolaktynemie i hipogonadyzm hipogonadotropowy
w przebiegu zespolu pustego siodla. Ze wzgledu na biochemiczne
cechy aktywnej choroby nowotworowej (podwyzszony poziom
gastryny) i patologiczne wezly chlonne w badaniach obrazowych
(MRI, 68 Ga-DOTA -TATE- PET CT) pacjentka jest leczona analogiem
somatostatyny (lanreotyd). Wczesniej chora zostata zdyskwalifiko-
wana z leczenia radioizotopowego.

W wywiadzie rodzinnym w kilku pokoleniach, u wielu czionkéw
rodziny wystepowaly nawracajace krwawienia z przewodu pokarmo-
wego, mogace by¢ wyrazem nawracajacej i opornej naleczenie choroby
wrzodowej zolagdka i dwunastnicy w przebiegu pierwotnej nadczyn-
nosdi przytarczyclub gastrinoma, a takze jeden przypadek akromegalii
ijeden potwierdzony przypadek pierwotnej nadczynnosci przytarczyc.
Pacjentka nie zgodzila sie na wykonanie badan genetycznych, mo-
gacych potwierdzic lub wykluczy¢ genetyczne rozpoznanie MEN1.
Opisywany przypadek wskazuje na koniecznosc¢ szerokiej diagnosty-
ki endokrynologicznej u chorych z zespotem MEN-1. W przypadku
wywiadu wskazujacego na rodzinne wystepowanie zespotu koniecz-
na jest rowniez diagnostyka i stala obserwacja czlonkéw rodziny.

Nestyna w nowotworach neuroendokrynnych ptuc

B. Bromiiiska', P. Gabryel’, D. Jarmotowska-Jurczyszyn’, M.
Janicka-Jedyiiska®, A. Kluk®, M. Trojanowski*, N. Sawicka-Gutaj’,
R. Czepczyriski' P. Gut', G. Bromitiska®, W. Dyszkiewicz?, P.
Majewski’, M. Ruchata’

UM w Poznaniu, Klinika Endokrynologii, Przemiany Materii i Chordb
Wewngtrznych, Poznan

UM w Poznaniu, Klinika Torakochirurgii, Poznani

SUM w Poznaniu, Zaktad Patomorfologii Klinicznej

“Wielkopolskie Centrum Onkologii, Zaklad Epidemiologii i Profilaktyki Nowotwordw
*Klinika Urologii i Onkologii Urologicznej w Poznaniu

Grupa tematyczna: Guzy neuroendokrynne
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Wstep: W zwiazku z zwiekszajaca sie czestotliwodcig wyste-
powania nowotworéw neuroendokrynnych ptuc, potrzebne
sa markery mogace stuzy¢ do oceny rokowania, czy indywi-
dualizacji leczenia. Nestyna, neurofilament poéredni klasy VI,
jest uznawana za jeden z markeréw nowotworowych komoérek
macierzystych. Ze wzgledu na jej potencjalna role w procesie
nowotworzenia, ocenialiémy ekspresje nestyny w w/w gru-
pie nowotworéw.

Cel:

Ocena przydatnosci oznaczania ekspresji nestyny w nowo-
tworach neuroendokrynnych pluca, w szczegélnosci w kon-
tekécie rokowania.

Material i metody: Do badania zostalo zakwalifikowanych
88 pacjentéw leczonych operacyjnie z diagnozg nowotwo-
ru neuroendokrynnego ptuc. Oceniono za pomoca badan
immunohistochemicznych ekspresje nestyny. Dodatkowo
przeprowadzono retrospektywng ocene danych klinicznych
oraz analize przezycia.

Wyniki: Ekspresje nestyny wykazano u 15 pacjentow.
Grupa ta cechowala sie krotszym okresem przezycia w sto-
sunku do pacjentéw nestyno-ujemnych (p = 0.04126).
Zajecie wezléw chlonnych réwniez wiazalo sie z gorszym
rokowaniem (p = 0.00099). Po przeprowadzeniu analizy
wieloczynnikowej niezaleznymi negatywnymi predy-
katorami czasu przezycia okazaly sig: ekspresja nestyny
(p = 0.0342 HR = 2.3058 Cl 95%: 1.0643 to 4.9957), zaje-
cie wezléw chlonnych (p = 0.0001 HR = 3.9347 CI 95%:
1.9661 to 7.8743) oraz wiek chorego w momencie operacji
(p = 0.0242 HR = 1.0477 C195%:1.0061 to 1.0911).

Whioski: Ekspresja nestyny w grupie pacjentéw w nowotwo-
rami neuroendokrynnymi pluc wigzata sie z krétszym okresem
przezycia. W przyszlosci nestyna moze by¢ wykorzystana,
jako marker stuzacy do identyfikacji pacjentéw gorzej roku-
jacych, a typ samym indywidualizacji procesu terapeutycz-
no-leczniczego. Ze wzgledu na krétki czas obserwacji grupy
badanej potrzebne sa jednak dalsze, wieloosrodkowe badania.

Wykorzystanie biopsji aspiracyjnej cienkoiglowej
wykonanej pod kontrola usg (BACC) z technika
cell-block w diagnostyce guzéw neuroendokrynnych
(NEN)

J. Kopczyiiski', A. Radowicz-Chil’, A. Kowalska®
1Zaktad Patologii Nowotwordw Swigtokrzyskie Centrum Onkologii Kielce
*Klinika Endokrynologii Swigtokrzyskie Centrum Onkologii Kielce

Grupa tematyczna: Guzy neuroendokrynne

Wstep: Guzy neuroendokrynne (NEN) czesto rozpoznawane
53 na etapie uogolnienia choroby nowotworowej. Postawienie
rozpoznania patomorfologicznego jest podstawa do dalszych
wlasciwych decyzji terapeutycznych.

Celem pracy byla ocena przydatnosci badania patomorfolo-
gicznego wykonanego technikg ,cell-block” (CB) z materialu
pozyskanego z ognisk przerzutowych do watroby metoda
biopsji aspiracyjnej cienkoiglowej celowanej (BACC) w rozpo-
znaniu NEN.

Material i metoda: W okresie od stycznia 2000r do grudnia
2015r wykonano 2107 BACC ognisk przerzutowych w watrobie
z wykorzystaniem techniki ,cell-block” umozliwiajacej uzyska-
nie odczynéw immunohistochemicznych ( Chromogranin A,
CD56, Synaptophysin, Ki67). Rozpoznanie NEN postawiono
u 16 chorych (0.75%)

Whioski: BACC zmian przerzutowych w watrobie z zastoso-
waniem techniki ,cell-block” jest wiarygodna, tanig, bezpieczna
i szybka metoda diagnostyczna dla NEN.
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Objawy zespotu rakowiaka u osoby z guzem
szyszynki

A. Baranowska-Bik, A. Baranowska-Bik, W. Zgliczyriski
Klinika Endokrynologii, Centrum Medyczne Ksztalcenia Podyplomowego

Grupa tematyczna: Guzy neuroendokrynne

Wstep: Guzy szyszynki w populacji ogdlnej stanowig ok.1% wszyst-
kich guzéw osrodkowego ukladu nerwowego. Histologicznie
guzy mozna podzieli¢ na wywodzace si¢ z komérek szyszynki,
pochodzace z komoérek zarodkowych, komoérek nerwowych
i struktur sgsiednich (naczyniaki, oponiaki). Szyszynka moze
by¢ réwniez miejscem zmian przerzutowych. W pismiennictwie
opisano pojedyncze przypadki guzéw szyszynki o charakterze
nowotworéw neuroendokrynnych.

Opis przypadku: Od 2013 roku u 39 letniej kobiety, dotychczas
zdrowej, obserwowano zawroty i béle glowy, pojawily si¢ objawy
bronchospastyczne oraz zwyzki ciSnienia tetniczego i okresowe
zaczerwienie skory. W MRI OUN stwierdzono torbielowaty guz
szyszynki o niejasnej etiologii bez ucisku na struktury sasiednie
i bez obturacji wodociagu mézgu. Pacjentka byla konsultowana
neurochirurgicznie, ale nie wyrazila zgody na operacje.

W 2014 1. pacjentka zostala przyjeta do Kliniki Endokrynologii
CMKP po kilkugodzinnym epizodzie biegunki, dusznosci, kola-
tania serca i jednoczasowego zaczerwienienia twarzy i spojowek,
z uczuciem zimna, silnego bélu glowy z towarzyszacym nie-
dowtadem konczyn, parestezjami oraz lekiem. W wykonanych
badaniach wykazano podwyzszone stezenie AFT, prawidlowe
stezenia innych markeréw nowotworowych, graniczne wartosci
chromograniny A i mierne podwyzszone wydalanie kwasu 5-OH
indolooctowego. Nie wykryto klinicznych ani biochemicznych cech
nadczynnosci gruczotéw endokrynnych. W TK klatki piersiowej,
TK jamy brzusznej i miednicy mniejszej, usg tarczycy bez cech
procesu rozrostowego. Pacjentke wypisano do dalszej obserwagji.
W toku dalszej diagnostyki wykonano scyntygrafie calego ciala
z uzyciem analogéw somatostatyny oraz PET-CT z galem w ktorych
nie potwierdzono jednoznacznie obecnosci ognisk wzmozonego
wychwytu analogu, a w szyszynce wychwyt byl niespecyficzny.
Wobec powtarzajacych sie epizodéw napadowego zaczerwienia
skory calego ciata i spojowek, dusznosci, hipotonii oaz biegunek
podjeto probe leczenia dlugodzialajacymi analogami somatosta-
tyny uzyskujac ustapienie dolegliwosci. Po pétrocznym leczeniu
wykonano kontrolng wielorzedowa tomografie komputerowa
catego ciala (CT whole body) w ktdrej nie stwierdzono powiek-
szania sie guza szyszynki jak réwniez nie uwidoczniono zmian
ogniskowych poza OUN.

Whioski: W przedstawianym przypadku nie mozna wykluczy¢
obecnosci guza neuroendokrynnego szyszynki lub wspolistnienia
guza szyszynkii pierwotnej zmiany o typie NET w innej lokalizacji
niz OUN.

Ocena efektow leczenia dlugodziatajacymi
analogami somatostatyny w grupie pacjentéw
z nowotworami neuroendokrynnymi (NEN) —
doswiadczenia wlasne o$rodka

A. Sowa-Staszczak, A. Stefaiiska, M. Kolodziej, M. Opalisiska, M.
Trofimiuk-Miildner, M. Buziak- Bereza, A. Hubalewska-Dydejczyk
Katedra i Klinika Endokrynologii, U] CM, Krakéw; Szpital Uniwersytecki
Krakéw, Krakow

Grupa tematyczna: Guzy neuroendokrynne

Wstep: Nowotwory neuroendokrynne poprzez wydzielanie
hormonéw i neurotransmiteréw tkankowych moga dawac r6zne,
czesto niespecyficzne objawy kliniczne, jednakze moga réwniez
przez dlugi czas pozostawa¢ klinicznie nieme, az do momentu
wystapienia objawdw masy guza. Dlugodzialajace analogi soma-
tostatyny (5SA) moga by¢ uzywane jako leczenie pierwszego rzutu

przy progresji choroby, moga by¢ leczeniem z wyboru u pacjentéw
z guzami nieoperacyjnymi, a przede wszystkim stuzy¢ do kontroli
objawoéw przy objawowym przebiegu choroby.

Cel: Celem naszej pracy byla ocena efektéw leczenia u pacjentéw
znowotworami neuroendokrynnymi leczonych dlugodziatajacymi
analogami somatostatyny, a takze ocena kontroli objawéw klinicz-
nych choroby u pacjentéw z objawowymi NEN.

Metodyka: Analizie poddano 62 pacjentoéw (25 mezczyzn, 37 kobiet)
w Srednim wieku 65,7 lat (min 45, max 87 lat) z rozpoznaniem NEN
leczonych dlugodzialajacym analogiem somatostatyny w Klinice
Endokrynologii SU w Krakowie w okresie od stycznia 2010 do
grudnia 2015 roku. 24 z nich leczonych bylo oktreotydem LAR,
38 — lanreotydem Autogel. W analizowanej grupie bylo 21 pa-
cjentéw z rozpoznanym NEN Zoladka, 14 z NEN jelita cienkiego,
12- trzustki, 9- jelita grubego oraz 6 z NEN w innych lokalizacjach,
w tym bez okreélenia lokalizacji ogniska pierwotnego. Sposréd
wszystkich pacjentéw czternasdcie oséb przed rozpoczeciem
leczenia SSA prezentowalo objawy zespolu rakowiaka. Wszyscy
pacjenci otrzymali SSA jako leczenie pierwszej linii przy progresji
choroby/nieresekcyjnym ognisku pierwotnym. W 48 przypadkach
stwierdzano rozsiew choroby nowotworowej. W 54% przypadkéw
przed wlaczeniem SSA przeprowadzono leczenie chirurgiczne.
Wyniki: W tracie obserwacji u 18 pacjentéw (29%) stwierdzono
progresje choroby nowotworowej w badaniach obrazowych i/lub
badaniach biochemicznych, §rednio po 13 miesigcach od wlaczenia
leczenia. 6 sposréd tych pacjentéw zmarlo. U 3 pacjentow stwier-
dzono w kontrolnych badaniach obrazowych cze$ciowa remisje.
Pozostali pacjenci pozostawali w leczeniu utrzymujac stabilizacje
choroby w kontrolnych badaniach obrazowych i biochemicznych.
Sredni czas obserwacji wynosit 32 miesiace. U wszystkich 14 pacjen-
tow z objawami zespolu rakowiaka uzyskano znaczne lub catkowite
zmniejszenie objaw6w klinicznych choroby. 7 pacjentéw sposréd
badanej grupy zaprzestalo kontroli i leczenia w trakcie trwania
obserwacji — ich losy pozostaja niejasne.

Whioski: Dlugodzialajace analogi somatostatyny moga by¢ stoso-
wane jako leczenie pierwszej linii w przypadku nieoperacyjnych
NEN czy progresji choroby w NEN o r6znych lokalizacjach, umozli-
wiajac uzyskanie regresji czy stabilizacji choroby, kontrole objawéw,
przy zastosowaniu malo obcigzajacego pacjentéw leczenia.

Trudno$ci w diagnostyce nowotworéw
neuroendokrynnych — $ledziona
wewnatrztrzustkowa

A. Skowroiiska’, T. Bednarczuk?, J. Podgorska®,

D. Kaczmarska-Turek’

Katedra i Klinika Choréb Wewnegtrznych i Endokrynologii, Warszawski
Uniwersytet Medyczny

*I1 Zaklad Radiologii Klinicznej, Warszawski Uniwersytet Medyczny

Grupa tematyczna: Guzy neuroendokrynne

Wstep: Obserwowany w ostatnich latach rozwéj nowych metod
diagnostycznych przyczynil sie do zwiekszenia wykrywalnosci
guzoéw neuroendokrynnych. Jednakze pomimo wielkiego po-
stepu, diagnostyka obrazowa w kierunku NET wcigz moze by¢
duzym wyzwaniem.

Opis przypadku: Prezentujemy przypadek 40-letniej kobiety skie-
rowanej do Kliniki z powodu napadowych zaczerwien skory klatki
piersiowej oraz twarzy o charakterze rumieniowym oraz podwyz-
szonych wartosci chromograniny oznaczonych ambulatoryjnie.
W badaniach laboratoryjnych w Klinice bez istotnych odchy-
len. W wykonanej TK jamy brzusznej zar6wno przed i po podaniu
kontrastu uwidoczniono guz ogona trzustki, wzmacniajacy sie w fa-
zie tetniczej. W celu oceny charakteru zmiany wykonano nastepujace
badania: tréjfazowe TK, MRI jamy brzusznej, EUS z biopsja, PET/CT
z zastosowaniem ligandéw wyznakowanych 68 Ga, w kazdym
przypadku nie uzyskujac jednoznacznego wyniku. Po wielo-
dyscyplinarnej konsultacji wysunieto podejrzenie $ledziony
wewnatrztrzustkowej. Wewnatrzustkowa $ledziona moze sta-
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Streszczenia

nowi¢ okoto 2 % zmian zlokalizowanych w trzustce oraz druga
co do czestoéci lokalizacje sledziony dodatkowej.Obraz zmiany
wewnatrztrzustkowej nie jest charakterystyczny, w badaniach
obrazowych zwykle przybiera posta¢ dobrze odgraniczonej, una-
czynionej, okraglej lub owalnej struktury imitujacy w pierwszej
kolejnosci guz neuronedokrynny. Po odstawieniu IPP u pacjentki
obserwowano normalizacje CgA.

Podsumowanie: W celu diagnostyki NET nalezy lacznie anali-
zowac obraz kliniczny, wyniki badan laboratoryjnych i wyniki
badan obrazowych. Nie posiadamy testéw diagnostycznych,
ktére w 100% potwierdzaja lub wykluczaja obecnosé¢ NET.
Wspolpraca pomiedzy lekarzami réznych specjalnosci w pola-
czeniu z wykorzystaniem réznych technik badawczych stanowi
standard w diagnostyce guzéw neuroendokrynnych.

Ponadstandardowa terapia radioizotopowa
nowotworu neuroendokrynnego z przerzutami
— opis przypadku

J. Strzelczyk, K. Grzyb, B. Kos-Kudla, V. Rosiek
Klinika Endokrynologii, Katedra Patofizjologii i Endokrynologii, Slgski
Uniwersytet Medyczny — Katowice

Grupa tematyczna: Guzy neuroendokrynne

Wstep: Nowotwory neuroendokrynne (NEN) budza obecnie
duze zainteresowanie ze wzgledu na postep zwigzany z ich
rozpoznawaniem i leczeniem. Pomimo rozwoju metod dia-
gnostycznych NEN- z uwagi na ich wieloletni i skryty przebieg
kliniczny- czesto rozpoznawane sa, gdy u chorego wystepuja
juz przerzuty. Przy takim stopniu zaawansowania choroby
ciekawa i wartosciowa opcja terapeutyczng jest leczenie ana-
logami somatostatyny (SST) znakowanymi izotopami lutetu
(*"Lu) i itru (*°Y).

Opis przypadku: W niniejszej pracy opisano przypadek 35-let-
niego pacjenta z nowotworem neuroendokrynnym o nieznanym
ognisku pierwotnym, z przerzutami do watroby, mézgu i kosci.
Chory leczony analogiem somatostatyny o przedtuzonym czasie
dzialania. Ze wzgledu na progresje zmian nowotworowych
wprowadzono leczenie radioizotopowe. W odstepie 4 lat z uwa-
gi na brak powiklan podano 10 cykli znakowanych analogéw
SST w lacznej dawce 1600mCi — przekraczajagc maksymalne
dawki opisywane dotad w literaturze. Uzyskano regresje zmian
przerzutowych oraz znaczng poprawe jakosci zycia i samopo-
czucia pacjenta.

Whioski: Opisany przypadek dowodzi, ze zastosowanie analo-
gow SST znakowanych izotopami itru i lutetu moze by¢ efektyw-
ng, a zarazem bezpieczng metoda terapeutyczng dla pacjentéw
z wysoko zréznicowanymi nowotworami neuroendokrynnymi
(NENG1, NENG2).

Ztosliwe guzy chromochtonne i przyzwojaki —
charakterystyka molekularna i kliniczna

K. Hasse-Lazar, A. Kotecka -Blicharz, A. Pawlaczek, B.
Michalik, A. Krdl, S. Szpak-Ulczok, D. Handkiewicz-Junak, T.
Gawlik,

M. Oczko-Wojciechowska, J. Roskosz, B. Jarzqb

Zaktad Medycyny Nuklearnej i Endokrynologii Onkologicznej, Centrum
Onkologii Im. Marii Sktodowskiej-Curie, Oddziat w Gliwicach

Grupa tematyczna: Guzy neuroendokrynne

Guzy chromochlonne i przyzwojaki sa rzadkimi nowotworami
wywodzacymi sie z komorek rdzenia nadnerczy i/lub zwojéw
autonomicznego ukladu nerwowego. U okoto 10-35% chorych
maja przebieg zlosliwy ale jedynym pewnym kryterium zlo$li-
wosci jest obecnoé¢ przerzutéw do tkanek nie zawierajacych
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komoérek chromochlonnych. Inne kryteria: histopatologiczne,
radiologiczne biochemiczne i molekularne maja jedynie cha-
rakter orientacyjny i wymagaja dalszych badan.

Cel pracy: charakterystyka kliniczna i molekularna chorych ze
ztosliwymi guzami chromochlonnymi/przyzwojakamileczonych
w Zakladzie Medycyny Nuklearnej i Endokrynologii Onkolo-
gicznej Centrum Onkologii w Gliwicach w latach 1999-2015.
Material i metody: U 30 chorych rozpoznanie guza chromo-
chlonnego/przyzwojaka postawiono w oparciu o badanie hi-
stopatologiczne pooperacyjne lub w oparciu o materiat z biopsji
gruboiglowej zmian przerzutowych. Obecno$¢ przerzutéw
potwierdzono ponadto badaniami obrazowymi i funkcjonal-
nymi. U wszystkich chorych przeprowadzono analize DNA,
badajac geny predysponujace: RET, vHL, SDHB, SDHD, MAX
i TNEM 127.

Wyniki: U 20 chorych rozpoznano guza chromochlonnego,
u 10 przyzwojaka. Sredni wiek ujawnienia guza wynosit 36 lat,
$redni wiek ujawnienia przerzutéw — 44 lata. U siedmiu cho-
rych od razu rozpoznano chorobg zloéliwg, u 23 §redni czas od
rozpoznania do ujawnienia si¢ przerzutéw wynosil 67 miesiecy
(12- 320 miesiecy). U 11 (37%) chorych badaniem DNA stwier-
dzono mutacje w genach predysponujacych: SDHB (n = 5), MAX
(n = 2), vHL (n = 2) i RET (n = 2).U chorych z predyspozycja
dziedziczng guzy ujawnialy sie wczeéniej (Srednio 22 lata vs
41 lat) i czedciej byly przyzwojakami (5/11 vs 5/19).

Whioski: u chorych po operacji guzéw chromochtonnych/przy-
zwojakow ze wzgledu na brak pewnych kryteriéw zlosliwosci
w chwili rozpoznania konieczne jest monitorowanie przez cate
zycie — przerzuty moga sie ujawniaé po wielu latach. Obecnosé
przyzwojakéw oraz mlody wiek ujawnienia przemawiaja za
predyspozycja dziedziczna. NajczeSciej wystepujaca mutacja
u chorych ze zlosliwymi guzami chromochlonnymi/przyzwo-
jakami jest mutacja genu SDHB.

MENT1-associated glucagonomatosis
— case report

A. Malczewska', P. Vlavianos’, O. Faiz? S. Gabe?, R. Abraham’,
A. Al-Nahhas®, A. Frilling’

"Departament of Surgery and Cancer, Imperial College London

*Department of Surgery, St. Mark’s Hospital — London

*Department of Gastroenterology, Imperial College London

‘London Medical — London

°Department of Nuclear Medicine, Imperial College London

Grupa tematyczna: Guzy neuroendokrynne

Introduction: Glucagonomas may present with varied intestinal
symptoms, weight loss, diabetes and a typical rash. MEN1 asso-
ciated glucagonomas are extremely rare.

Aim: We present a case of MEN1-associated glucagonomas in
a patient with a protracted history of intestinal obstruction follo-
wing extensive abdominal surgery and percutaneous radiation.
Material and methods: Our case is a 64 year old lady with a hi-
story of Crohn’s disease treated with multiple bowel resections
30 years ago, pelvic surgery and percutaneous radiation for
a dysgerminoma, radiation for hyperthyroidism and surgery
for a meningioma. She developed recurrent episodic intestinal
obstruction following her last abdominal surgery, as well as
a skin rash. Abdominal CT incidentally identified a 1.4cm lesion
in the pancreatic neck, which was investigated with EUS and
FNA. Findings were suggestive for a neuroendocrine tumour.
68-Ga DOTATATE PET/CT showed multiple tracer uptake foci
in the pancreatic body and tail. Blood results included: gastrin
133pmol/L (<60), glucagon 523pmol/L (<50), chromogranin B
156 pmol/L ( < 150), prolactin 3900 ng/mL ( < 25). Serum calcium
and PTH were normal. She underwent sub-total pancreatectomy
with regional lymphadenectomy, splenectomy, cholecystectomy
and adhesiolysis.



Streszczenia

Results: Histology revealed > 50 pancreatic tumours, ranging
between < 2mm to 15mm in size (G2). There was strong positivi-
ty on staining for glucagon in all lesions (pT 1-2mult, pNO, MO).
Four weeks post-surgery she developed gastric perforation with
a gastro-cutaneous fistula. This was successfully managed conse-
rvatively. Notably, gastrin was 289pmol/L at the time of perforation.
Conclusion: We hypothesize that this was a rebound effect fol-
lowing normalisation of glucagon after pancreatic surgery. Gene
screening results for MEN! are pending.

Zastosowanie SSA w schemacie leczenia
antyproliferacyjnego — do$wiadczenia wlasne
Osrodka

A. Sowa-Staszczak, A. Stefaiiska, P. Chrapczyiiski, M. Opaliriska,
M. Kolodziej, M. Trofimiuk-Muldner, M. Buziak-Bereza,

A. Hubalewska-Dydejczyk

Katedra i Klinika Endokrynologii, U] CM, Krakd, Szpital Uniwersytecki Krakdw

Grupa tematyczna: Guzy neuroendokrynne

Wstep: Rola ,zimnych” analogéw somatostatyny (SSA) w terapii
zaawansowanych nowotworéw neuroendokrynnych (NEN)
weciaz ro$nie i co udowodniono nie ogranicza si¢ tylko do redukcji
objawoéw towarzyszacych,ale obejmuje wplyw na zahamowanie
postepu choroby:.

Cel:

Celem naszej pracy jest ocena skutecznosci terapii z zastosowaniem
lanreotydu w dawce 120mg (na podstawie badania CLARINET)
u pacjentow z zaawansowanymi, rozsianymi nowotworami neu-
roendokrynnymi leczonych w tutejszym Osrodku.

Material i metody: Analiza objeto 20 pacjentéw- 10 kobieti 10 mez-
czyzn (Sredni wiek 66 lat; min 49 max 87 )z zaawansowanymi
nowotworami neuroendokrynnymi (NEN trzustki 9 pacjentéw,
jelito cienkie — 5, jelito grube — 2, ptuco -2, przydatki — 1, FPI-1).
U wszystkich stwierdzono progresje choroby po wczesniejszych
sposobach leczenia (PRRT, konwencjonalna chemioterapia, ,zimne”
analogi somatostatyny) i do leczenia wlgczono lanreotyd w dawce
120mg w schemacie jedno podanie na miesiac. Skutecznos¢ terapii
byta oceniana w kontrolnych badaniach obrazowych 68Ga PET/CT
/99mTc SPECT/CT.

Wyniki: Sredni czas terapii lanreotydem w dawce 120mg wynosit
15,4 miesigcy (min 7msc, max 38msc). U 5 pacjentéw w kontrolnych
badaniach obrazowych obserwowano dalsza progresje choroby
(TTP 15msc; min 8 max 26). Jeden pacjent z NEN trzustki i rozsie-
wem do watroby zmarl po 32 miesigcach terapii.U 15 pacjentow
uzyskano stabilizacje choroby nowotworowej. Nie obserwowano
istotnych efektéw ubocznych terapii. U wszystkich pacjentéw
obserwacja jest kontynuowana.

Whioski: Leczenie lanreotydem w dawce 120mg moze by¢ rowniez
kolejnym krokiem postepowania u pacjentéw z zaawansowana
choroba nowotworowa, przy progresji po zastosowanym leczeniu,
pozwalajacym zahamowac postep choroby, przy dobrej tolerancji
stosowanego leczenia.

Opis przypadku pacjentki z gastrinoma
i ektopowym wydzielaniem ACTH

K. Zawadzka', ]. Kosiriska', E. Kubicka', M. Siomkajlo’,

A. Jawiarczyk, Z. Podgajny’, G. Kamiriski’>, M. Bolanowski®
Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Leczenia Izotopami — Wroctaw
*Klinika Endokrynologii i Terapii Izotopowej — Wojskowy Instytut Medyczny
— Warszawa

Grupa tematyczna: Guzy neuroendokrynne
Wiekszoé¢ nowotworéw neuroendokrynnych to zmiany nieak-

tywne hormonalnie. Gastrinoma stanowig okoto 15% przypadkéw
nowotwordéw czynnych hormonalnie. Wydzielajg gastryne, zlokali-

zowane s3 gldwnie w dwunastnicy i trzustce. W 60% przypadkéow,
moga by¢ zlosliwe, przerzutujace gléwnie do wezléw chlonnych
i watroby. Rokowania zaleza od rozmiaru zmiany pierwotnej oraz
wystepowania przerzutéw.

Opis przypadku: 36-letnia pacjentka z wieloletnim wywia-
dem choroby wrzodowej zoladka i dwunastnicy, dwa dni po
porodzie silami natury (C2 P2) zostala przekazana na oddzial
chirurgiczny z powodu perforacji wrzodu zoladka wiklanego
zapaleniem otrzewnej. Eksploracja jamy brzusznej podczas
zabiegu uwidocznila zmiane w watrobie — okolo 5 cm. W bada-
niu histopatologicznym zmiany w watrobie opisano metastaze
nowotworu neuroendokrynnego o srednim stopniu dojrzalosci
i o $rednim stopniu zloéliwosci NET G2. Dalsze testy hormo-
nalne i badania obrazowe potwierdzily obecnos¢ gastrinoma
w ogonie trzustki z przerzutem do watroby, weziéw chtonnych
zaotrzewnowych, wezla chlonnego nadobojczykowego lewego
(IV stopien zaawansowania klinicznego). Z powodu licznych
powiklan chirurgicznych (ropnie przestrzeni pozaotrzewnowej,
przetoki drég zoélciowych, zylaki dna zolgdka) pacjentka zostata
zdyskwalifikowana z leczenia operacyjnego. Zastosowano lecze-
nie radioizotopowe oraz dtugodzialajace analogi somatostatyny.
W zwiazku ze zmiang wygladu pacjentki i narastajacymi steze-
niami ACTH i kortyzolu w badaniach kontrolnych poszerzono
diagnostyke o testy dynamiczne, ktére potwierdzity ACTH — za-
lezny zespot Cushinga wydzielany ektopowo. Pacjentka zmarta
rok po rozpoznaniu choroby najpewniej z powodu powiklan
zatorowo-zakrzepowych.

Whioski: W zwigzku ze zlym rokowaniem w zaawansowanym
stadium choroby, u pacjentéw z wieloletnim wywiadem choroby
wrzodowej zolgdka i dwunastnicy,Opi w diagnostyce réznicowej
nalezy wziaé pod uwage obecno$¢ gastrinoma.

Czutos¢ i specyficzno$¢ scyntygrafii przytarczyc

w obrazowaniu pierwotnej nadczynnosci
przytarczyc w zalezno$ci od stezenia parathormonu
(pth) i wapnia

M. Trofimiuk-Miildner"? A. Skalniak"?, E. Kluczyriski®,

A. Zapendowska®, A. Budek?, M. Buziak-Bereza'?

A. Sowa-Staszczak®?, A. Hubalewska-Dydejczyk" >

'Katedra i Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Jagielloriski Collegium Medicum,
Krakow

2Oddziat Kliniczny Endokrynologii, Szpital Uniwersytecki w Krakowie.

Grupa tematyczna: Medycyna Nuklearna

Scyntygrafia przytarczyc, obok badania ultrasonograficznego szyi,
stanowi podstawowg metode obrazowania pacjentéw z pierwotna
nadczynno$cig przytarczyc. Z uwagi na coraz cz¢stsze rozpo-
znawanie asymptomatycznej lub skapoobjawowej pierwotnej
nadczynnosci przytarczyc (PNP), moze wrasta¢ odsetek falszywie
ujemnych badan obrazowych, nie pozwalajacych na lokalizacje
gruczolaka przytarczycy.

Cel: Celem badania byla préba okreélenia stezenia PTH oraz
wapnia, pozwalajacych na detekcje powiekszonej przytarczycy
w scyntygrafii przytarczyc (SPECT/CT).

Material i metody: Przeprowadzono retrospektywna analize
grupy 117 pacjentéw (100 kobiet, 17 mezczyzn) w wieku 16-88 lat
(mediana 62 lata), z rozpoznang na podstawie wynikéw badan bio-
chemicznych pierwotng nadczynnoscig przytarczyc. U wszystkich
pacjentéw wykonano w latach 2013-2015 scyntygrafie przytarczyc
metoda SPECT/CT po podaniu 99mTe-MIBI o aktywnosci 500 MBq
(Siemens Symbia T16). Wszyscy pacjenci mieli oznaczone stezenie
wapnia w surowicy krwi oraz PTH, u 109 oznaczono takze stezenie
fosforu w surowicy krwi. Analize statystyczna danych przeprowa-
dzono za pomocg programu Statistica 12.

Wyniki: Mediana stezenia wapnia w badanej grupie wyniosta
2,77 mmol/l (dolny i gérny kwartyl -odpowiednio 2,66 i 2,87 mmo-
1/1); mediana stezenia parathormonu — 122,8 pg/ml (dolny i gérny
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kwartyl — odpowiednio 97,2 i 191,9 pg/ml); mediana stezenia
fosforu 0,84 pmol/l (dolny i gérny kwartyl — odpowiednio
0,74 i 0,98 mmol/l). U 70 pacjentéw scyntygrafia przytarczyc
pozwolila na identyfikacje powiekszonej przytarczycy (59,8%),
u 47 pacjentéw wynik badania byt ujemny. Stwierdzono istotng
statystycznie réznice w stezeniu PTH u pacjentéw z dodatnim
i yjemnym wynikiem scyntygrafii przytarczyc (mediana odpo-
wiednio 138,151 114,80 pg/ml, p = 0.02) oraz wapnia w surowicy
krwi (mediana odpowiednio 2,74 mmol/li 2,67 mmol/l, p = 0,0003).
Nie stwierdzono takiej réznicy w stezeniu fosforu (mediana od-
powiednio 0,83 i 0,85 mmol/l; p = 0,19). Na podstawie krzywych
ROC (receiver-operator curve) podjeto prébe okreslenia punktow
odciecia parametréw biochemicznych, pozwalajacych na lokalizacje
powiekszonych przytarczyc w badaniu scyntygraficznym metoda
SPECT/CT. Scyntygrafia pozwala na detekcje przytarczyc przy
stezeniu PTH 191,9 pg/ml z czulo$cia 38% i specyficznoscia 89,6%;
dla stezenia wapnia 2,74 mmol/l czulo$¢ i specyficznoé¢ metody
wynosza odpowiednio 52% i 79%.

Whioski: Ograniczenie wykonywania scyntygrafii przytarczyc
metoda SPECT/CT do pacjentéw z wyraznie podwyzszonymi
warto$ciami PTH lub wapnia — zwlaszcza, gdy nie jest plano-
wane leczenie operacyjne nadczynnosci przytarczyc — pozwala
na zmniejszenie odsetka wynikéw falszywie ujemnych i pozwala
na unikniecie zbednego narazenia pacjenta na promieniowanie
jonizujace. Dla bardziej precyzyjnego ustalenia punktéw odciecia
konieczna jest analiza wiekszej grupy chorych.

Leczenie jodem promieniotw6rczym nadczynno$ci
tarczycy u chorych z aktywna orbitopatia
tarczycowa — odlegta kontrola efektéw terapii

A. Krdl, J. Krajewska, B. Michalik, E. Paliczka-Cieslik,

S. Szpak-Ulczok, T. Stechly, K. Hasse-Lazar,

B. Jurecka-Lubieniecka, B. Jarzqb

Zaklad Medycyny Nuklearnej i Endokrynologii Onkologicznej Centrum
Onkologii — Instytut im, M. Skltodowskiej-Curie, Gliwice

Grupa tematyczna: Medycyna Nuklearna

Wstep: Leczenie jodem radioaktywnym pacjentéw z orbitopatia
tarczycowa (GO) jest zwiazane z ryzykiem zaostrzenia objawéw
ocznych. Celem prezentowanej pracy jest ocena odleglych efek-
tow leczenia skojarzonego grupy chorych leczonych w aktywnej
fazie orbitopatii.

Material i metody: Analizie poddano grupe 21 chorych (3 mez-
czyzn, 18 kobiet) z orbitopatia aktywna (CAS 3 punkty i wiecej)
leczonych jodem radioaktywnym w okresie od stycznia do czerwca
2007 roku. 8 chorych przebylo wczesniej leczenie izotopowe, 2 cho-
rych operacjg tarczycy.

Obserwacje prospektywna prowadzono w okresie 24 miesiecy
u wszystkich chorych, a kontroli odlegtej w 2016 roku poddano
10 chorych.

Wszyscy chorzy leczeni byli w sposéb skojarzony, stosowano gli-
kokortykosteroidy dozylnie (5/21) lub doustnie (16/21) w okresie
minimum 3 miesiecy po leczeniu. U 2 chorych zastosowano pelne
leczenie skojarzone (GKS + radioterapia oczodoléw) jednoczasowo
z terapig 131-1.

Kontrola obejmowata ocene stanu hormonalnego, stezenie TRAD,
USG tarczycy, ocene objawéw ocznych w skali CAS/NOSPECS,
u 14/21 chorych MR oczodotéw, u wszystkich wywiad rodzinny
w kierunku choréb autoimmunizacyjnych oraz ocene jakosci zycia.
Wyniki: W okresie 5-8 miesiecy po podaniu jodu radioaktywne-
g0 7/21 chorych wymagato dodatkowego leczenia GKS, u 2 z nich
przeprowadzono pelne leczenie skojarzone (z radioterapig oczo-
dolow).
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Odlegla kontrola objeto 10 chorych. Wszyscy okazali sie trwale wy-
leczeni z nadczynnosci tarczycy, w tym 1/10 pozostawala w eutyre-
ozie bez lekéw, 9/10 stosowalo substytucje L-tyroksyna. U zadnego
z chorych nie stwierdzono p6Znego (powyzej 12 miesigca od terapii
131-I) zaostrzenia GO wymagajacego GKS. Dolegliwosci oczne nie
uposledzajace codziennego funkcjonowania (niestale dwojenie
przy braku cech aktywnej GO) podawalo 2/10 chorych, obydwa
przypadki dotycza chorych leczonych w stadium aktywnosci CAS
6. U pozostatych 8/10 chorych nie stwierdzano istotnych objawéw
GO w kontroli odleglej.

Subiektywna ocena chorych dotyczaca przebytego leczenia, w tym
oparta o kwestionariusz jakosci zycia wg EUGOGO byla pozy-
tywna.

Whioski: Odlegle wyniki leczenia sa w wiekszosci przypadkéw
dobre, tak wiec aktywna orbitopatia nie stanowi bezwzglednego
p/wskazania do terapii 131-I pod warunkiem scistej kontroli i in-
dywidualizacji leczenia.

rhTSH 18F-FDG-PET/CT w optymalizacji
postepowania u chorych z podejrzeniem
niejodochwytnych przerzutéw w ZRT

M. Buziak-Bereza, A. Hubalewska-Dydejczyk,
M. Trofimiuk-Muldner, A. Baldys, A.Sowa-Staszczak
Uniwersytet Jagielloriski, Collegium Medicum, Klinika Endokrynologii, Krakow

Grupa tematyczna: Medycyna Nuklearna

Tyreoglobulina oznaczona w warunkach podstawowych i po
stymulacji rhTSH jest podstawg oceny skutecznosci terapii w ZRT.
Niemniej jednak pacjenci z nieznacznie podwyzszong hTg po
zakoficzonym leczeniu skojarzonym (tyreoidektomia z 131I)
lub tez w kontroli odleglej pozostaja wyzwaniem dla klinicysty
w aspekcie poszukiwania wczesnej wznowy/meta/ odréznicowa-
nej tkanki ZRT. 18F-FDG-PET/CT wykonany po stymulacji rhTSH
wydaje sie by¢ szczegélnie pomocnym narzedziem lokalizacji
npl zwlaszcza, gdy dochodzi do spadku ekspresji NIS, a wzrostu
ekspresji GLUTI.

Material i metody: szesciu chorych 2 mezczyzn i 4 kobiety w wieku
od 40 do 72 lat, u wszystkich pacjentéw po skutecznym leczeniu
operacyjnym i uzupelniajagcym 1311 uzyskano remisje choroby
potwierdzong niska stymulowana hTg, ujemnym USG szyii WBS.
W kolejnych kontrolach stwierdzono podwyzszone stezenie pod-
stawowej hTg przy ujemnych skanach poterapeutycznych (1311I)
iujemnym 8F-FDG-PET/CT. Maksymalne wartosci hTg wyjsciowo
i po stymulacji rhTSH wynosity odpowiednio: 10,5 +8 ng/ml and
50,7+18 ng/ml przy ujemnych anty-Tg. Typ ZRT: 2 raki pecherzy-
kowe, 4 raki brodawkowate wariant pecherzykowy (klasyfikacja
TNM: od pT1laN1Mx — pT3 NOMx).

Wyniki: 18F-FDG-PET/CT po stymulacji rhTSH bylo dodatnie
u 5/6 pacjentéw, co pozwolito na wybér dalszego sposobu poste-
powania: pacjent 1 (kobieta): 2 zmiany meta w koéciach poddano
celowanej radioterapii; pacjent 2 (kobieta): zmiana meta w ptucu
lewym leczona operacyjnie; pacjent 3 (mezczyzna): 4 mm zmiana
w powiezi szyileczona skutecznie operacyjnie; pacjent 4 (kobieta):
wznowa na szyi, niezakwalifikowana do leczenia operacyjnego
ze wzgledu na p/wskazania kardiologiczne, wdrozono TKI; pa-
cjent 5 (kobieta) resekcja meta do w. chfonnych szyjnych; pacjent
6 (mezczyzna): ujemny wynik rhTSH-18F-FDG-PET/CT — meta
do koéci w 18F-NaE

Whioski: Podanie thTSH poprawia czulo$¢ badania 18F-FDG-
-PET/CT u pacjentéw z odréznicowanym ZRT, umozliwiajac dobor
optymalnej terapii.

Przy ujemnych wynikach 18F-FDG-PET/CT nalezy rozwazy¢
skierowanie pacjenta do badania z 18F-NaE.
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Wptyw diagnostycznych dawek pochtonietych
1311 na linie K1 komérek ludzkiego raka
brodawkowatego in vitro

Z. Adamczewski, M. Stasiolek, B. Karwowski, M. Dedecjus,

D. Orszulak-Michalak, A. Merecz, P. Sliwka, B.Pula, A. Lewiriski
Klinika Endokrynologii i Choréb Metabolicznych, Instytut Centrum Zdrowia
Matki Polki, Uniwersytet Medyczny, LddZ

Grupa tematyczna: Medycyna Nuklearna

Wstep: Stosowanie diagnostycznych aktywnosci jodu promie-
niotworczego ', podawanych w celu wykrycia pozostalych po
operacji z powodu zréznicowanego raka tarczycy (ZRT) resztek
tarczycy i/lub nawrotu ZRT czy jego przerzutéw, moze doprowa-
dzi¢ do zmniejszenia zdolnosci wychwytu jodu przez komorki
docelowe. Zjawisko to nazywane jest ,ogluszeniem tarczycy”.
Celem pracy byla ocena uszkodzen w materiale genetycznym
zmienionych nowotworowo tyreocytéw, zwlaszcza w promotorze
genu symportera sodowo-jodowego (NIS) oraz zmian stezenia
biatka NIS zaleznych od dawki pochlonietej promieniowania.
Uzyte w badaniu aktywnosci *'I byly adekwatne do stosowanych
w procedurach klinicznych.

Material i metody: Material do badan stanowily komérki ludz-
kiego raka brodawkowatego linii K1 (KLRB). Komérki byly
hodowane na podlozach z dodatkiem réznych aktywnosci I,
kalkulowanych w celu uzyskania dawki pochlonietej 5, 10120 Gy;
w warunkach stymulacji TSH (30uU/ml) lub bez dodatku TSH.
Po 24 godzinach (h) hodowli w powyzszych warunkach komérki
byly pozyskiwane i przekazywane do bezposredniej analizy lub
poddawane dalszej 72h hodowli w medium niezawierajagcym
111, W obu punktach czasowych (po 24 h i 96 h hodowli) oce-
niano zywotnos$¢ komoérek za pomoca cytometrii przeplywowej,
obecnoéc¢ uszkodzen DNA (test kometowy, ilos¢ 8-OHdAG, liczba
miejsc AP) oraz ekspresje genu NIS (RT-qPCR) i stezenie biatka
NIS (test Elisa).

Wyniki: nie stwierdzono wplywu zastosowanych dawek pochto-
nietych I na zywotnos$¢ hodowanych KLRB. Nie zaobserwowano
réwniez obecnosci zaleznego od dawki pochlonietej zmniejszenia
ekspresji NIS na poziomie transkrypcji genu, ani na poziomie
biatka, niezaleznie od obecnosci TSH w medium hodowlanym.
Whioski: Prezentowane rezultaty nie pozwalajg na potwierdzenie
zwigzanej z *'I w dawkach diagnostycznych, indukcji uszkodzen
w linii K1 KLRB jako prawdopodobnej przyczyny zjawiska ,oglu-
szenia”.

Ocena stezenia tyreoglobuliny w warunkach
stymulacji rhTSH jako czynnika prognostycznego
podczas leczenia uzupetniajacego jodem 131
chorych z rozpoznaniem zréznicowanego

raka tarczycy

A. Ledwon, A. Kropiiiska, J. Roskosz, E. Paliczka-Cieslik, Z. Puch,
T. Gawlik, T. Olczyk, ]. Krajewska, D. Handkiewicz-Junak,

B. Jarzqb

Zaklad Medycyny Nuklearnej i Endokrynologii Onkologicznej, Centrum
Omkologii-Instytut im. Marii Sklodowskiej-Curie, Oddziat w Gliwicach, Gliwice

Grupa tematyczna: Medycyna Nuklearna

Tyreoglobulina (Tg) jest uznanym markerem stuzgcym do mo-
nitorowania chorych z rozpoznaniem zréznicowanego raka tar-
czycy (ZRT). Co wiecej, podczas leczenia uzupelniajacego jodem
131 (') w warunkach stymulacji endogennym TSH stezenie Tg
jest czynnikiem prognostycznym. W przypadku leczenia z za-
stosowaniem rhTSH istnieja pojedyncze doniesienia na temat,
ktoére z oznaczen stezenia Tg (przed podaniem rhTSH, w 3 czy
w 6 dobie) ma najwigksze znaczenie prognostyczne.

Celem naszej pracy byla ocena stezenia Tg w 1, 31 6 dniu stymulacji
rhTSH jako czynnika prognostycznego u pacjentéw z ZRT podczas
leczenia uzupelniajacego *'I w warunkach stymulacji rhTSH.

Material i metody: Do badania wlaczono 279 chorych z rozpo-
znaniem zréznicowanego raka tarczycy, po przeprowadzonym
radykalnym leczeniu operacyjnym, u ktérych uzupelniajace
leczenie "'l przeprowadzono w warunkach stymulacji rhTSH.
W badaniu histopatologicznym u zdecydowanej wigkszosci
chorych stwierdzono raka brodawkowatego (91% ). Stopien za-
awansowania pT3/pT4 stwierdzono u 37% chorych a 31% miato
przerzuty w wezlach chlonnych. Chorzy z dodatnim mianem
przeciwcial anty-Tg zostali wylaczeni z analizy. Mediana czasu
obserwacji po zakoniczonym leczeniu "'l wynosila 5 lat.
Wyniki: Mediana stezenia Tg w 1, 3 i 6 dniu stymulacji rhTSH
wynosila odpowiednio 0,9 ng/ml, 8 ng/ml i 16 ng/ml. W trakcie
5-letniej obserwacji jawng klinicznie wznowe procesu nowotwo-
rowego stwierdzono u 17 (6%) chorych. Stezenie Tg oznaczane
w 1, 316 dniu stymulacji rhTSH bylo wyzsze u chorych, u ktérych
w pdzniejszej obserwacji stwierdzano wznowe procesu nowotwo-
rowego jednak réznice te byly znamiennie statystyczne jedynie
w przypadku oznaczen wykonywanych w 3 dniu stymulacji rhTSH
(mediana 15 ng/ml vs 40 ng/ml). Podczas wszystkich 3 oznaczen za-
obserwowano natomiast statystycznie wyzsze stezenie Tg w u cho-
rych, u ktérych w badaniu USG zobrazowano resztkowa tarczyce.
Whioski: Wstepna ocena wskazuje, ze podczas leczenia uzupel-
niajacego w warunkach stymulacji jodochwytno$ci rhTSH ozna-
czenie Tg w 3 dni stymulacji moze by¢ najczulszym markerem
biochemicznym niepowodzenia leczenia.

Czy uzupetniajace leczenie zréznicowanych rakow
tarczycy za pomoca 131 i wptywa na poprawe
przebiegu klinicznego.

A. Kowalska®, 1. Patyga', A. Walczyk®, T. Trybek’,

D. Ggsior-Perczak’, R.Mgiyk’, S.Gozdz:?

'Klinika Endokrynologii Swigtokrzyskie Centrum Onkologii, Kielce

*Klinika Chemioterapii Klinicznej Swigtokrzyskie Centrum Onkologii, Kielce
*Wydziat Nauk o Zdrowiu Uniwersytet Jana Kochanowskiego, Kielce

Grupa tematyczna: Medycyna Nuklearna

Wstep: Uzupelniajace, pooperacyjne leczenie, zréznicowanych ra-
koéw tarczycy (DTC), za pomocg 'l jest uznanym sposobem poste-
powania. Ma ono na celu zniszczenie pozostawionych fragmentéw
tarczycy — co ulatwia wykorzystanie tyreoglobuliny jako markera
wznowy choroby, oraz sterylizacje potencjalnych mikroognisk raka
i poprawe przezycia. W ostatnich latach ogranicza si¢ wskazania
do leczenia uzupetniajacego.

Celem pracy byla ocena wplywu uzupelniajacego leczenia izoto-
pem "I na przebieg choroby u chorych zez ré6znicowanym rakiem
tarczycy w stadium zaawansowania pT1la.

Material i metody: Badaniem objgto 367 chorych ze zréznicowanym
rakiem tarczycy w stadium zawansowania klinicznego pT1a, leczo-
nych w jednym osrodku. Kobiety/mezczyzn- 330/37. Wiek chorych
w momencie rozpoznania choroby $r.49,6 min.15 max.77 mediana
51. Okres obserwacji wynosil ér 7,7 lat min.3 max.16 mediana7,0.
Dokonano oceny stanu klinicznego wszystkich chorych ustalajgc
czy sa w remisji czy maja chorobe przetrwalg oraz czy wystapila
u nich wznowa po skutecznym leczeniu pierwotnym. Wykorzy-
stujac analize regresji, przeprowadzono ocene wplywu czynnikéw
Kliniczno- patologicznych w tym zastosowanie uzupelniajacego
leczenia "*'I na stan kliniczny.

Wyniki: W analizowanym okresie nie zanotowano zadnego zgonu
z powodu raka tarczycy, wznowa choroby wystapila tylko u jed-
nego chorego (0,3%), chorobe przetrwala stwierdzono u 7 chorych
(1,9%).Czynnikami wplywajacymi na wieksze ryzyko choroby
przetrwalej sg wieloogniskowos¢ (p = 0,0316), oraz przerzuty
odlegle w momencie rozpoznania choroby(p = 0,0045). Leczenie
uzupelniajace 'l ani obecnos$¢ mutacji BRAF V600E nie wplywaly
na przebieg choroby.

Whioski: Odstgpienie od pooperacyjnego, uzupelniajacego leczenia
za pomocg izotopu ®'I chorych z DTC w niskim stadium zaawan-
sowania klinicznego pT1a nie wplywa na pogorszenie rokowania.
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Terapia 131-1 MIBG ziosliwych guzéw
chromochtonnych i przyzwojakéw

A. Kotecka-Blicharz', K. Hasse-Lazar', Daria Handkiewicz-Junak’,
T. Gawlik', A. Pawlaczek’, A. Krol', B. Michalik’, A.Ledwon’,

E. Paliczka-Cieslik', M. Zeman®, B. Jarzgb'

Zaktad Medycyny Nuklearnej i Endokrynologii Onkologicznej, Centrum
Onkologii im. M. Skltodowskiej — Curie, Instytut Onkologii w Gliwicach

2 Klinika Chirurgii Onkologicznej i Rekonstrukcyjnej, Centrum Onkologii

im. M. Sktodowskiej — Curie, Instytut Onkologii w Gliwicach

Grupa tematyczna: Medycyna Nuklearna

Terapia 131-I MIBG jest jedng z metod systemowego leczenia zlosli-
wych guzéw i przyzwojakéw, ktora nalezy rozpatrzy¢, gdy brak jest
mozliwosci leczenia operacyjnego. Zwykle ma charakter paliatywny,
wydluzajac czas wolny od progres;ji i tagodzac objawy hormonalne
oraz bélowe. Ze wzgledu na mate grupy leczonych chorych nie ma
jednoznacznych zaleceni co do podanych aktywnosci i stosowanych
schemat6éw leczenia.

Cel pracy: podsumowanie doswiadczen wlasnych w wykorzysta-
niu 131-I MIBG w leczeniu zlodliwych guzéw chromochionnych
i przyzwojakow.

Materiat i metody: 14 chorych ze zlodliwymi guzami chromochlon-
nymi (n = 8) i przyzwojakami (n = 6) leczono 131-I MIBG w latach
2002 — 2014. Kryterium kwalifikacji byl brak mozliwosci zastoso-
wania terapii lokoregionalnych oraz wychwyt MIBG we wszystkich
ogniskach nowotworu. Srednia pojedyncza aktywnosé radioizotopu
wynosita 196 mCi, $rednia dawka skumulowana 894 mCi. Odpo-
wiedz oceniano na podstawie badania TK stosujac kryteria RECIST
oraz na podstawie scyntygrafii poterapeutycznej opierajac si¢ na
interpretacji oceniajacego specjalisty medycyny nuklearnej.
Wyniki: calkowitg remisje uzyskano u 1 (7%) chorego, czesciowa
remisje u 1 (7%) chorego, u 10 (72%) obserwowano stabilng chorobe,
w przypadku kolejnych 2 (14%) po czasie 0-12 miesiecy od leczenia
wystapila progresja. Sredni czas obserwacji wynosil 54 miesigce
(0-131 miesiecy). Terapia byla dobrze tolerowana a najczestszymi
powiklaniami byly leukopenia, matoplytkowos¢ oraz niedoczyn-
nosc tarczycy.

Whioski: leczenie zlosliwych guzéw chromochtonnych i przyzwo-
jakow pozostaje wcigz duzym wyzwaniem. Terapia radioizotopowa
13I-MIBG moze by¢ efektywna opcja dla pacjentéw z uogélniona
i nieresekcyjng choroba.

Ocena skutecznosci leczenia uzupetniajacego jodem
promieniotwdérczym aktywnosciami 1100 MBq i 2700
MBq u chorych na zréznicowanego raka tarczycy

T. Trybek', A. Kowalska
'Klinika Endokrynologii, Swigtokrzyskie Centrum Onkologii w Kielcach

Grupa tematyczna: Medycyna Nuklearna

Wstep: Wedlug wytycznych ATA (American Thyroid Association)
z 25 roku dotyczacych postepowania u pacjentéw ze zréznico-
wanym rakiem tarczycy (DTC, differentiated thyroid carcinoma), po
catkowitym usunigciu tarczycy, z niskim i posrednim ryzykiem
nawrotu (ATA Risk Stratification), u ktérych podjeto decyzje o poope-
racyjnym leczeniu ablacyjnym, preferowane s3 nizsze aktywnosci
— 1% MBq radiojodu.

Celem pracy byla ocena skutecznosci leczenia uzupelniajacego radio-
jodem (') pomiedzy aktywnoscig 110012700 MBq u chorych z DTC.
Materiat i metody: Do retrospektywnego badania zakwalifikowano
58 pacjentéw (52 kobiety, 6 mezczyzn ) z DTC, po catkowitym wy-
cieciu tarczycy i leczeniu uzupelniajacym *'I. U wszystkich chorych
cechy kliniczne, metody obrazowania czy wykltadniki biochemiczne
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(Tg, anty Tg) nie wykazaly uogélnienia choroby nowotworowej
w chwili kwalifikacji do leczenia. Do badania wiaczono chorych
z DTC w stopniu zaawansowania pT1,p,).3Ng.1 wg TNM oraz
niskim i posrednim ryzykiem nawrotu wg ATA 2015. Chorych
podzielono na dwie grupy. Grupa A (29 os6b) zostala poddana
leczeniu ™' o aktywnosci 1100 MBq, natomiast grupa B (29 os6b)
byta leczona aktywnoscia 2700 MBq. Dokonano oceny skuteczno-
Sci leczenia skojarzonego po 9 m-cach od leczenia radiojodem na
egzogennej stymulacji (thTSH) oceniajac USG szyi, Tg, anty Tg,
scyntygramy szyi i calego ciala. Negatywne badania obrazowe oraz
stezenie stymulowanej Tg < 1 ng/ml, przy nieoznaczalnych anty Tg
traktowano jako bardzo dobra odpowiedz na leczenie. Odpowiedz
nieokreslona, niepelna biochemiczna czy strukturalna byly klasyfi-
kowane wedlug ATA 2015.

Wyniki: W analizowanych grupach A i B u wszystkich chorych
stwierdzono remisje po zakoniczeniu leczenia pierwotnego (odpo-
wiedz bardzo dobra).

Whioski: Nie stwierdzono réznic w skutecznosci uzupelniajacego
leczenia "I pomiedzy aktywno$ciami 1100 MBq i 2700 MBq u cho-
rych z rakiem niskiego i posredniego ryzyka nawrotu. Wyzsze ak-
tywnosci terapii radiojodem wigza si¢ z dzialaniami niepozadanymi,
ekspozycja na promieniowanie chorego i personelu oraz kosztami, co
przemawia na korzy$c¢ za stosowaniem aktywnosci 1100 MBq przy
tym zaawansowaniu choroby.

Przypadki fatszywie dodatniej scyntygrafii catego
ciala po podaniu jodu promieniotworczego
u chorych ze zr6znicowanym rakiem tarczycy

A. Kropiriska', A. Ledwon’, E. Paliczka- Cieslik’, J. Roskosz",

J. Krajewska', D. Handkiewicz-Junalk’, B. Jarzqb'

!Zaktad Medycyny Nuklearnej i Endokrynologii Onkologicznej, Centrum
Onkologii-Instytut im. Marii Sktodowskiej-Curie, Oddzial w Gliwicach, Gliwice

Grupa tematyczna: Medycyna Nuklearna

Dzieki naturalnej zdolnoéci komoérek tarczycy do organifikacji jodu,
zazwyczaj zachowanej réwniez w komorkach zréznicowanego
raka tarczycy (ZRT), u chorych z rozpoznaniem ZRT stosowa-
ne jest leczenie 1311 celem ablacji resztek tarczycy, sterylizacji
mikroognisk raka w lozy tarczycy i wezlach chlonnych a takze
leczenia przerzutéw odleglych. W scyntygrafii poterapeutycznej
(131I-WBS) oceniany jest wychwyt w lozy tarczycy oraz ogniska
pozatarczycowego wychwytu 1311 wymagajace réznicowa-
nia pomiedzy swoistym gromadzeniem w przerzutach ZRT
a gromadzeniem nieswoistym — niezwigzanym z rozsiewem
ZRT Do tkanek fizjologicznie gromadzacych jod radioaktywny
nalezg miedzy innymi: blona §luzowa nosa, jamy ustnej, sli-
nianki, blona §luzowa ukladu oddechowego, zotadek, pecherz
moczowy, gruczoly potowe oraz gruczoly piersiowe.Ponadto
u chorych z ZRT obserwuje sie przypadki scyntygrafii falszywie
dodatniej, gdzie pozatarczycowe ogniska wychwytul31l wy-
stepuja w przesiekach, torbielach, ogniskach stanu zapalnego,
w guzach nie wychodzacych z tarczycy (np. guz $linianki) czy
w przetrwalej grasicy. W naszej pracy przedstawiamy przypadki
scyntygrafii poterapeutycznej calego ciala u chorych z rozpozna-
niem ZRT z ogniskami falszywie dodatniego gromadzenia jodu
promieniotwdrczego (zapalenie przyzebia, rozstrzenia oskrzeli,
sekwestr pluca, zawal pluca, guz Warthina, kamiczy pecherzyk
z6lciowy, torbiel watroby).W w/wym. przypadkach poszerzenie
diagnostyki o scyntygrafie SPECT/CT umozliwiajgcg dokladna
lokalizacjg anatomiczng ognisk wychwytu 1311 znaczaco popra-
wilo mozliwosé¢ réznicowania ich charakteru i pozwolito unikngé
nieuzasadnionego leczenia izotopowego pacjentéw z nieswoistg
jodochwytnoscig w ciele.
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Dynamika odpowiedzi morfologicznej
i biochemicznej po leczeniu znakowanymi
izotopowo analogami somatostayny

J. Sczasny
Centrum Onkologii — Instytut im. Marii Sktodowskiej Curie, Gliwice

Grupa tematyczna: Medycyna Nuklearna

Wysoka ekspresja receptoréw dla somatostatyny w nowotworach
neuroendokrynnych umozliwia zastosowanie analogéw somatosta-
tyny zaréwno diagnostyce jak i leczeniu. Okolo 60%-80% chorych
odpowiada na leczenie znakowanymi izotopowo analogami somato-
statyny (PRRT). Nie ma jednak danych dotyczacych ewolucji zmian
przerzutowych oraz gléwnych przyczyn niepowodzenia leczenia.
Celem retrospektywnej analizy byta morfologiczna ocena ewolucji
zmian przerzutowych w watrobie w korelacji z odpowiedzia bio-
chemiczng u chorych z nowotworami neuroendokrynnymi pod-
danych terapii znakowanymi izotopowo analogami somatostatyny.
Material i metody: Do analizy wlaczono 42 chorych (17 ko-
biet/25 mezczyzn) z rozpoznaniem NET G1 lub G2 w stadium roz-
siewu do watroby, ktérzy leczenie byli znakowanymi izotopowo
analogami somatostatyny. Leczenie prowadzono co 6 do 12 tygodni
podajac 80 mCi 90Y-DOTATATE do skumulowanej aktywnosci
320 mCi. Po zakoficzonym leczeniu chorzy poddawani byli okre-
sowym kontrolg, z wykonywaniem badan obrazowych (tomografia
komputerowa/rezonans magnetyczny) co 4-6 miesiecy. W obrazie
radiologicznym oceniano nastepujace parametry: wzmocnienie kon-
trastowe, obrysy i wielko$¢ zmian przerzutowych oraz pojawienie
si¢ nowych ognisk choroby nowotworowej. Wyniki badan obrazo-
wych skorelowano ze zmianami w stezeniu chromograniny A (CgA).
Wyniki: Spoéréd 42 chorych wlaczonych do analizy u 30 (71%)
stwierdzano chorobe nowotworowa jedynie w watrobie. Stwier-
dzono dodatnig korelacje pomiedzy liczbg przerzutéw do wa-
troby a ich najwiekszym wymiarem. Po leczeniu izotopowym
stwierdzono statystycznie zamienny: (1) spadek wzmocnienia
kontrastowego w ogniskach nowotworowych (mediana przed i po
leczeniu odpowiednio 89 HU i 74 HU); (2) odsetka czysto litych
zmian ogniskowych (43% i 7% odpowiednio przed i po leczeniu
izotopowym); (3) odsetka ognisko o ostrych obrysach (76% i 59%
odpowiednio przed i po leczeniu izotopowym).W czasie progresje
choroby nowotworowej stwierdzono u 29 (69%) chorych. U wiek-
szosci chorych, 79%, progresja choroby byla wynikiem pojawienia
sie nowych ognisk przerzutowych. Progresja morfologiczna po-
przedzona byla wzrostem stezenia CgA

Whioski: Po leczeniu izotopowym w radiologicznych badaniach
obrazowych dochodzi do istotnych zmian w morfologii zmian
przerzutowych w watrobie. Pojawienie si¢ nowych zmian prze-
rzutowych stanowi gléwna przyczyne niepowodzenia leczenia,
a pierwszym sygnalem progresji choroby jest wzrost stezenia
chromograniny A.

Czy czesto$¢ wystepowania wtornej niedoczynnosci
kory nadnerczy jest niedoszacowana, czy raczej
przeszacowana?

L. Papierska’, M. Juszczyszyn®, K. Nowak? A. Lepek-Szataiiska?,
P. Glinicki'

'Klinika Endokrynologii CMKP, Warszawa

2Oddziat Diagnostyki Endokrynologicznej, Szpital Bielariski, Warszawa

Grupa tematyczna: Nadnercza

Wstep: Izolowana niedoczynnos¢ kortykotropowa przysadki,
z rozwijajaca sie w konsekwencji wtérna niedoczynnoscig kory
nadnerczy jest chorobg bardzo rzadka. Piémiennictwo zwraca
uwage na trudno$ci w rozpoznaniu tej choroby i koniecznosé
réznicowania jej z zespolem przewleklego zmeczenia. W praktyce
w ostatnich latach obserwujemy coraz czestsze stawianie rozpozna-
nia niedoczynnosci kory nadnerczy z niedoboru ACTH jedynie na
podstawie stwierdzenia niskich stezern ACTH i kortyzolu, a przy
prawidlowym wyniku testu stymulacji "**ACTH. W efekcie pa-

cjenci s niepotrzebnie poddani kortykoterapii, ktéra nawet przy
stosowaniu substytucyjnych dawek kortykoidow zwieksza ryzyko
rozwoju zespolu metabolicznego.

Cel pracy: Celem pracy bylo zweryfikowanie rozpoznania wtornej
niedoczynnosci kory nadnerczy u pacjentéw leczonych przewle-
kle Hydrokortyzonem.

Material i metody: U 50 kolejnych pacjentéw leczonych Hydro-
kortyzonem (czas leczenia 6 miesiecy — 3 lata), kierowanych do
Kliniki z rozpoznaniem wtérnej niedoczynnosci kory nadnerczy
(pomimo prawidlowego wyniku testu z 250 mcg "*ACTH), wyko-
nano test z 1 mcg "#ACTH w celu oceny rezerwy nadnerczowej
(prawidlowe stezenie postymulacyjne kortyzolu > 18 mcgy/dl)
oraz test z Metyraponem (prawidlowe stezenie postymulacyjne
deoksykortyzolu > 7,5 mcg/dl, ACTH > 75 pg/ml) w celu oceny
rezerwy przysadkowej i nadnerczowej. Testy wykonywano po
2 dobach przerwy w stosowaniu Hydrokortyzonu.

Wyniki: Jedynie u 10 pacjentéw test z 1 mcg "#ACTH potwierdzit
rozpoznanie niedoczynnosci kory nadnerczy. U 8 z nich stwier-
dzono réwniez niedostateczny przyrost stezenia dezoksykorty-
zolu w tecie z Metyraponem.Niedostateczny przyrost stezenia
deoksykortyzolu i ACTH w teécie z Metyraponem, pomimo pra-
widlowej odpowiedzi w tescie z “**ACTH stwierdzono u dalszych
10 0s6b. U pozostatych 30 0s6b wyniki obu testow byly prawidlowe.
1. Wnioski: U znacznego odsetka chorych z rozpoznaniem wtér-
nej niedoczynnosci kory nadnerczy postawionego na podstawie
»przygodnych” oznaczen stezen kortyzolu i ACTH rozpoznanie
to jest falszywie dodatnie

2. W przypadku niedomogi kortykotropowej przysadki klasyczny
testz 250 mcg "#*ACTH moze da¢ wynik falszywie ujemny ijego wy-
niki nalezy zweryfikowac wykonujac test z malg dawka 1-24 ACTH
oraz z Metyraponem.

Czy pierwotna niedoczynno$¢ nadnerczy wyklucza
macierzynstwo?

K. Morawiec-Stawek’, M. Michatek’, M. Kieé-Klimczak',
E. Przybylik-Mazurek', A. Hubalewska-Dydejczyk’
Katedra i Klinika Endokrynologii U] CM, Krakéw

Grupa tematyczna: Nadnercza

Wstep: Pierwotna niedoczynnoé¢ nadnerczy PNN jest stanem
potencjalnego zagrozenia zycia, czesto prezentuje niejasne i nie-
specyficzne objawy.

Brak lub zmniejszenie produkgcji glikokortykosteroidow (GKS)
i mineralokortykoidéw (MKS) pogarsza jako$¢ zycia i zwieksza
$miertelno$¢ w tej grupie chorych, dlatego pacjenci wymagaja
substytucji hormonalnej przez cale zycie.

W ok. 90% przypadkéw przyczyna PNN jest proces autoimmu-
nologiczny dotyczacy samych nadnerczy — choroba Addisona
(chA), albo wielu gruczoléw dokrewnych i wéwczas jest sklado-
wa autoimmunologicznych zespoléw wielogruczotowych (APS).
Pozostale przyczyny PNN to: m.in. choroby zakazne, nowotwory,
zaburzenia metaboliczne, zaburzenia wrodzone, a takze przebyta
obustronna adrenalektomia (obAdr).

Choroba ta dotyka 9,3-14/100 tys. oséb i dotyczy gléwnie kobiet
w 3-4 dekadzie zycia, a wiec kobiet w wieku rozrodczym, dlatego
u tych kobiet mozemy obserwowa¢é zaburzenia zwiazane z mozli-
woscig posiadania potomstwa i przebiegiem ciazy.

Celem pracy jest przedstawienie mozliwoéci prokreacyjnych pa-
cjentek z PNN o réznej etiologii oraz analiza modyfikacji leczenia
W czasie cigzy.

Material i metody: Retrospektywnie analizowano przebieg cigzy
14 pacjentek z PNN ( 11 z chA oraz 3 po obAdr) wylonionych
sposréd 86 diagnozowanych ileczonych w Klinice Endokrynologii
SU w Krakowie, ze szczeg6lnym uwzglednieniem modyfikacji
stosowanego leczenia oraz wystgpienia powiklan.

Wyniki: U wszystkich badanych PNN rozpoznano i rozpoczeto
leczenie przed cigza. Przebieg cigzy w wiekszosci przypadkéw
byt prawidlowy i zakoficzony porodem sitami natury. Wszystkie
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chore wymagaly modyfikacji leczenia GKS oraz MKS. Dawki byty
zwiekszane przecietnie o okolo 50%. Jedna pacjentka wymagata
hospitalizacji z powodu powaznych zaburzen elektrolitowych
w przebiegu nasilonych wymiotéw ciezarnych.

Whioski: PNN nie jest jednoznaczna z brakiem mozliwosci pro-
kreacyjnych.

Pacjentki z PNN bedace w ciazy wymagaja zwiekszenia dawek GKS
i MKS oraz kontroli gospodarki wodno- elektrolitowej.

W czasie prawidlowo kontrolowanej ciazy, wyjatkowo rzadko
istnieje konieczno$¢ hospitalizacji z powodu zaburzefi metabo-
licznych i elektrolitowych.

Prawidlowo leczona PNN nie stanowi przeciwwskazania do po-
rodu drogami naturalnymi.

Poréwnanie wskaznikéw ARR i ADRR u pacjentow
z niska aktywnoScia reninowa osocza (ARO)
i niskim stezeniem reniny (DRC)

P. Glinicki', W. Jeske, L. Bednarek-Papierska’, R. Kapusciriska’,
W. Zgliczyriski'
'Klinika Endokrynologii, Centrum Medyczne Ksztatcenia Podyplomowego

Grupa tematyczna: Nadnercza

Wstep: Wyznaczenie wskaznikéw ARR i ADRR jest jednym z ele-
mentéw diagnostyki choréb ukladu renina-angiotensyna-aldosteron.
Cel pracy: Celem pracy byla ocena wartosci diagnostycznej wskazni-
kéw ARR i ADRR u pacjentéw z niskim ARO oraz niskim stezeniem
reniny przy zastosowaniu metod manualnych (RIA, IRMA) oraz
metody zautomatyzowanej (CLIA).

Material i metody: U 20 pacjentéw (17 K, 3 M; §rednia wieku + SD
wyniosla 64+14) z niskim ARO oraz niskim stezeniem reniny
(DRC), wyliczono wskazniki aldosteron / aktywnos¢ reninowa oso-
cza (ARR) oraz aldosteron / renina (ADRR) w spoczynku (pozycja
lezgca) oraz 2h po pionizacji.

Aktywnos¢ reninowa osocza (ARO) i stezenie aldosteronu ozna-
czono przy pomocy metody RIA, bezposrednie stezenie reniny
(DRC) i stezenie aldosteronu oznaczono przy pomocy metody
IRMA oraz CLIA.

Grupe kontrolng stanowilo 10 zdrowych ochotnikéw, u ktérych
wykonano podobne oznaczenia co u pacjentéw badanych w 2 punk-
tach czasowych: po lezeniu (0') oraz 2h po pionizacji (2h).
Wyniki: Stezenie aldosteronu oznaczonego metoda IRMA
vs. CLIA w czasie 0" i 2h wyniosto 20,8 +19,4 ng/dli37,8+20,1 ng/dl
vs. 18,3+£19,8 i 26,5+21,9. Wyniki stezenia reniny (DRC) oznacza-
nej po lezeniu i 2h po pionizacji dla metody IRMA vs. CLIA wy-
niosty: 1,99+1,15 pg/ml i 3,34+2,12 pg/ml vs. 2,55+1,80 ulU/ml
i 6,38+4,4 ulU/ml. Wyniki aktywnosci reninowej osocza wyniosty
wpozycjilezacej0,1520,15ng/ml/h, po 2h pionizacji0,32+0,28 ng/ml/h.
Wskaznik ARR (ng/dl/ ng/ml/h) dla pacjentéw po lezeniu wynidst
167,3+210, natomiast 2h po pionizacji 178+135. Wskaznik ADRR
(pg/ml / pg/ml) po lezeniu wyniést 156,3+164,9, 2h po pionizacji
305+495. Wskaznik ADRR (pmol/L / ulU/ml) po lezeniu wynidst
365,9+460,9, natomiast 2h po pionizacji 284,7+502,3.

W grupie kontrolnej, ARO w spoczynku wyniosta 0,60+0,27 ng/ml/h,
po 2h pionizacji 2,1+0,7 ng/ml/h, stezenie reniny w spoczynku
i 2h po pionizacji oznaczane metoda IRMA vs. CLIA wyniosto:
15,2+5,5 pg/ml i 28,1+8,9 pg/ml vs. 22,911,911 48,3+20,8 ulU/ml.
Whiosek: Oznaczenie steZenie aldosteronu, reniny oraz ARO i wylicze-
nie wskaznikéw ARR i ADRR przy uzyciu badanych metod jest pomoc-
ne w diagnostyce pacjentéw z niskimi stezeniami reniny i niskim ARO.

Warto$¢ diagnostyczna oznaczania neuropeptydu
Y (NPY) i transkryptu regulowanego kokaing

i amfetaming (CART) u pacjentéw z guzem
pheochromocytoma — doniesienie wstepne

P, Glinicki', L. Bednarek-Papierska’, W. Jeske', W. Zgliczyiiski'
'Klinika Endokrynologii, Centrum Medyczne Ksztalcenia Podyplomowego
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Wstep: Guz pheochromocytoma jest rzadkim guzem neuroendokryn-
nym produkujgcym katecholaminy. Nadmierne wydzielanie kate-
cholamin prowadzi do rozwoju choréb sercowo-naczyniowych,
w tym nadci$nienia tetniczego. Neuropeptyd Y oraz neuropeptyd
CART sa syntetyzowane m.in. przez komoérki neuroendokrynne
rdzenia nadnercza.

Cel pracy: Celem pracy byla wstepna ocena wartosci diagnostycz-
nej oznaczania stezenia NPY i CART u pacjentéw z guzem phe-
ochromocytoma.

Material i metody: Grupe badang stanowilo 6 pacjentow (3 kobiety
i3 mezczyzn, w przedziale wieku 36-62 lat) z guzem pheochromocy-
toma. Grupe kontrolng stanowilo 17 dawcéw krwi. U wszystkich
badanych oznaczono stezenie NPY, CART, chromograniny A oraz
stezenie metanefryny i normetanefryny w osoczu. Oznaczenia
wykonano metodami: RIA, IRMA i ELISA.

Wyniki: Stezenie NPY oraz CART w osoczu u pacjentéw z guzem
pheochromocytoma wyniosto: 295 ng/L (5,1 —1119,9) oraz 802,0 pg/ml
(292,9-1415,9). Stezenie CgA w surowicy oraz stezenie metanefryny
inormetanefryny w osoczu u pacjentéw z guzem pheochromocytoma
wynioslo odpowiednio: 231,7 ng/ml (66,9 — 545,2), 262,6 pg/ml
(19-602,5), 136,4 pg/ml (24-171,5).

W grupie kontrolnej stezenia NPY, CART, CgA, oraz stezenie
metanefryny i normetanefryny w osoczu wyniosly odpowiednio:
5,1 ng/L (5,1-207,3), 381,2 pg/ml (294,8 — 575,5), 52,9 ng/ml (32-71),
19,0 ng/ml (19-45), 24 ng/ml (24-60,3).

Whniosek: Wstepne wyniki badan wykazaly, iz stezenia neuropepty-
du Y oraz neuropeptydu CART sa wyzsze u wiekszosci pacjentéw
z guzem chromochlonnym w poréwnaniu z grupg kontrolna.
Badanie nadal bedzie kontynuowane w celu zebrania docelowej
grupy pacjentéw z guzem chromochtonnym i oceny wartosci
diagnostycznej badanych parametréw.

Ocena przydatno$ci oznaczania stezenia
adrenomeduliny (1-52), jej prekursora (PAMP)
oraz fragmentu MR-proADM (45-92) u pacjentéw
z nadcis$nieniem tetniczym w przebiegu guza
pheochromocytoma nadnercza

— doniesienie wstepne

P. Glinicki', L. Bednarek-Papierska', W. Jeske', W. Zgliczyiiski'
'Klinika Endokrynologii, Centrum Medyczne Ksztalcenia Podyplomowego

Grupa tematyczna: Nadnercza

Wstep: Adrenomedulina (ADM) jest biatkiem wyizolowanym
z tkanki guza chromochtonnego. W diagnostyce biochemicznej
istnieje mozliwo$¢ oznaczania réznych fragmentéw czasteczki
ADM: proadrenomeduliny (N-koficowy 20 aminokwasowy
peptyd — PAMP), czasteczke ADM (1-52) oraz jej fragment (45-
92). W literaturze brak jest informacji o przydatnosci oznaczania
czasteczki oraz jej fragmentéw w diagnostyce biochemicznej
guza chromochlonnego.

Cel pracy: Celem pracy byla wstepna ocena przydatnosci ozna-
czania stezenia adrenomeduliny (1-52), jej prekursora (PAMP)
i fragmentu (45-92) u pacjentéw z guzem pheochromocytoma.
Material i metody: Grupe badang stanowilo 6 pacjentow (3 kobiety
i3 mezczyzn, w przedziale wieku 36-62 lat) z guzem pheochromocy-
toma. Grupe kontrolng stanowilo 17 dawcéw krwi. U wszystkich
badanych oznaczono stezenie adrenomeduliny, PAMP i fragmentu
MR-proADM, oraz stezenie chromograniny A w surowicy i frakcjo-
nowanych metanefyn w osoczu (metanefryne i normetanefryne).
Oznaczenia wykonano przy uzyciu metod izotopowych (RIA,
IRMA) oraz metody ELISA.

Wyniki: Stezenie adrenomeduliny w grupie pacjentéw z gu-
zem pheochromocytoma wyniosto 185 pg/ml (131,9-265,0), PAMP
0,18 ng/ml (0,15-0,22) oraz MR-proADM 178,6 pg/ml (138-264).
Stezenie CgA w surowicy oraz stezenie metanefryny i normetane-
fryny w osoczu u pacjentow z guzem pheochromocytoma wyniosto
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odpowiednio: 231,7 ng/ml (66,9 — 545,2), 262,6 pg/ml (19-602,5),
136,4 pg/ml (24-171,5).

W grupie kontrolnej, stezenia ADM, PAME MR-proADM, CgA, oraz
stezenie metanefryny i normetanefryny w osoczu wyniosty odpo-
wiednio: 186,9 pg/ml (132,3-287,9), 0,21ng/ml (0,15-0,30), 123,1 pg/ml
(54,9-167,3), 52,9 ng/ml (32-71), 19,0 ng/ml (19-45), 24 ng/ml (24-60,3).
Whniosek: Wstepne wyniki badania wykazaly, Ze u czesci pacjen-
tow z guzem pheochromocytoma stezenie MR-proADM jest wyzsze
w poréwnaniu z grupa kontrolna. Na tym etapie badania nie mozna
ocenié¢ wartosci diagnostycznej oznaczania stezenia adrenomedu-
liny i jej prekursora (PAMP). Badanie wymaga dalszej kontynuacji,
w celu zwigkszenia grupy pacjentéw z guzem chromochionnym.

Ryzyko sercowo naczyniowe u pacjentéw z guzami
nadnerczy wykrytymi przypadkowo z prawidtowa
aktywno$cia hormonalna

E. Bandurska- Stankiewicz', J. Rutkowska', W. Matuszewski?,
K. Myszka- Podgorska’

'Klinika Endokrynologii i Diabetologii, Uniwersytet Warmitisko- Mazurski,
Olsztyn

Grupa tematyczna: Nadnercza

Wstep: W ostatnich latach zwrdcono uwage na wysokie ryzyko
sercowo- naczyniowe u 0sob z przypadkowiakami nadnerczy.
Cel pracy: Okreslenie ryzyka sercowo- naczyniowego u os0bz przy-
padkowiakami nadnerczy z prawidlowa aktywnoscia hormonalna.
Material i metody: Badanie wéréd oséb z przypadkowiakami
nadnerczy prowadzono w latach 2005-2013, rozpoznanie potwier-
dzano badaniem TK. Badanie kliniczne uwzglednialo wywiady
choréb mogacych mie¢ zwigzek z aktywnoscig hormonalna guza,
pomiary RR, obwdd talii, wyliczenie BMI. Oceniano stezenie in-
suliny, glikemie w OGTT, lipidy, dobowy rytmu kortyzolu, testu
hamowania deksametazonem, stezenia aldosteronu, ARO, DHEAS,
androstendionu, metanefryny w DZM. Do dalszych badan kwalifi-
kowano osoby z prawidlowg aktywnoscig hormonalng nadnerczy.
Insulinooporno$¢ okreélano na podstawie HOMA- IR. Zespot
metaboliczny rozpoznawano wg IDF(2009r). Ryzyko sercowo-
naczyniowe oceniano na podstawie skali SCORE.

Wyniki: Zbadano 237 0s6b z guzami nadnerczy, do dalszych badan
zakwalifikowano 125 oséb z prawidlowa aktywnoscig hormonalna
nadnerczy, w tym 72 (57,6%) kobiety, wiek 61,3 + 8,8 lat, palacze
stanowili 59(47,2%)os6b. Sredni obwéd talii wynosit u kobiet
i mezczyzn odpowiednio 92,3+/-13,7 cm i 97,9+/-10,7cm, BMI
27,3 + 5,2 kg/m?2. Otylos¢ brzuszna rozpoznano u 84 (67,2%) osob,
BMI >25 kg/m? wystepowalo u 85 (68%). RR skurczowe krwi wy-
nosito 131,6+/-14,5 mmHg, rozkurczowe 80,8 +/-9,4 mmHg bez
istotnych réznic w grupach plci, u 99 oséb (79,2%) wystepowalo
nadci$nienie tetnicze. Stezenie cholesterolu catkowitego byto
istotnie wyzsze w grupie kobiet niz u mezczyzn (odpowiednio
227,96 +/- 51,69 mg/dl vs 204,98 +/-43,89 mg/dl), HDL- cholesterolu
istotnie wyzsze w grupie kobiet 66,46+/-21,79 mg/dl, u mezczyzn
49,98+/-15,92. Stezenie LDL -cholesterolu wynosito 116+/-60 mg/dl,
triglicerydéw 134+/-44,1 mgy/dl, bez istotnych réznic w grupach
plci. Hipertriglicerydemie stwierdzono u 54 (43,2%) os6b, niskie
stezenie HDL cholesterolu u 27 (21,6%) oséb. Srednia glikemia na
czczo wynosita 97,8+/-5,5mg/dl, zaburzenia metabolizmu weglo-
wodanéw rozpoznano u 76 (60,8%) oséb, w tym DM 2u 16 (12,8%),
IGT u 32 (25,6%), IFG u 28 (22,4 %). Srednie stezenie insuliny na
czczo wynosilo 8,9+/-5,5 uU/ml, HOMA IR 2,3+/-2,0 (mmol/L x
uU/ml). Zespét metaboliczny zidentyfikowano u 53 (42,4%) osob,
w tym u 23,2% kobiet. W skali SCORE oszacowane 10-letnie ry-
zyko incydentu sercowo- naczyniowego zakonczonego zgonem
w calej badanej grupie, jak i w grupach plci byto duze i wynosito
odpowiednio ogélem 7,85%, u kobiet 5,9% a u mezczyzn 9,8%.
Whioski: U oséb z przypadkowiakami nadnerczy z prawidlowa
aktywnoscia hormonalng stwierdzono duze 10-letnie ryzyko zgo-
nu dla zdarzen sercowo- naczyniowych zaréwno w grupie kobiet

imezczyzn. Osoby z przypadkowo wykrytymi guzami nadnerczy
powinny mie¢ okreslone zaréwno profil hormonalny oraz czynniki
ryzyka sercowo- naczyniowego

Pheochromocytoma w przypadkowo wykrywanych
guzach nadnerczy

E. Przybylik-Mazurek, E. Rzepka, A. Hubalewska-Dydejczyk’
Katedra Endokrynologii U] CM, Krakéw

Grupa tematyczna: Nadnercza

Wstep: Nazwa incidentaloma okreslane sa przypadkowo wykryte
w badaniach obrazowych zmiany w obrebie nadnerczy. Wigkszosé
z nich stanowig nieczynne hormonalnie gruczolaki, w niewielkim
odsetku spotykane sg wéréd nich guzy chromochtonne. Celem
pracy byta ocena czestosci wystepowania wykrytych przypadkowo
guzéw chromochlonnych oraz analiza retrospektywna objawéw
mogacych sugerowac rozpoznanie.

Material i metody: Badaniem objeto grupe 69 chorych, diagnozo-
wanych w Klinice Endokrynologii w latach 2009-2011, z potwier-
dzonym w badaniu histopatologicznym rozpoznaniem guzéw
chromochlonnych. Analizowano wyniki badah obrazowych,
stezenie metoksykatecholamin w dobowej zbiérce moczu, wywiad
lekarski pod katem objawéw klinicznych, sugerujacych pheochro-
mocytoma.

Wyniki: W badanej grupie 52,2% przypadkéw (36 0s6b) stanowily
guzy chromochlonne wykryte przypadkowo. W analizowanej
grupie 36 chorych jedynie 27,8% (10) oséb nie prezentowalo
zadnych objawéw klinicznych charakterystycznych dla guzéow
chromochionnych. U kazdego z tych pacjentéw obserwowano
podwyzszone stezenie metoksykatecholamin oraz niejednoznacz-
ny obraz radiologiczny zmiany w nadnerczu. Wéréd pozostalych
26 pacjentéw z przypadkowo wykrytymi guzami nadnerczy
dokladne przeanalizowanie wywiadu pozwolilo na ujawnienie
wystepujacych w przeszlosci stabo nasilonych objawéw, mogacych
sugerowac pheochromocytoma. W tej grupie u 5 chorych obraz
radiologiczny zmiany odpowiadal zmianie tagodnej, ponadto
3 pacjentéw mialo prawidlowe stezenie metoksykatecholamin.
Pozostate 33 przypadki (47,8%) obejmowaly pacjentéw diagnozo-
wanych w kierunku pheochromocytoma z powodu objawéw, jak
réwniez 3 chorych pozostajacych w kontroli z uwagi na rodzinne,
genetycznie uwarunkowane wystepowanie guzéw chromochton-
nych. Wszyscy chorzy w tej grupie mieli podwyzszone stezenie
metoksykatecholamin. Lagodny radiologicznie obraz zmiany
obserwowano u 4 pacjentéw.

1. Wnioski: Guzy chromochlonne moga wystepowac jako zmiany
bezobjawowe. Jednakze, wiele 0s6b z przypadkowo wykrytymi
guzami nadnerczy prezentuje objawy sugerujace phechromo-
cytoma, ujawnione dopiero po doktadnym zebraniu wywiadu
lekarskiego.

2. Niewielka grupa oséb z guzami chromochlonnymi w badaniu
obrazowym prezentuje cechy zmiany tagodnej .

3. Wyjatkowo rzadko u pacjentéw z guzami chromochlonnymi
nie stwierdza sie podwyzszonego stezenia metoksykatecholamin.

Korelacja fenotyp-genotyp u kobiet z klasyczna
i nieklasyczna postacia wrodzonego przerostu
nadnerczy

E. Przybylik-Mazurek, A. Kurzyriska, A. Skalniak, ]. Pigtkowski,
A. Hubalewska-Dydejczyk’
Katedra Endokrynologii U] CM, Krakéw

Grupa tematyczna: Nadnercza
Wstep: Wrodzony przerost nadnerczy (CAH) zwigzany z zaburze-

niem enzymatycznym szlaku steroidogenezy nadnerczowej jest
choroba dziedziczong w sposéb autosomalny recesywny. Za ponad
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90% przypadkéw odpowiada mutacja w genie CYP21A2 kodujacym
21-hydroksylaze. Stopienr deficytu 21—hydroksylazy pozwala
wyrézni¢ postac klasyczna (CCAH) oraz nieklasyczng (NCAH).
Cel: Analiza objawdw klinicznych oraz korelacji pomiedzy geno-
typem a fenotypem pacjentek z CAH.

Materiat i metody: Do badania wlgczono 77 pacjentek z CAH:
32z CCAH rozpoznana w dziecifistwie (27 z utratg solii 5 z prosta
wirylizacja) oraz 45 z NCAH (§rednia wieku rozpoznania 39,93 lat
+/- 18,19 lat). U chorych oceniano dane antropometryczne, profil
metaboliczny oraz aspekty zwigzane z plodnoscia. Dodatkowo
u 43 pacjentek zostalo wykonane badanie genetyczne — badano
mutacje w genie CYP21A2 z zastosowaniem techniki MLPA.
Wyniki: Pacjentki z CCAH byly nizsze niz pacjentki zNCAH — od-
powiednio 155,62 cm +/- 7,89 cm oraz 163,74 cm +/- 6,98 cm. Nie
obserwowano istotnych réznic w zakresie BMI w obu grupach
(odpowiednio 27,73 i 27,43 kg/m2). W grupie pacjentek z NCAH
4 chore mialy rozpoznana cukrzyce, u pozostatych §rednie stezenie
glukozy na czczo wynosilo 5,25 mmol/l +/- 1,50 mmo/1i nie réznilo
sie istotnie od stezenia glukozy na czczo u pacjentek z CCAH- od-
powiednio 5,26 mmo/l +/- 3,69 mmo/l. W grupie chorych z NCAH
czesciej obserwowano zaburzenia lipidowe niz w grupie chorych
z CCAH — odpowiednio u 45% i 31,58%. Zaburzenia miesigczko-
wania czesciej wystepowaly u pacjentek z CCAH (31,25%) niz u pa-
cjentek zNCAH (20% ). Sredni wiek menarche dla pacjentek z CCAH
wynosit 13,86 lat +/- 4,07 lat, a dla chorych z NCAH — 13,07 lat
+/- 1,60 lat. U 20 pacjentek z CCAH oraz u 23 z NCAH wykonano
badanie genetyczne. Zidentyfikowano 10 réznych mutacji w ge-
nie CYP21A2. U jednej pacjentki z CCAH nie ujawniono mutacji
w zadnym allelu badanego genu. U dwéch pacjentek z NCAH
stwierdzono obecno$¢ mutacji w jednym allelu genu CYP21A2.
Whioski: CAH z uwagi na czesto$¢ wystepowania, stanowi wazny
problem kliniczny. Poglebienie diagnostyki molekularnej i poszuki-
wanie zwigzku pomiedzy genotypem a fenotypem moze przyniesé
wymierng korzy$¢ w opiece nad pacjentkami i przyczynic sie do
optymalizacji sposobu postepowania w tej grupie chorych.

Przydatno$¢ oznaczen kortyzolu p6znowieczornego
w §linie u chorych z przypadkowo wykrytym guzem
nadnercza (incydentaloma)

K. Krzyzewska®, B. ]. Mysliwiec??, E. Niemczuk®, R. Junik®
Katedra Endokrynologii i Diabetologii, Collegium Medicum w Bydgoszczy,
Uniwersytet Mikolaja Kopernika w Toruniu

2Klinika Rehabilitacji Metabolicznej, Katedra Endokrynologii i Diabetologii,
Collegium Medicum w Bydgoszczy, Uniwersytet Mikolaja Kopernika w Toruniu
*Oddzial Kardiologiczny z Pododdziatem Intensywnego Nadzoru
Kardiologicznego i z Pracownig Hemodynamiki, Szpital Wielospecjalistyczny

w Inowroclawiu

Grupa tematyczna: Nadnercza

Wistep: Subkliniczna hiperkortyzolemia w grupie chorych z guzami
nadnerczy typu incydentaloma pozostaje wyzwaniem diagno-
stycznym. Trudnosci wynikajg z braku specyficznych objawéw
Klinicznych oraz braku latwo dostepnych, wiarygodnych testow
oceniajacych nadmierng sekrecje glukokortykosteroidow. Aby
zmniejszy¢ ryzyko falszywie pozytywnego wyniku wymagane
jest potwierdzenie hiperkortyzolemii w co najmniej dwéch testach
oceniajacych o$ adrenokortykotropowa.

Cel: Celem pracy jest ocena przydatnosci oznaczen kortyzolu p6z-
nowieczornego w §linie w diagnostyce zespolu Cushinga u chorych
z guzami nadnerczy typu incydentaloma.

Material i metody: W grupie 129 chorych z guzami nadnerczy
oprécz podstawowych badan przesiewowych w kierunku zespotu
Cushinga (kortyzol w surowicy o godz. 8.00 i 23.00, ACTH w oso-
czu o godz. 8.00, wolny kortyzol w dobowej zbiérce moczu, test
nocnego hamowania deksametazonem), wykonano oznaczenie
kortyzolu w $linie o godz. 23.00.
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Wyniki i wnioski: Wéréd 129 badanych subkliniczny zespét Cu-
shinga rozpoznano u 19 oséb. Podwyzszone wartosci kortyzolu
w §linie stwierdzono u 53 badanych (w tym u 11 oséb z rozpoznana
hiperkortyzolemia na podstawie co najmniej dwéch innych testéw).
Stwierdzono, Ze czulo$¢ stosowanych testow do oznaczania kor-
tyzolu w §linie wynosi ok. 58%, a swoistos$¢ ok. 62%.W badaniu
wykazano ograniczong przydatno$¢ oznaczen péznowieczornego
kortyzolu w §linie jako pojedynczego badania w diagnostyce sub-
klinicznego zespolu Cushinga u chorych z guzami nadnerczy
typu incydentaloma.

Kliniczne znaczenie ekspresji receptorow
estrogenowych, progesteronowych

i androgenowych u chorych poddanych leczniczemu
zabiegowi operacyjnemu z powodu

raka kory nadnercza

A. Drabarek’, P. Czapiewski', A. Gorczyiiski', K. Sworczak?,
W.Biernat', Z. Sledzisiski', P. Lass', D. Dworakowska', ?
'Gdaniski Uniwersytet Medyczny

’KING’S College London, Londyn, Wielka Brytania

Grupa tematyczna: Nadnercza

Wstep: Rak kory nadnercza (RKN) jest rzadkim nowotworem
zlodliwym wystepujacym z czestoscig 0,5-2 przypadkéw na mi-
lion rocznie. Czesciej wystepuje u kobiet niz u mezczyzn w sto-
sunku okolo 2,5-3:1. Rokowanie RKN jest zte, a wyniki leczenia
niezadowalajace. Receptory estrogenowe (RE), progesteronowe
(PR) i androgenowe (AR) sa receptorami jadrowymi, bedacy-
mi jednoczesnie czynnikami transkrypcyjnymi. Jak dotad, nie
badano wplywu obecnosci RE, RP i RA w raku kory nadnercza
na rokowanie pacjentéw poddanych zabiegowi operacyjnemu.

Material i metody: Jadrowa ekspresje receptora estrogenowego
alfa (REa), progesteronowego (RP) i androgenowego (RA) oce-
niono immunohistochemicznie przy uzyciu przeciwcial monoklo-
nalnych (EP1, PgR 636, AR44) i aparatury DAKO POLSKA oraz
oznaczenh recznych, wyrazajac wynik w skalach: Allred, Remelle
oraz H-score. Material stanowity przypadki: 27 RKN, 49 gruczola-
kéw nadnercza (GN) oraz 20 zdrowych nadnerczy (ZN). Material
przechowywano w postaci blokéw parafinowych. Baza danych
zwierala informacje: wiek, ple¢, rozpoznanie histopatologiczne,
wielko$¢, obecno$¢ hiperkortyzolemii, catkowity czas przezycia,
oraz obecnosci receptoréw REx, RPiRA. Analize statystyczng wy-
konano w oparciu o program Statistical0.

Wyniki: REx i RA wystepowal gléwnie w warstwie kiebkowatej
zdrowych nadnerczy i byl obecny odpowiednio u 85% i 55%
badanych. RP wystepowal zaréwno w warstwie kiebkowatej
i pasmowatej odpowiednio u 90% i 85% badanych. REa wy-
stepowal trzy razy czeéciej w RKN niz w zmianach lagodnych
(p = 0,10), jakkolwiek ogélna iloé¢ dodatnich przypadkéw nie
przekraczala 20%. RP wystepowal w podobnym odsetku zmian
lagodnych i zlosliwych (p = 0,94). RA wystepowal w wiekszo-
Sci gruczolakéw, natomiast w RKN — w polowie przypadkéw
(p = 0,005). Nie stwierdzono zaleznoéci pomiedzy wystepowa-
niem analizowanych receptoréw a cechami demograficznymi
i klinicznymi chorych. Srednia wieku u pacjentéw z RKN byta
nizsza u chorych z pozytywna ekspresja REa (p = 0,03) i RA
(p = 0,04). Wiek chorych korelowal negatywnie z wielkoscig
guza w RKN. W analizie Kaplana-Meyera ekspresja RA miala
korzystny wplyw na catkowity czas przezycia chorych z RKN
(p = 0,04), natomiast w przypadku REa i RP nie stwierdzono
istotnej zaleznosci.

Whioski: Obecnos¢ receptora androgenowego wigze sie z lep-
szym rokowaniem w grupie chorych poddanych leczniczemu
zabiegowi operacyjnemu z powodu raka kory nadnercza. Ze
wzgledu na niska liczebnos$¢ grupy, wyniki wymagaja dalszej
oceny na wiekszym materiale klinicznym.
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Wplyw sterydoterapii w leczeniu orbitopatii
Graves’a na czynnos¢ kory nadnerczy

U. Ambroziak’, G. Bluszcz', T. Bednarczuk®, P. Miskiewicz!
Katedra i Klinika Chordéb Wewngtrznych i Endokrynologii Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego ®-"” Warszawa; ul Banacha 'A

Grupa tematyczna: Nadnercza

Wstep: Orbitopatia Graves'a (GO) jest gléwna pozatarczycowa
manifestacja choroby Gravesa i Basedowa. Leczeniem pierwszego
rzutu aktywnej, umiarkowanej do cigzkiej postaci GO jest terapia
dozylnymi pulsami metyloprednizolonu (MP). Jej uzupelnieniem
moze by¢ nastepcza doustna sterydoterapia prednizonem. Wplyw
terapii duzymi dawkami MP na 0§ podwzgérze-przysadka-nad-
nercza jest nadal niewystarczajaco zbadany.

Cel: Celem badania jest ocena czynnoéci kory nadnerczy u pacjen-
téw z umiarkowana do cigzkiej, aktywna GO leczonych dozylnymi
pulsami MP oraz nastepczg doustng terapia prednizonem.
Metodyka: Analizg objeto 20 pacjentéw (14 kobiet) z aktywna,
umiarkowang do cigzkiej GO. Pacjenci otrzymali leczenie 12 dozyl-
nymi, cotygodniowymi pulsami MP (500mg/dawke w pierwszych
6 tygodniach i 250mg/dawke w kolejnych 6 tygodniach). Przez
nastepne 12 tygodni przyjmowali prednizon w stopniowo redu-
kowanej dawce od 30mg do 5mg/dobe, a po zakonczeniu terapii
hydrokortyzon w dawce 10mg/dobe do czasu wyznaczonej hospi-
talizacji. Badanie funkcji nadnerczy odbylo sie w nastepujacych
punktach: przed 11 12 pulsem ME, oraz w trakcie przyjmowania
hydrokortyzonu. Ocena funkcji kory nadnerczy obejmowata po-
miar porannego catkowitego kortyzolu w surowicy i ACTH w oso-
czu. Za punkt odciecia prawidlowej wartosci kortyzolu uznano
stezenie >10mcg/dL i brak objawéw klinicznych niedoczynnosci
kory nadnerczy.U pacjentéw niespelniajacych tego kryterium wy-
konano test stymulacji syntetycznym ACTH (Synacthen® 250mcg)
z pomiarem kortyzolu we krwi przed oraz po 30 i 60 minutach od
podania syntetycznego ACTH. Za kryterium prawidlowej stymu-
lacji uznano stezenie kortyzolu powyzej 18 mcgy/dl .

Wyniki: Wszyscy pacjenci spelniali kryterium prawidlowej funkcji
kory nadnerczy przed rozpoczegciem terapii oraz w momencie
zakonczenia leczenia dozylnymi pulsami MP. Nie stwierdzono
u zadnego chorego klinicznych objawéw niedoczynnosci kory
nadnerczy. Po zakoficzeniu doustnej terapii prednizonem u jed-
nego pacjenta (5%) stwierdzono wtérna niedoczynnosé kory
nadnerczy na podstawie nieprawidlowego wyniku testu z synte-
tycznym ACTH. Srednie wartoéci stezenia kortyzolu w surowicy
wyniosly (warto$ci minimalne i maksymalne w nawiasach): przed
leczeniem 18,4mcg/dl (9,2-27,3), w momencie zakoficzenia leczenia
MP 14,9mcg/dl (5,3-29,7), po zakonczeniu leczenia prednizonem
13,1 meg/dl (6,9-18,8). Spadek stezenia catkowitego kortyzolu w su-
rowicy przed i po leczeniu pulsami MP oraz przed rozpoczeciem
leczenia i po leczeniu prednizonem jest istotny statystycznie (dla
obu p < 0,05).

Whioski: 1. Leczenie GO cotygodniowymi pulsami MP (dawka
skumulowana 4.5g) nie prowadzi do wtérnej niedoczynnosci
kory nadnerczy pomimo istotnego hamujacego wplywu na o$
podwzgoérze-przysadka-nadnercza.

2. Dodatkowe podanie doustnie prednizonu moze spowodowa¢é
rozw6j wtérnej niedoczynnosci kory nadnerczy u niektérych
chorych.

Analiza kliniczno-patologiczna inwazyjnych
makrogruczolakéw naciekajacych dno siodta,
stok i zatoke klinowa — inwazja podsiodiowa
(infrasellar invasion)

J. Kunicki', M. Maksymowicz', W. Bonicki'
Klinika Neurochirugii Centrum Onkologii — Instytut im. M.Sktodowskiej-
Curie, Warszawa

Grupa tematyczna: Neuroendokrynologia

Inwazyjny wzrost gruczolakow przysadki jest istotnym czynnikiem
ograniczajacy skuteczno$¢ leczenia operacyjnego. Od 30-50% ma-
krogruczolakow charakteryzuje sie inwazyjnym charakterem wzro-
stu. Dotychczasowe obserwacje wskazujg na istnienie zaleznosci
pomiedzy typami gruczolakéw oraz ukierunkowaniem rozrostu.
Najczeéciej utozsamiany z inwazyjnym wzrostem jest naciek za-
tok jamistych, podsiodiowy kierunek inwazji gruczolakéw ( stok,
zatoka klinowa, dno) nie byt tematem szczegélowych opracowan.
Material i metody: Obserwacje i ocena statystyczna dotyczyla
grupy chorych operowanych z powodu makrogruczolakéw
przysadki operowanych w latach 2010-2015. Badanie przeprowa-
dzono metoda retrospektywna analizujgc wyniki badan, zapisy
procedur operacyjnych.

Wyniki: W objetej badaniem grupie stwierdzono 101 przypadkéw
gruczolakéw z inwazyjnym rozrostem obejmujacym dno siodla,
stok , zatoke klinowa. Przypadki te stanowily 10.8 % operowa-
nych gruczolakéw przysadki, w tym 29 % ( 102/356) inwazyjnych
gruczolakéw przysadki. Wsréd gruczolakéw z podsiodlowym
kierunkiem inwazji przewazaly guzy nieczynne hormonalnie
67.5% (58 — gonadotropowe, 4 null cell, 3 silent ACTH, 2 silent GH)
w pozostatych przypadkach obserwowano gruczolaki czynne hor-
monalnie : hiperprolaktynemia -21/101 (20,7 %), akromegalial0/101 (
9.9%), ch.Cushinga 2/101 ( 1.9%).W badanej grupie stwierdzano
32 przypadki gruczolakéw olbrzymich (30%).Inwazja podsiodiowa
wspdlistniala w ponad 55 % ( 56/101) zinwazjg przynajmniej jednej
z zatok jamistych. Wybidrcza inwazja stoku lub zatoki klinowej
dotyczyla jedynie 18 ze101 (17.8%) chorych ( hiperprolaktynemia
5, nieczynny hormonalnie 13) co stanowilo jedynie 5.3% guzéw in-
wazyjnych. Inwazja podsiodlowa pogarszata skutecznosé wyleczen
w przypadku czynnych hormonalnie inwazyjnych gruczolakéw (
21% vs 35% ) Fisher exact test 0.008.

Whioski: Podsiodlowy kierunek inwazji jest wspéttowarzyszacym
etapem rozrostu gruczolaka inwazyjnego, najczesciej towarzysza-
cym rozrostowi w kierunku zatok jamistych i nadsiodlowemu.
Izolowany rozrost inwazyjny podsiodlowo obserwowany jest
rzadko, najczesciej towarzyszy gruczolakom wydzielajgcym pro-
laktyne i guzom nieczynnym hormonalnie. Stanowi on czynnik
pogarszajacy wyniki leczenia inwazyjnych czynnych hormonalnie
makrogruczolakéw przysadki.

Wyniki leczenia operacyjnego inwazyjnych
makrogruczolakéw przysadki operowanych
z uzyciem rozszerzonych dostepow endoskopowych

J. Kunicki', W. Bonicki'

'Klinika Neurochirurgii Centrum Onkologii Instytut, Warszawa
Grupa tematyczna: Neuroendokrynologia

Technika operacji endoskopowych w leczeniu operacyjnym guzéw
przysadki uzyskala szeroka akceptacje w ciggu ostatnich 2 dekad.
Istnieje grupa gruczolakéw przysadki, ktérej kierunek rozrostu
i polozenie topograficzne guza wykuczaly dotychczas leczenie
operacyjne z dostepu przeznosowego. Obecnie modyfikacje
dostepu endoskopowego pozwalaja na rozszerzanie wskazan do
operacji przezklinowych dotychcaczas wymagajacych operacji
z uzyciem kraniotomii.

Material i metody: W okresie 2008-2016 operowano z uzyciem
dostepow rozszerzonych 24 pacjentéw z inwazyjnymi makrogru-
czolakami, w grupie tej nie uwzgledniano rozszerzonych dostepéw
do zatok jamistych, ktére wykonywano znacznie czesciej.

Wsrod operowanych chorych: 20 pacjentéw operowano z powodu
nieczynnych hormonalnie guzéw, 4 z akromegalig.Guzy rozra-
stajace sie przez ciggloé¢ poza siodlem tureckim ( Komora III -4,
nadsidolowo -14, ponad zatoka jamista 3 , za stokiem i grzbietem
siodla- 3 ) Wykonano rozszerzenie dostepu przezklinowego o do-
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step przez plaszczyzne klinowa i/lub guzek siodia w 15 przypadkach,
przez przepone siodla w 5, przez zatoke jamista w 3, przez stok
i grzbiet siodla- 3. Do plastyki siodla i podstawy czaszki uzywano
przeszczepdw tkanki ttuszczowej 23/24 i uszypulowanego plat blony
Sluzowej w 4/24 przypadkach.W 5 przypadkach stosowano drenaz
ledzwiowy zewnetrzny plynu mézgowo rdzeniowego

Wyniki: W 20/24 (83%) przypadkach uzyskano resekgcje catkowita,
w 4 przypadkach resekcja subtotalna — ze wzgledu na zajecie zatok
jamistych lub naciek gatezi srodkowych tt. mézgu. Nie obserwowano
powiklan $miertelnych. W badanej grupie stwierdzano jeden przypa-
dek ptynotoku, jeden przejsciowy odwracalny zespdt neurologiczny.
Whiosek: Uzycie dostepéw rozszerzonych ma ograniczone za-
stosowanie w chirurgii gruczolakéw przysadki, jednak rozszerza
zakres wskazan do operacji przezklinowej redukujac liczbe cho-
rych u ktérych konieczny jest dostep przez kraniotomie i uzyciem
klasycznych technik chirurgii podstawy czaszki.

Wyniki leczenia operacyjnego torbieli kieszonki
Rathkego ( Rathke Cleft Cyst — RCC) z dostepu
przezklinowego metoda endoskopowa

J. Kunicki', M. Maksymowicz’, W. Bonicki', E. Matyja’
'Klinika Neurochirugii Centrum Onkologii — Instytut im. M.Sktodowskiej-Curie,
Warszawa

Grupa tematyczna: Neuroendokrynologia

Torbiele kieszonki Rathkego sa doé¢ rzadkimi torbielowatymi guza-
mi okolicy siodfa nalezacymi do tzw. guzéw dysontogenetycznych.
Przypadki objawowe wymagaja leczenia operacyjnego.

Cele: Celem pracy byla ocena wynikéw leczenia operacyjnego
z uzyciem techniki endoskopowej oraz dostepu przezklinowego
u pacjentéw z torbielami kieszonki Rathkego.

Material i metody: Praca ma charakter retrospektywno-obser-
wacyjny oparty o analize 64 pacjentéw leczonych operacyjnie
z powodu torbieli kieszonki Rathkego w Klinice Neurochirurgii
Centrum Onkologii w Warszawie w okresie 2010 -2015. Analizie
poddano dokumentacje radiologiczng, wyniki badan dodatko-
wych, dokumentacje Srédoperacyjna ( zapisy wizualne ). Wszyscy
chorzy operowani byli przez staly zespét neurochirurgéw, tech-
nika endoskopowa . W 7 przypadkach (10,1%) uzywano dostepu
rozszerzonego przez guzek siodla w celu usuniecia izolowanych
nadsiodlowych RCC.

Wyniki: Opréznienie torbieli metoda endoskopowa bylo mozliwe
u wszystkich chorych, u 10 pacjentéw ( 15%) usunieto torebke
torbieli, w pozostatych przypadkach leczenie ograniczono jedynie
do opréznienia torbieli i fenestracji torebki do zbiornikéw nadsiodto-
wych. W 7 przypadkach (10,1%) uzywano dostepu rozszerzonego
przez guzek siodla w celu usuniecia nadsiodtowych RCC. Usta-
pienie objawéw uzyskano u 46 chorych ( 72%), poprawa widzenia
u 11/16 chorych. W operowanej grupie chorych najczestszym powi-
klaniem byla moczéwka prosta rozpoznawana przejsciowo u 12 cho-
rych ( 18%), trwala moczéwka prosta stwierdzana byla u 3 oséb
(4.6%).U jednej osoby stwierdzano plynotok nosowy.W okresie
obserwacji srednio 29 mies. ( 5 -58m-cy) obserwowano rekolekcje
torbieli u 6 pacjentéw (9,3%), reperowano jedynie 2 chorych.
Whioski: Dostep przezklinowy endoskopowy pozwala osiggaé
dobre wyniki leczenia objawowych torbieli Rathkego przy znikomej
liczbie powiklan. Modyfikacja dostepu —tzw. dostep rozszerzony
umozliwia leczenie izolowanych torbieli nadsiodlowych bez ko-
niecznosci dostepu z uzyciem kraniotomii.

Objawowa hiponatremia u chorych leczonych
operacyjnie z powodu guzéw okolicy siodta metoda
endoskopowa przeznosowo

J. Kunicki', W. Bonicki®
'Klinika Neurochirugii Centrum Onkologii — Instytut im. M.Sklodowskiej-
Curie, Warszawa
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Najczestszymi zaburzeniami gospodarki wodno elektrolitowej
w okresie pooperacyjnym sa moczéwka prosta oraz objawowa
hiponatremia w przebiegu zespolu SIADH. Celem pracy byla
ocena czestoéci wystepowania, opis uwarunkowan klinicznych
oraz wyniki leczenia hiponatremii pooperacyjnej zwiazanej
z SIADH- jednego z gléwnych zaburzen gospodarki wodno-
-elektrolitowej po operacji guzéw przysadki i okolicy siodla
z dostepu przezklinowego metoda endoskopowa.

Material i metody: Obserwacje i ocena statystyczna dotyczyla
grupy chorych operowanych z powodu guzéw przysadki okolicy
siodla tureckiego. Badanie przeprowadzono metoda retrospek-
tywna analizujac dokumentacje medyczng.Wszyscy chorzy
operowani byli z dostepu przezklinowego metoda endoskopowa
przez staly zesp6l neurochirurgdéw.

Wyniki: Z ogoélnej liczby operowanych latach 2009-2015,
1220 pacjentéw z guzami przysadki 16 ( 1,3 %) chorych (K:M,
12 : 4) wymagalo ponownej hospitalizacji lub doraznej pomocy
lekarskiej z powodu objawowej hiponatremii. Wykluczano
inne przyczyny hiponatremii. Srednie najnizsze stezenie sodu
w chwili przyjecia do szpitala wynositlo 118.8mmol/l i wahalo
sie w przedziale (104.0 — 127.9 mmol/l ). Najnizsze wartosci
poziomu sodu stwierdzano $rednio w 6,9 ( 2.0 -12.0) dnia po
leczeniu operacyjnym ( mediana 7 dni) . Wéréd pacjentéw
z hiponatremia objawowa przewazali pacjenci operowani z po-
wodu nieczynnych hormonalnie makrogruczolakéw przysadki
( 8/16). Moczoéwka prosta wczesna tj. obserwowana w okresie
wczesnym pooperacyjnym stwierdzana byta u 4 pacjentéw
u ktérych wystapila hiponatremia. Leczenie restrykcja plynow
i/lub podaza dozylna NaCl w postaci wlewdéw hipertonicznych
przyniosio oprawe u wszystkich pacjentéw. Nie obserwowano
nawracajacych epizodéw hiponatremii.

Whnioski: Objawowa hiponatremia po operacjach endoskopo-
wych wystepuje u niewielkiego odsetka pacjentéw leczonych
operacyjnie z powodu guzéw przysadki i siodla tureckiego
(1,3%), czynnikiem predysponujac jest ple¢ zefiska, operowany
makrogruczolak przysadki.

Niedoczynno$¢ przysadki w przebiegu wtérnej
hemochromatozy u pacjenta z choroba Diamonda-
Blackfana

B. Matyjaszek-Matuszek', A. Mieszkowska', M. Lenart-Lipiriska’,
J. Tarach!
Katedra i Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Medyczny, Lublin

Grupa tematyczna: Neuroendokrynologia

Pacjent z rakiem kortykotropowym przysadki

A. Baranowska-Bik’, 1. Czajka-Oraniec', W. Zgliczy#iski*
'Klinika Endokrynologii, Centrum Medyczne Ksztatcenia Podyplomowego,
Warszawa

Grupa tematyczna: Neuroendokrynologia

Wstep: ACTH-zalezny zesp6t Cushinga pochodzenia przysadkowe-
go w ok. 90% przypadkéw wynika z obecnosci kortykotropowego
mikrogruczolaka przysadki. Znaczaco rzadziej wystepuja makro-
gruczolaki przysadki. Posta¢ inwazyjna, atypowa gruczolaka ACTH
(+) opisywana jest sporadycznie.

Przedstawiamy przypadek 53- letniego mezczyzny z rakiem kor-
tykotropowym przysadki wymagajacym kilkukrotnych operacji
neurochirurgicznych, radio- i chemioterapii.

Opis przypadku: Przed 20 laty u pacjenta z objawami hiperkor-
tyzolemii i zaburzeniami pola widzenia rozpoznano chorobe
Cushinga. Pierwsza operacja doprowadzita do poprawy widzenia
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izmniejszenia objawéw hiperkotyzolemii, jednak nie byla doszczet-
na. Po roku stwierdzono progresje choroby i wzrost gruczolaka.
Przeprowadzono operacje, uzyskujac przejsciowa poprawe stanu
Kklinicznego. W kolejnych latach z powodu rozrostu guza z towarzy-
szacymi objawami zespotu Cushinga i postepujacymi zaburzeniami
widzenia chory wymagat kilkukrotnych operacji redukcji masy
guza. Lacznie w latach 2005-2011 przebyt 7 operacji przysadki
(czterokrotnie przezklinowo i trzykrotnie przezczaszkowo). Na
podstawie badania histopatologicznego rozpoznano atypowego
gruczolaka przysadki, w badaniu immunohistochemicznym ACTH
(+), wykazujacego w mikroskopii elektronowej cechy niemego
kortykotropowego gruczolaka przysadki typu 2.

Wobec stwierdzanej w oktreoscanie ekspresji receptoréw dla
somatostatyny w obrebie guza prébnie zastosowano krétko-
dzialajace analogi somatostatyny. Nie uzyskano zadawalajacego
spadku ACTH zaréwno po podaniu octreotydu, jak i pasireotydu.
Przewlekle leczenie ketokonazolem bylo powiklane toksycznym
uszkodzeniem watroby.

W 2013 roku pacjent zostat poddany radioterapii po ktdrej uzyskano
poprawe kliniczng z obnizeniem stezefi ACTH i normalizacjg kor-
tyzolu. W 2014 roku w kontrolnym badaniu MRI przysadkii OUN
wykazano zmniejszenie masy $réd- i nadsiodlowej, ale w placie
potylicznym lewym stwierdzono guz o $rednicy 14 mm o typie
przerzutowym. Przeprowadzono diagnostyke rozsianego procesu
nowotworowego w tym PET-CT, octreoscan, badania markeréw
nowotworowych, nie uwidaczniajgc innego niz guz przysadki
prawdopodobnego ogniska pierwotnego. W kolejnym MRI OUN
ujawnily sie nowe zmiany ogniskowe prawdopodobnie metasta-
tyczne. Pacjenta poddano kraniotomii, usuwajac guz sklepienia
czaszki, ktéry w badaniu histopatologicznym zostal rozpoznany
jako carcinoma hypophysis z utkaniem przerzutu kortykotropowego
guza przysadki. Pacjenta skierowano do osrodka onkologicznego.
Jako leczenie zastosowano radiochirurgie stereotaktyczna me-
toda Gamma Knife z nastepcza chemioterapia temozolomidem.
W trakcie chemioterapii obserwowano znaczna poprawe widzenia,
prawidlowe stezenia kortyzolu. Po zakonczeniu cyklu leczenia
onkologicznego planujemy kompleksowg ocene stanu chorego.

Przypadek pacjentki z akromegalia

L Florczyk?, M. Florczyk’, R. Junik’
'Klinika Endokrynologii i Diabetologii Szpital Uniwersytecki nr 1 im. dr A.
Jurasza w Bydgoszczy, Bydgoszcz

Grupa tematyczna: Neuroendokrynologia

Pacjentka lat 33 z rozpoznang w lutym 2015 roku akromegalia.
Przed rozpoznaniem chora obciazona cukrzyca typu 2. Diagno-
zowana neurologicznie z powodu béléw glowy. W rezonansie
magnetycznym- makrogruczolak przysadki o wymiarach 34x23x
24mm naciekajacy miedzy innymi skrzyzowanie nerwéw wzroko-
wych ( calkowicie zacierajacy jego zarys) , prawa zatoke jamista,
naczynia kota Willisa po stronie prawej . IGF-1 w chwili rozpozna-
nia 682 ng/ml ( zakres normy 85-283 ) , GH w teécie hamowania
glukoza 16,86 ng/ml. Z uwagi na objawy kliniczne — zaburzenia
widzenia, béle glowy ,zakwalifikowana do zabiegu neurochirur-
gicznego po odpowiednim przygotowaniu endokrynologicznym.
Od chwili rozpoznania wlaczono oktreotyd poczatkowo w dawce
20mg co 28 dni, nastepnie 30mg. Nie odnotowano obnizenia
IGF-1 — po okolo 6 miesigcach — kontrolny wynik 735 ng/ml,
dolegliwosci bolowe glowy, kregostupa ulegaly nasileniu, po-
wiekszeniu ulegl rozmiar stép. Zadecydowano o zastosowaniu
40mg co 28 dni. Kontrolny IGF -1 po 3 miesiacach od zmiany
dawki — 520 ng/ml. W rezonansie magnetycznym ze stycznia
2016 roku — bez cech progresji makrogruczolaka. Po zmianie
dawki oktreotydu na 40 mg co 28 dni odnotowano u pacjentki
znaczna poprawe samopoczucia, zmniejszenie dolegliwosci bélo-
wych glowy, obnizenie IGF-1.

Wielohormonalna niedoczynno$¢ przysadki
najprawdopodobniej w przebiegu limfocytarnego
zapalenia przysadki — opis przypadku

A. Zwolak', 2, J. Swirska'2, M. Dudzisiska?, M. Lewiriski’,
J.Daniluk??, Jerzy Tarach’

'Katedra i Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Medyczny — Lublin

*Katedra Interny z Zakladem Pielegniarstwa Internistycznego, Uniwersytet
Medyczny, Lublin, Polska

Paristwowa Wyzsza Szkola im. Papieza Jana Pawta II w Biatej Podlaskiej, Katedra
Zdrowia, Biata Podlaska, Lublin — Lublin

Grupa tematyczna: Neuroendokrynologia

Wstep: Choroby naciekowo-zapalne przysadki stanowig rzadka
przyczyne niedoczynnosci gruczoluy, a ich obraz kliniczny, w tym
obraz rezonansu magnetycznego moze imitowac guza przysadki.
Celem pracy bylo przedstawienie przypadku chorego z niedoczyn-
noscig wielogruczolowa przysadki, u ktérego w toku diagnostyki
rozpoznano zapalenie przysadki jako przyczyne obserwowanych
zaburzen hormonalnych, a zastosowane leczenie przeciwzapalne
spowodowalo ustgpienie moczéwki prostej oraz regresje zmian
naciekowych w badaniu rezonansu magnetycznego.

Pacjent P.Ch.: Pacjent lat 35, z wywiadem przewleklego zapalenia
zatok, zostal przyjety do Kliniki Endokrynologii z powodu obja-
wow niedoczynnosci przysadki, w tym z moczéwka prostg, ktore
wystapily w niedtugim czasie poprzedzajacym pobyt w Klinice
Endokrynologii. Przed hospitalizacja w Klinice Endokrynologii
chory byl hospitalizowany w Klinice Otolaryngologii z powodu
zaostrzenia zapalenia zatok przebiegajacego z porazeniem nerwéw
okoruchowych; tam tez postawiono rozpoznanie niedoczynnosci
przysadki. Stwierdzono wéwczas niedoczynno$¢ w zakresie osi
tyreotropowej, adrenokortykotropowej, gonadotropowej oraz
moczéwke prostg. Na podstawie wnikliwej analizy wywiadu
chorobowego oraz badania rezonansu magnetycznego ukladu
podwzgdrzowo-przysadkowego wysunieto przypuszczenie, iz
obserwowane zaburzenia hormonalne wynikaja najprawdopo-
dobniej z nacieku zapalnego okolicy siodlowo-nadsiodiowej. Po
wykluczeniu swoistych i nieswoistych przyczyn zapalenia rozpo-
znano limfocytarne zapalenie przysadki i zastosowano intensywna
steroidoterapie w dawkach przeciwzapalnych. Wdrozono ponadto
leczenie substytucyjne w zakresie osi tyreotropowej, gonadotropo-
wej oraz terapi¢ desmopresyng. W wyniku zastosowanego leczenia
przeciwzapalnego uzyskano catkowite ustgpienie moczéwki pro-
stej; utrzymuje sie jednak niedoczynnos¢ w zakresie pozostalych
osi. Kontrolne badanie rezonansu magnetycznego ujawnito peing
regresje zmian naciekowych w przysadce.

Whioski: Limfocytarne zapalenie przysadki stanowi rzadka przy-
czyne panhypopituitaryzmu. Tym niemniej, w diagnostyce rézni-
cowej niedoczynnoéci przysadki, nalezy je uwzgledni¢, gdyz posta-
wienie wlasciwej diagnozy i odréznienie nacieku zapalnego od guza
przysadki umozliwi unikniecie zabiegu operacyjnego i wdrozenie
leczenia metodg z wyboru w postaci steroidoterapii systemowe;j.

Agresywny przebieg guza przysadki produkujacego
ACTH

J. Pantoflitiski’, R. Turek-Jabrocka’, A. Gilis-Januszewska', D.
Pach’, A. Hubalewska-Dydejczyk’, G. Sokotowski', G. Zieliriski®,
M. Gawkowska-Suwiriska®

Klinika Endokrynologii CMU], Krakéw

*Klinika Neurochirurgii WIM, Warszawa

ICentrum Onkologii — Gliwice

Grupa tematyczna: Neuroendokrynologia
Mezczyzna lat 57, przyjety do Kliniki Endokrynologii CM UJ

w Krakowie w grudniu 2011 roku z podejrzeniem zespotu Cu-
shinga (otylo$¢ centralna, rozstepy na brzuchu, w wywiadzie
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cukrzyca, osteoporoza, nadci$nienie tetnicze). W badaniach hor-
monalnych stwierdzono: zaburzony rytm dobowy kortyzolu, brak
hamowania w tescie z dexamethasonem, wysoki poziom ACTH
(290 pg/ml). W MRI przysadki — zmiana rozrostowa o wymiarach
33 x 29 x26mm w siodle tureckim. Na podstawie calo$ci obrazu
klinicznego rozpoznano ACTH-zalezny zesp6t Cushinga. W trybie
pilnym chory zostal poddany przezklinowej resekcji guza przy-
sadki (styczen 2012). W badaniu histopatologicznym materiatu
operacyjnego stwierdzono utkanie gruczolaka typu corticotro-
pinoma; immunohistochemia: cytokeratyna (+), chromogranina
(+),ACTH (+), obecne komorki Crooke’a, indeks Ki67 < 1%.
W przebiegu pooperacyjnym nadal czynny hiperkortycyzm,
wtérna niedoczynno$¢ osi tarczycowej i gonadalnej. W kontrol-
nym MRI przysadki w marcu 2012 roku odrost guza siodla turec-
kiego (wymiary guza: 29 x 26 x 26 mm). Z powodu agresywnego
przebiegu zespolu Cushinga chory zostal zakwalifikowany do
adrenalektomii ( przeprowadzono skuteczng resekcje nadnercza
prawego, nie udalo sie dokona¢ lewostronnej adrenalektomii
z uwagi na powiklania srédoperacyjne). Po uzyskaniu stabilizacji
stanu ogdlnego, chory zostal poddany powtdrnej przezklinowej
craniektomii w czerwcu 2012 roku. Trzeci zabieg transsfenoidalnej
resekcji guza przysadki — pazdziernik 2012 ( znaczna progresja
procesu rozrostowego w MRI). W marcu 2013 roku wystapito
u chorego opadniecie powieki oka prawego z zaburzeniami wi-
dzenia — znaczne powigkszenie guza ( MRIL: guz 38x31x37 mm
). Czwarty zabieg neurochirurgiczny -kwiecieni 2013. Pomimo
leczenia operacyjnego (4xkrotna craniektomia, 2x adrenalektomia
) oraz stalego stosowania inhibitoréw sterydogenezy u pacjenta
utrzymywaly sie objawy hyperkortycyzmu. Na przelomie lipca
i sierpnia 2013 roku pacjent otrzymatl teleradioterapie na obszar
gruczolaka przysadki w Centrum Onkologii w Gliwicach (Dc
50,4Gy). W okresie od pazdziernika 2013 do konca 2014 roku
— remisja choroby . Luty 2015 — narastajgce objawy hiperkorty-
cyzmu oraz znaczne ubytki pola widzenia. Ponowna radioterapia
w maju 2015 roku- C.O. Gliwce (CyberKnife Dc 18 Gy). Od maja
do grudnia 2015 roku zastosowano u chorego temozolamid, uzy-
skujac wzgledna stabilizacje stanu chorego. W styczniu 2016 roku
(badanie 18F-FDG- PET/CT) — progresja zmiany guzowatej siodta
tureckiego (35x53x54 mm), naciekanie §limaka prawego, czesci
bocznej kregu szczytowego i nosogardla po stronie prawej. Pod-
jeto probe leczenia pasyreotydem. 21.02.2016 — zgon pacjenta
w przebiegu niewydolnosci krazenia.

Temozolomid w leczeniu atypowych gruczolakéw
przysadki — doswiadczenie osrodka lubelskiego

M. Kurowska®, . Malickal, J. S. Tarach®, A. Zwolak*
Katedra i Klinika Endokrynologii Uniwersytetu Medycznego w Lublinie,
Polska?Katedra Interny z Zakladem Pielggniarstwa Internistycznego UM
w Lublinie, Polska

Grupa tematyczna: Neuroendokrynologia

Wstep: Atypowe gruczolaki przysadki sa niejednorodna grupa
guzow opornych na konwencjonalng terapie, z wysokim odset-
kiem nawrotéw i tendencja do szybkiej progresji. Pewng opcje
efektywnej chemioterapii stanowi w ich przypadku doustny lek
alkilujacy — temozolomid [TMZ], stosowany w monoterapii lub
w skojarzeniu z innymi lekami. Celem pracy jest podsumowanie
dotychczasowego doswiadczenia naszego osrodka w chemiotera-
pii TMZ atypowych gruczolakéw przysadki.

Material i metody: 5 chorych (3K;2M), w wieku 44-58 lat
[6r.52,4+5,4] leczonych w latach 2012-2016. Oceniono efekt i to-
lerancje oraz skutki uboczne leczenia.

Wyniki: W badanej grupie bylo 2 chorych z zespolem Nelsona,
1M z gruczolakiem z komérek Crooke’a, 1K z prolaktinoma i 1K
z typem 3 silent adenoma. Czas trwania choroby wynosit od 3 do
23 lat. Przed chemioterapiag TMZ chorzy przebyli w sumie: 11 ade-

A62

nomektomii z dostepu przez zatoke klinowa i 4 droga kraniotomii,
2 stereotaktyczne rtg-terapie, 1 tomoterapie, 2 chorych leczono
analogami somatostatyny [1-,goracymi”], 2 otrzymywalo cabergo-
ling. TMZ stosowano w dawce 150 mg/m?* 1 x dziennie przez 5 dni
z 23-dniowa przerwa. Chorzy otrzymali od 2 do 13 kurséw terapii.
Przy monoterapii TMZ z objawéw ubocznych obserwowano
jedynie wymioty. U 1K z zespolem Nelsona wystapita czeSciowa
regresja gruczolaka po 6 kursach TMZ. Kilkumiesieczna stabilizacje
choroby uzyskano u 2 chorych [z. Nelsona i typ 3 silent adenomal].
Catkowita, trwajaca od 33 miesiecy remisje uzyskano u chorego
z gruczolakiem z komérek Crooke’a. Nie obserwowano pozy-
tywnego efektu leczenia TMZ u chorej z prolaktinoma, u ktérej
leczenie zakoniczono po 3 kursach. Chora z type 1 silent somato-
tropinoma po 4 kursach TMZ z powodéw osobistych przerwala
leczenie. W terapii nawrotu w zespole Nelsona zastosowano: u 1K
— TMZ w dawce 250 mg co drugi dzien przez 82 dni + 6 wlewéw
bevacizumabu w odstepach 3-4 tygodniowych [czesciowa regresja
guza] i u IM — 5 kurséw CAPTEM [TMZ + capecitabina — kil-
kumiesieczna stabilizacja choroby]. U chorej z zespotem Nelsona
po 42 dawkach TMZ wystapita odwracalna, utrzymujaca sie przez
3 miesigce granulocytopenia i limfopenia z reaktywacja zakazen
oportunistycznych EBV, CMV i toksoplazmozy. Chorzy z zespolem
Nelsona zmarli po odpowiednio 30 i 7 miesiagcach od rozpoczecia
leczenia TMZ z powodu progresji choroby.

Whniosek: TMZ w monoterapii lub w skojarzeniu z innymi lekami
moze by¢ skuteczny w leczeniu atypowych gruczolakéw przy-
sadki.

Zmiany w obrazie echokardiograficznym serca
u chorych na akromegalie

M. Kurowska®, . Malickal, J. S. Tarach®, A. Zwolak?>

Katedra i Klinika Endokrynologii Uniwersytetu Medycznego w Lublinie,
Polska’Katedra Interny z Zakladem Pielggniarstwa Internistycznego UM
w Lublinie. Polska

Grupa tematyczna: Neuroendokrynologia

Wstep: Choroby ukladu sercowo-naczyniowego stanowia przy-
czyne $mierci ok 60% chorych z niekontrolowang akromegalia.
Obecnos¢ skurczowej dysfunkcji serca w momencie rozpoznania
akromegalii prowadzi do $mierci Srednio w ciagu 15 lat. Akro-
megaliczna kardiomiopatia oznacza zajecie mieénia serca przez
chorobe podstawowg, przy nieobecnosci innych czynnikéw
uszkadzajacych. Najczestsza jej forma jest koncentryczny przerost
mieénia obu komor serca.

Cel pracy: Analiza zmian stwierdzanych w mieéniu serca u cho-
rych na akromegali¢ w badaniu echokardiograficznym wykony-
wanym w momencie rozpoznania choroby.

Material: 70 chorych [44K;26M] w wieku od 26 do 84 [$rednio
58,8+12,0] lat, leczonych w latach 2000-2016.

Metoda: Analiza dokumentacji medycznej, w tym przede wszyst-
kim badania echokardiograficznego serca.

Wyniki: Echo serca wykonano u 26 [37%] chorych [18K;8M]
w wieku od 41 do 83 [§rednio 59,8+11,4] lat. U 14 [53,8%] bada-
nych [9K;5M] stwierdzono koncentryczny przerost miesnia serca,
przede wszystkim lewej komory. U 7 [26,9%] 0s6b obserwowano
zaburzenia relaksacji lewej komory. Powiekszenie jednej lub
obydwu komor stwierdzono u 5 [19,2%] chorych. Wady serca
pod postacig réznego stopnia niedomykalnosci jednej lub kilku
zastawek [najczesciej mitralnej, tréjdzielnej i ptucnej] stwierdzono
u 23 [88,5%] chorych [15K;8M]. U 65% [17] pacjentéw wystepowalo
réwnoczes$nie kilka zmian patologicznych w obrazie echokardio-
graficznym serca. U zadnego chorego nie uzyskano prawidlowego
wyniku badania.

Whiosek: Réznorodne objawy swoistej dla choroby kardiomiopa-
tii, widoczne w badaniu echokardiograficznym serca, wystepuja
u wiekszosci chorych juz w momencie rozpoznania akromegalii.
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Rozpuszczalne biatko Klotho jako marker
dtugotrwalej remisji akromegalii u chorych po
leczeniu operacyjnym — doniesienie wstepne

M. Kurowskal, J. Malicka®, ]. S. Tarach', A. Zwolak*
Katedra i Klinika Endokrynologii Uniwersytetu Medycznego w Lublinie,
Polska*Katedra Interny z Zaktadem Pielggniarstwa Internistycznego UM
w Lublinie. Polska

Grupa tematyczna: Neuroendokrynologia

Wstep: Ostatnie doniesienia sugeruja, ze rozpuszczalne biatko
Klotho (sKlotho) moze by¢ stosowane w ocenie efektéw opera-
cyjnego leczenia akromegalii.

Cel pracy: Ustalenie przydatnosci oznaczania st¢Zenia biatka
sKlotho w dlugotrwalej obserwacji chorych z pooperacyjna
remisja choroby.

Material: 10[5K;5M] chorych w wieku od 36 -71 [$r. 60,1+9,9] lat
z wieloletnig remisjg akromegalii, pozostajacych w obserwacji
Kliniki i poradni endokrynologicznej.

Metody: GH oznaczano metodg ECLIA; IGF-1 metodg CLIA,
sKlotho metodg ELISA [Uscn]. Zakres normy dla ELISA wg.
Pedersena 204-741 pg/ml, $rednio 472 pg/ml, bez r6znic dla plci.
Remisje akromegalii rozpoznawano w oparciu o obowigzujace
aktualnie zalecenia PTE.

Wyniki: 8 chorych operowano z powodu makrogruczolaka,
a 2 z powodu mikrogruczolaka przysadki. Czas pooperacyjnej
remisji choroby wynosit od 3 do 15 lat. Stezenie sKlotho w ca-
lej badanej grupie wahalo si¢ miedzy 432,54 a 835,12 pg/ml
[6r.609,82+146,3] a u 2[1K,1M] sposréd chorych przekraczalo
goérna granice normy dla metody [odpowiednio 835,12 pg/ml
1830,73pg/ml]. W podgrupie kobiet srednia stezenia sKlotho wy-
nosita 591,13+158,95pg/ml [432,54-835,12]; w podgrupie mezczyzn
— 628,51+ 148,42 pg/ml [461,36 — 830,73]. Stezenie IGF-1 w gru-
pie kobiet wahato sie miedzy 37,8 a 233,9 ng/ml [ér. 146,9+71,2];
w podgrupie M wynosito 124,4 — 262,1 [$r. 199,5%56,7 ng/ml]
iu wszystkich chorych zawieralo si¢ w granicach normy dla wieku
i plci. Poziom GH oznaczany w warunkach podstawowych wy-
nosit od 0,239 do 1,87 ng/ml i hamowat sie w OGTT < 0,4 ng/ml.
Whiosek: Bialko sKlotho moze stuzy¢ jako marker utrzymywania
sie dlugotrwalej, pooperacyjnej remisji akromegalii.

Akromegalia i liczne nowotwory

A. Jawiarczyk-Przybytowska’, B. Wojtczak?, K. Sutkowski?,
J. Halupczok-Zyta', M. Bolanowski’

Katedra i Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Leczenia Izotopami,
Wroctawski Uniwersytet Medyczny im. Piastéw Slgskich

2 Katedra i Klinika Chirurgii Ogdlnej, Gastroenterologicznej

i Endokrynologicznej, Wroctawski Uniwersytet Medyczny

Grupa tematyczna: Neuroendokrynologia

Gléwna przyczyna akromegalii s tagodne gruczolaki przysadki.
Ektopowe wydzielania hormonu wzrostu (GH) jest rzadkoécia,
w literaturze mozna znalez¢ pojedyncze opisy chorych z guzami
neuroendokrynnymi, guzami jajnika, tarczycy produkujacy-
mi hormon wzrostu. Niejednoznaczne do chwili obecnej jest
zwiekszone ryzyko wystepowania nowotworéw u pacjentéw
z akromegalia.

Prezentujemy przypadek 72-letniej kobiety, po operacji guza pnia
moézgu w 1992 r. z akromegalig o nieuchwytnym punkcie wyjscia
z licznymi wspolistniejacymi nowotworami. Na podstawie typo-
wego obrazu klinicznego, podwyzszonych wartosci IGF-11ibraku
supresji GH w teécie doustnego obcigzenia glukoza (OGTT),
w marcu 2012 r. rozpoznano u chorej akromegalie. Z uwagi na brak
obecnosci guza w MRI przysadki rozpoczeto poszukiwania Zrodla
ektopowego wydzielania GH/GHRH. W wykonanym badaniu TK
klatki piersiowej uwidoczniono 4 zmiany: guz pluca prawego,
guz zoladka, guz nadnercza lewego oraz zmiane ogniskowa

watroby. Dodatkowo stwierdzono wole wieloguzkowe tarczycy
oraz wzmozony wychwyt znacznika w jej obrebie w badaniu
scyntygrafii receptorowej (111 In Octreoscan). Wszystkie guzy
a takze tarczyca zostaly radykalnie usuniete chirurgicznie. W zad-
nym z badan histopatologicznych nie stwierdzono wydzielania
GH. Na podstawie 3-krotnych oznaczen surowicy wykluczono
ektopowe wydzielania GHRH (laboratorium w Monachium).
Aktualnie chora jest leczona analogiem somatostatyny, co pozwala
na pelng kontrole aktywnosci choroby. W kontrolnym badaniu
TK jamy brzusznej, stwierdzono guza nerki lewej, bez progresji
w kolejnych badaniach obrazowych. W kontrolnym MRI przysad-
ki uwidoczniono mikrogruczolaka przysadki, chora nie wyrazita
zgody na konsultacje neurochirurgiczna. Pacjentka caly czas czuje
sie dobrze, z dolegliwosci podaje jedynie bole koficzyn dolnych.
Wspolistnienie akromegalii z wystepujacymi u pacjentki nowo-
tworami nasuwa podejrzenie wspélnej etiologii tych schorzen.
Czy jest to, wiec nowy wariant zespolu MEN, czy moze zupelnie
inny, niezdiagnozowany do chwili obecnej zespoél, nie wiemy.
Wykonane do chwili obecnej badania genetyczne nie daly odpo-
wiedzi na to pytanie.

Antyproliferacyjne dziatanie analogu
somatostatyny u chorej z akromegalia?
Opis przypadku

D. Szyska-Skrobot', A. Kowalska®
'Klinika Endokrynologii Swigtokrzyskie Centrum Onkologii

Grupa tematyczna: Neuroendokrynologia

Wstep: Analogi somatostatyny u chorych z akromegalig obnizaja
GH iIGF-1, a ich przedoperacyjne zastosowanie ma dodatkowo
zmniejszy¢ wielkoé¢ guza.

Opis przypadku: 65- letnia chora po strumectomii z powodu wola
guzkowego, nadci$nieniem tetniczym oraz migreng, zostala przy-
jeta w grudniu 2013 do Kliniki Endokrynologii SCO w Kielcach
z powodu wystepujacych od ponad roku objawéw sugerujacych
akromegalie. Na podstawie badan hormonalnych ( GH- 5,580, po
glukozie 4,00, IGF-1- 1060) potwierdzono podejrzenie, a w wy-
konanym RM opisano w rzucie siodla tureckiego i nadsiodtowo
nieprawidlowa mase o stabym jednorodnym wzmocnieniu
kontrastowym o wym. 19x20x20 mm, lejek zbacza na strone
prawa, guz obejmuje obustronnie zatoki jamiste w ok. 50 %,
dochodzi, unosi i uciska skrzyzowanie nerwéw wzrokowych.
W przygotowaniu chorej do operacji makrogruczolaka wiaczono
analog somatostatyny (otrzymala 7 amp. co 6 tyg.) uzyskujac
poprawe samopoczucia chorej w zakresie objaw6éw akromegalii
. Po 3 injekcjach oznaczono u chorej IGF-1-211,10 (91-320), a po
7 amp. : IGF-1 182,80, GH- 0,970) oraz wykonano kontrolny
rezonans (11.2014), w ktérym uwidoczniono przysadke o wym.
12x7x15 mm o niejednorodnym sygnale (pasmowate, dyskretne
strefy plynowe gléwnie w czeéci gruczolowej po stronie lewej),
po tej stronie nieco nieostry jest jej zarys dolny i wiekszy wymiar
gora-dol. Lejek zbacza na strone prawa. Okolica podwzgoérza
i skrzyzowania nerwéw wzrokowych — prawidlowa, w kolejnym
badaniu MR z 07.2015- obraz podobny. Od grudnia 2014 chora
pozostaje w obserwacji, podczas ktdrej zaobserwowano stopnio-
we narastania IGF-1 (03.2015- 228,00; 07.2015-276; 11.2015- 282,00;
02.2016- 296 n. 69-200).

Whiosek: U opisanej chorej po zastosowaniu w przygotowaniu
do operacji gruczolaka przysadki 7 ampulek analogu somatosta-
tyny nastapila remisja kliniczna, hormonalna oraz zmiana obrazu
w rezonansie magnetycznym przysadki . Chociaz znane jest
dzialanie analogéw somatostatyny hamujace produkcje i sekrecje
GH i IGF-1 oraz zmniejszajace wielko$¢ guza, nie obserwowano
jednak trwatego efektu po zaprzestaniu podawania leku. Z uwagi
na wystepujace u chorej od kilku lat migrenowe béle glowy z aurg
oraz nudno$ciami i wymiotami, nie mozna jednak wykluczy¢ czy
u opisanej chorej nie doszlo do udaru do gruczolaka przysadki.
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Ocena zalezno$ci pomiedzy stezeniem IGF-1
a fenotypem hormonalnym gruczolaka przysadki
u pacjentéw z akromegalia

J. Nowak?, M. Pawlikowski', M. Jaranowska', K. Winczyk'
1Zaktad Neuroendokrynologii, Migdzywydziatowa Katedra Diagnostyki
Laboratoryjnej i Molekularnej, Uniwersytet Medyczny w Eodzi, £édZ

Grupa tematyczna: Neuroendokrynologia

Wstep: Oznaczenia IGF-1 oraz hormonu wzrostu (najczesciej
w tedcie obcigzenia glukozg) naleza do wstepnej diagnostyki la-
boratoryjnej akromegalii. Natomiast do ustalenia rzeczywistego
fenotypu hormonalnego gruczolaka przysadki konieczna jest
pooperacyjna ocena immunohistochemiczna pozwalajaca okregli¢
charakter nowotworu (mono- lub wielohormonalny) i mozliwosé
jego nawrotu.

Cel pracy: Celem pracy bylo zbadanie czy u chorych z akrome-
galig istnieje zalezno$¢ pomiedzy przedoperacyjnym stezeniem
IGF-1 a fenotypem hormonalnym guza przysadki.

Metodyka: Grupa badana obejmowata 20 pacjentéw z akromegalia
(15 kobiet i 5 mezczyzn) po leczeniu chirurgicznym. Przedoperacyjne
pomiary IGF-1 we krwi wykonano przy uzyciu metody chemilumi-
nescencji wzmocnionej enzymatycznie. Fenotyp hormonalny gruczo-
lakéw okreslono na podstawie odczynéw immunohistochemicznych
na wszystkie hormony przedniego plata przysadki — wykorzystujac
swoiste przeciwciala (mono- i poliklonalne) oraz zestaw EnVision
firmy DAKO.

Wyniki: Na podstawie badania immunohistochemicznego, gru-
czolaki monohormonalne — wydzielajace wylacznie hormon
wzrostu, stwierdzono u 7 oséb z akromegalia, a $rednie stezenie
IGF-1 w tej grupie chorych wynosilo okoto 1000 ng/mL. Wyzsze
warto$ci IGF-1 (§rednio 1400 ng/mL) odnotowano u 7 0séb z guzami
wydzielajagcymi oprécz hormonu wzrostu takze prolaktyne. Na-
tomiast najnizsze stezenia IGF-1 (Srednio 640 ng/mL) stwierdzono
u pacjentéw z gruczolaki wielohormonalnymi.

Whioski: Z przeprowadzonej analizy wynika, Zze u pacjentéw
z akromegalig istnieje zaleznoé¢ pomigdzy przedoperacyjnym
stezeniem IGF-1 a fenotypem hormonalnym gruczolaka przysadki.
Jednakze powyzsze obserwacje wymagaja potwierdzenia w bada-
niach na wigkszej liczbie chorych.

Warto$¢ cewnikowania zatok skalistych dolnych
w diagnostyce hiperkortyzolemii ACTH-zaleznej

G. Zielisiski', A. Styk?, P. Witek?

'Klinika Neurochirurgii Wojskowy Instytut Medyczny
*Klinika Neurochirurgii Wojskowy Instytut Medyczny
*Klinika Endokrynologii

Grupa tematyczna: Neuroendokrynologia

Cel: Celem pracy jest ocena wartosci obustronnego cewnikowania
zatok skalistych dolnych (BIPSS) w diagnostyce hiperkortyzolemii
ACTH-zaleznejirozpoznawaniu choroby Cushinga (CD) u chorych
z negatywnym obrazem MR przysadki mézgowe;j.

Material i metody: W okresie od listopada 2014 do marca
2016 badanie BIPSS wykonano u kolejnych 25 chorych (9 mez-
czyzn i 16 kobiet) z rozpoznang hiperkortyzolemia ACTH-zalezng
oraz prawidlowym lub niejasnym obrazem przysadki w badaniu
MR. U wszystkich chorych wykonano jednoczasowe oznaczenia
ACTH w probkach krwi uzyskanych z obu zatok skalistych dol-
nych i wklucia obwodowego kolejno w -1, 0, 1, 3, 5, 10, 15 minucie
przed i po dozylnym podaniu kortykoliberyny (CRH). Oceniano
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gradienty stezenia ACTH — stezenie centralne/obwodowe, central-
ne: strona lewa/strona prawa. W 24 przypadkach przeprowadzono
eksploracji siodla tureckiego.

Wyniki: W jednym przypadku rozpoznano ektopowe wydzielanie
ACTH a w 24 pozostalych przypadkach na podstawie wynikéw
BIPSS rozpoznano CD. U 22 chorych w trakcie operacji stwierdzono
gruczolak przysadki, co we wszystkich przypadkach potwierdzono
histopatologicznie. W 20 przypadkach uzyskano zgodnoéc gradien-
tu stezenia ACTH i obecnosci guza. W dwéch przypadkach §réd-
siodlowo nie stwierdzono obecnosci guza przysadki mézgowe;.
W trakcie w BIPSS nie stwierdzono zadnych powiklan.

Whioski: BIPSS jest procedura bezpieczna. Pozwala na posrednie
rozpoznanie i lokalizacj¢ guza kortykotropowego przysadki.
BIPSS powinno by¢ procedura z wyboru u chorych z rozpoznang
hiperkortyzolemia ACTH-zalezng i negatywnym lub niejasnym
obrazem przysadki w badaniu MR.

Wyniki leczenia chirurgicznego akromegalii
w oparciu o aktualnie przyjete, Sciste kryteria
remisji

G. Zieliriski', A. Styk'

Klinika Neurochirurgii Wojskowy Instytut Medyczny

Grupa tematyczna: Neuroendokrynologia

Wstep: Pogorszenie komfortu zycia w akromegalii jest nastep-
stwem powiklai metabolicznych, choréb ukladu sercowo-naczy-
niowego oraz zwiekszonej predyspozycji do zachorowania na inny
nowotwor. Leczeniem z wyboru jest selektywne, przezklinowe
usuniecie guza przysadki mézgowej, ktére prowadzi do nor-
malizacji wydzielania GH i IGF-1. Skutecznos¢ tego leczenia jest
uzalezniona od wielkosci guza, naciekania struktur sgsiadujgcych
oraz do$wiadczenie operujacego neurochirurga.

Celem pracy jest ocena skutecznoscileczenia operacyjnego gruczo-
lakéw somatotropowych w oparciu o aktualnie przyjete kryteria
remisji akromegalii.

Metody: Dokonano retrospektywnej analizy wynikéw leczenia
chirurgicznego 83 chorych (34 mezczyzn i 49 kobiet) operowa-
nych w okresie od stycznia do grudnia 2015 roku z rozpoznang
na podstawie badan hormonalnych i obrazowania przysadki
mozgowej metoda MR akromegalig. Analizowano wiek, ple¢,
stezenie GH, zakres naciekania zatok jamistych przez guz na
podstawie skali Knosp’a, wynik badania histopatologicznego.
Remisje choroby rozpoznawano na podstawie aktualnie obo-
wigzujacych kryteriéw: GH < 0,4 ng/ml w tescie doustnego
obcigzenia glukozg, normalizacja wydzielania IGF-1 dla wieku
i plci lub przypadkowe stezenie GH < 1 ng/ml.

Wyniki: W analizowanej grupie bylo 12 mikrogruczolakéw
(14,5%) and 71 makrogruczolakéw (85,5%). Remisje po operacji
uzyskano u 49 chorych (59%), w 11 mikrogruczolakach (91,6%)
i 38 makrogruczolakach (53,5%). Niedoczynno$¢ przedniego
plata przysadki wystapila po operacji u 4 chorych a moczéwka
prosta w jednym przypadku. W dwéch przypadkach wystapit
zesp6t SIAD. W analizowanej grupie nie stwierdzono zadnego
przypadku plynotoku pooperacyjnego ani zapalenia opon moé-
zgowo-rdzeniowych. Ponadto stwierdzono jeden przypadek
pooperacyjnego krwawienia z nosa oraz trzy przypadki zapa-
lenia zatok obocznych nosa. W analizowanej grupie nie bylo
powiklan $miertelnych.

Whnioski: Leczenie operacyjne guzéw somatotropowych
przysadki jest skuteczne i bezpieczne. Gléwnym czynnikiem
ograniczajacym doszczetne usunigcie guza jest naciekanie zatok
jamistych.
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Preferencje pacjenta w leczeniu akromegalii
lanreotydem Autogel

P. Witek?, S. Mucha, M. Ruchata® oraz Grupa Badaczy Badania
Patient’s Preference

Klinika Endokrynologii i Terapii Izotopowej, Wojskowy Instytut Medyczny,
Warszawa

2UM w Poznaniu, Klinika Endokrynologii, Przemiany Materii i Chordb
Wewngtrznych, Poznari

Grupa tematyczna: Neuroendokrynologia

Wprowadzenie: Analogi somatostatyny (SSAs) maja ugruntowang
pozycje w leczeniu akromegalii, jednakze dane dotyczace prefe-
rencji SSA u pacjentéw w codziennych warunkach klinicznych
sa skape.

Cel: Celem badania bylo poznanie preferencji pacjentéw z akrome-
galig otrzymujacych lanreotyd Autogel, po zmianie leczenia z inne-
g0 SSA — oktreotydu lub poprzedniej formy lanreotydu Autogel.
Material i metody: Otwarte, prospektywne, wieloosrodkowe
badanie obserwacyjne, objelo dorostych pacjentéw z akromegalig,
u ktérych dokonano zmiany leczenia z innego SSA — oktreotydu
lub z poprzedniej formy lanreotydu Autogel, na nowa forme lanre-
otydu Autogel 120 mg, co najmniej 2 miesigce przed wiaczeniem do
badania. Okres obserwacji wynosit 12 miesiecy. Gléwnym punktem
koficowym bylo ogdlne zadowolenie z leczenia, mierzone przy
pomocy 5-punktowej skali Likerta. Drugorzedowymi punktami
koncowymi byly: efektywnosc¢ leczenia w zakresie kontroli ob-
jawow (ocenianej przy kazdej wizycie jako bardzo dobra, dobra,
poprawna, staba, bardzo slaba ); problemy techniczne zwigzane
z podawaniem leku, mierzone wizualng skalg analogowa (skala
VAS w zakresie: 0 — brak probleméw technicznych do 100 — pro-
blemy techniczne); oraz latwos¢ aplikacji lanreotydu Autogel.
Podczas wizyty wlaczajacej odnotowywano ich wczeéniejsze
leczenie — oktreotydem lub poprzednig forma lanreotydu Autogel
oraz biezace leczenie — nowgq forma lanreotydu Autogel 120 mg.
Wyniki: Do badania wigczono 113 pacjentéw. Ze 102 pacjentéw,
ktérzy ukonczyli badanie 97 (95,1%) bylo ,calkowicie lub raczej
zadowolonych” z terapii lanreotydem Autogel, 4 pacjentéw (3,9%)
bylo ,ani zadowolonych, ani niezadowolonych” zleczenia, a jeden
pacjent (1%) byl ,raczej niezadowolony ,. W momencie zakonicze-
nia badania, kontrola objawéw byla oceniana jako ,doskonata” lub
»dobra” przez 89,2% pacjentow. W czasie leczenia oktreotydem
taka oceneg formulowalo 54% pacjentéw. Pacjenci zglaszali mniej
probleméw technicznych zwigzanych z podawaniem lanreotydu
Autogel (koncowa $rednia VAS: 5,3) w poréwnaniu z poprzednim
SSA (Srednia VAS: 37,6). Spoérdd 31 pacjentdéw leczonych poprzed-
nig forma lanreotydu Autogel, a nastepnie nowg formg, 64,5%
z nich ocenialo nowa forme jako udoskonalona.

Whioski: Leczenie nowg forma lanreotydu Autogel 120 mg spo-
wodowalo wieksza 0gélna satysfakcje pacjentéw ze stosowanego
leczenia akromegalii, w poréwnaniu do uprzednio stosowanego
leczenia SSA.

Wielohormonalna niedoczynno$¢ przysadki
najprawdopodobniej w przebiegu limfocytarnego
zapalenia przysadki — opis przypadku

A. Zwolak

Katedra i Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Medyczny, Lublin, Polska,

Katedra Interny z Zaktadem Pielggniarstwa Internistycznego, Uniwersytet
Medyczny, Lublin, Polska

Grupa tematyczna: Neuroendokrynologia

Wstep: Choroby naciekowo-zapalne przysadki stanowia rzadka
przyczyne niedoczynnosci gruczolu, a ich obraz kliniczny, w tym
obraz rezonansu magnetycznego moze imitowac guza przysadki.
Celem pracy byto przedstawienie przypadku chorego z niedoczyn-
noécig wielogruczolowa przysadki, u ktérego w toku diagnostyki
rozpoznano zapalenie przysadki jako przyczyne obserwowanych

zaburzeh hormonalnych, a zastosowane leczenie przeciwzapalne
spowodowalo ustagpienie moczéwki prostej oraz regresje zmian
naciekowych w badaniu rezonansu magnetycznego.

Pacjent P.Ch.: Pacjent lat 35, z wywiadem przewleklego zapalenia
zatok, zostal przyjety do Kliniki Endokrynologii z powodu obja-
wow niedoczynnosci przysadki, w tym z moczéwka prostg, ktére
wystapily w niedlugim czasie poprzedzajacym pobyt w Klinice
Endokrynologii. Przed hospitalizacja w Klinice Endokrynologii
chory byt hospitalizowany w Klinice Otolaryngologii z powodu
zaostrzenia zapalenia zatok przebiegajacego z porazeniem ner-
wow okoruchowych; tam tez postawiono rozpoznanie niedoczyn-
nosci przysadki. Stwierdzono wéwczas niedoczynnoéé w zakresie
osi tyreotropowej, adrenokortykotropowej, gonadotropowej oraz
moczéwke prostg. Na podstawie wnikliwej analizy wywiadu
chorobowego oraz badania rezonansu magnetycznego ukladu
podwzgdrzowo-przysadkowego wysunieto przypuszczenie, iz
obserwowane zaburzenia hormonalne wynikaja najprawdopo-
dobniej z nacieku zapalnego okolicy siodlowo-nadsiodlowe;.
Po wykluczeniu swoistych i nieswoistych przyczyn zapalenia
rozpoznano limfocytarne zapalenie przysadki i zastosowano
intensywng steroidoterapie w dawkach przeciwzapalnych.
Wdrozono ponadto leczenie substytucyjne w zakresie osi tyreotro-
powej, gonadotropowej oraz terapie desmopresyna. W wyniku
zastosowanego leczenia przeciwzapalnego uzyskano catkowite
ustapienie moczéwki prostej; utrzymuje sie jednak niedoczyn-
noé¢ w zakresie pozostalych osi. Kontrolne badanie rezonansu
magnetycznego ujawnilo pelna regresje zmian naciekowych
w przysadce.

Whnioski: Limfocytarne zapalenie przysadki stanowi rzadka
przyczyne panhypopituitaryzmu. Tym niemniej, w diagnostyce
réznicowej niedoczynnosci przysadki, nalezy je uwzgledni¢, gdyz
postawienie wlasciwej diagnozy i odréznienie nacieku zapalnego
od guza przysadki umozliwi unikniecie zabiegu operacyjnego
i wdrozenie leczenia metoda z wyboru, w postaci steroidoterapii
systemowej.

Niedoczynnos$¢ przysadki i guz tarczycy jako
endokrynologiczne manifestacje histiocytozy
z komérek Langerhansa (LCH) — opis przypadku

E. Skowrotiska-Jozwiak®, S. Sporny? J. Szymatiska-Duda’,

D. Baranowska®, A. Lewiriski'

Klinika Endokrynologii i Chordb Metabolicznych Uniwersytetu Medycznego
w Lodzi

*Wydzial Medyczny Pariswowej Wyzszej Szkoty Zawodowej w Kaliszu
3Zaktad Patomorfologii, Uniwersytetu Medycznego w todzi

*Zaktad Diagnostyki Obrazowej Insytutu Centrum Zdrowia Matki Polki

Grupa tematyczna: Neuroendokrynologia

Histiocytoza z komorek Langerhansa (Langerhans Cell Histiocy-
tosis — LCH) jest rzadka choroba o nieznanej etiologii, wywolang
monoklonalng proliferacjg komérek Langerhansa zmienionych
geno- i fenotypowo; wystepuje u 1-2 dorostych na milion. Przyj-
muje posta¢ zmian guzkowych réznej wielkosci, naciekajacych
i niszczacych strukture otaczajacych tkanek. Moze dotyczy¢
kazdego organu, ale najczesciej zajmuje kosci, ptuca i skére, moze
przebiega¢ jako posta¢ jedno- lub wielosysytemowa. Najczgst-
szym objawem endokrynnym klasycznego LCH jest moczéwka
prosta. Jak dotad opublikowano mniej niz 80 przypadkéw LCH
z zajeciem tarczycy. W polskim pismiennictwie endokrynologicz-
nym nie znaleziono opisu przypadku LCH.

Prezentujemy przypadek 39-letniej kobiety z dziesigcioletnim
wywiadem w kierunku moczéwki prostej i wtérnego braku
miesigczki, ktére wystapily wkrotce po drugim porodzie. W ba-
daniu RM uwidoczniono jedynie poszerzenie lejka. Poczatkowo
podejrzewano limfocytarne zapalenie przysadki i zastosowano
leczenie steroidami, ktére nie przyniosto efektu. Kontynuowano
zatem leczenie objawowe z powodu moczéwki prostej, wtérnej
niedoczynnodci tarczycy i hipogonadyzmu hipogonadotroowego
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— desmopresynag, tyroksyng oraz hormonalng terapia zastepcza
estrogenowo-gestagenowa. We wrzesniu 2014 roku pacjentka
zauwazyla niebolesny guz szyi. W badaniu USG stwierdzono
obustronne, lite, hipoechogeniczne, zmiany ogniskowe w tarczycy
o nieregularnych brzegach. Wynik biopsji nie byl diagnostycz-
ny. Ze wzgledu na szybki rozwdj zmian w tarczycy i ich obraz
ultrasonograficzny pacjentka zostala skierowana do leczenia
chirurgicznego, ktére przebyla bez powiktan. W poooperacyjnym
badaniu histopatologicznym stwierdzono barwienie pozytywne
dla CD1ai5-100, poczatkowo postawiono rozpoznanie guza z ko-
morek dendrytycznych, ale po analizie calosci obrazu klinicznego
ustalono rozpoznanie LCH. Po tyreoidektomii wyniki tomografii
komputerowej klatki piersiowej, USG jamy brzusznej, scyntygra-
fia kosci nie wykazaly innych ognisk histiocytozy. Odstapiono od
zastosowania chemioterapii. Pacjentka pozostaje w obserwacji,
bez cech nawrotu choroby przez rok.

Przypadek ilustruje trudnosci diagnostyczne i terapeutyczne
u pacjentki z endokrynologicznymi manifestacjami LCH.

Czestos$¢ wystepowania choréb nowotworowych
u pacjentow z akromegalia — wstepny rejestr

B. Matyjaszek-Matuszek’, E. Obel', M. Lewicki', A. Smoler?,
J. Tarach’

'Katedra i Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Medyczny, Lublin, Polska
*Katedra i Zaktad Epidemiologii i Metodologii Badaii Klinicznych, Lublin,
Polska

Grupa tematyczna: Neuroendokrynologia

Wstep: Akromegalia jest rzadka endokrynopatig ukladu pod-
wzgoérzowo-przysadkowego, ktéra charakteryzuje si¢ pod-
wyzszonym stezeniem hormonu wzrostu i insulinopodobnych
czynnikéw wzrostu. Wobec tego istniejg zaréwno teoretyczne jak
i doswiadczalne przestanki w kierunku rozwoju choréb nowotwo-
rowych, chociaz wcigz brak jest spdjnych danych rejestrowych.
Cel pracy: Ocena czestosci wystepowania i typu nowotworéw
u pacjentéw z akromegalia

Material: Badaniem objeto 67 pacjentéw z akromegalia,
w wieku od 24 do 75 = 18,8 lat, w tym 46 kobiet (68,7%) i
21 mezczyzn (31,3%), BMI: 30,7 = 5,7 kg/m2, wiek rozpoznania
akromegalii 49,1 = 12,5 lat, a wiek wystapienia pierwszych obja-
wow:41+10,2 lat, mediana stezenia GH i IGF-1 przy rozpoznaniu
wyniosta odpowiednio: 11,3 ng/ml i 663,8 ng/ml, pozostajacych
pod opieka Kliniki Endokrynologii i Przyklinicznej Poradni En-
dokrynologicznej w Lublinie.

Metodyka: Analiza retrospektywna dokumentacji medycznej
ze szczegdlnym uwzglednieniem badania podmiotowego,
przedmiotowego, badan laboratoryjnych oraz stosowanego
leczenia farmakologicznego.

Wyniki: U 51 pacjentéw (76,1%) stwierdzono co najmniej
1 nowotwor, w tym rozrosty lagodne wystapily u 48 chorych
(71,6%),a nowotwory zlosliwe (rak krtani, endometrium i jelita
grubego) tylko u 3 pacjentéw (4,5%). Wéréd rozrostow fagodnych
najczesciej obserwowano: wole guzkowe (36 pacjentow), polipy
jelita grubego (14), mieéniaki macicy (8), rozrost prostaty (6),
wldkniaki piersi (4).

W badanej grupie u 48 pacjentéw przeprowadzono zabieg resekcji
gruczolaka, z czego u 27 chorych (40,3%) doszczetnie, a 19 pa-
cjentéw (28,4%) pozostaje w trakcie farmakoterapii somatostatyna
(przed zabiegiem lub tez nie wyraza zgody na proponowane
leczenie zabiegowe).

Whioski: Lagodne rozrosty nowotworowe stwierdzono u wiek-
szosci pacjentéw z akromegalia (71,6%), najczesciej wole guzkowe
i polipy jelita grubego, natomiast guzy zlosliwe byly wykrywane
rzadko (4,5%). Jedynie co 5 pacjent z akromegalig nie prezentowat
rozrostow nowotworowych. Nie znaleziono zaleznosci pomiedzy
badanymi parametrami a wystepowaniem nowotworéw praw-
dopodobnie z uwagi na malg liczebnoé¢ grupy.
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Stezenia betatrofiny a profil metaboliczny
i hormonalny u mtodych kobiet z zespotem
policystycznych jajnikow

E. Andrysiak-Mamos, E. Sowiriska-Przepiera, M. Patalong,

A. Syrenicz’

'Klinika Endokrynologii, Chordéb Metabolicznych i Choréb Wewnetrznych PUM,
Szczecin

Grupa tematyczna: Rozrodu (andrologia + ginekologia)

Wstep: Betatrofina jest niedawno zidentyfikowanym hormo-
nem wydzielanym przez watrobe i tkanke tluszczowa bioracym
udzial w regulacji gospodarki weglowodanowej oraz lipidowe;j.
Zespolowi policystycznych jajnikéw (PCOS) czesto towarzysza
zaburzenia metaboliczne, u podstaw ktérych lezy insulinoopornosé
i hiperinsulinizm, takie jak: otyto$¢, hiperlipidemia, nadci$nienie
tetnicze, cukrzyca.

Cel pracy: Wykazanie zaleznosci pomiedzy stezeniem betatrofiny
a zaburzeniami metabolicznymi i hormonalnymi u mlodych kobiet
z zespolem policystycznych jajnikéw.

Material: Przebadano 140 kobiet w wieku od 18 do 35 r.z. ($r.
26,8+5,4 lat) z PCOS rozpoznanym zgodnie z kryteriami rotterdam-
skimi z 2003 roku. Grupe kontrolng stanowito 60 kobiet w wieku
od 18 do 34 r.z. (r. 25,9%6,4) z czynnosciowymi zaburzeniami mie-
sigczkowania, u ktérych na podstawie przeprowadzonych badan
wykluczono PCOS. Wykluczono takze inne endokrynopatie przebie-
gajace z androgenizacja (zesp6t Cushinga, WPN, hiperprolaktynemie,
niedoczynnos¢ i nadczynnoé¢ tarczycy).

Metodyka: Stezenie batatrofiny w surowicy oznaczano metoda
ELISA przy uzyciu zestawéw Cusabio Biotech, Hubei, China. Obli-
czono wskaznik BMI, zawartos¢ tkanki ttuszczowej trzewnej (VAT)
mierzono metodg DXA (GE Lunar Prodigy; Madison, WI, USA; 14,
oprogramowanie automatyczne z CoreScan ™ H8801CP). Ponadto
u pacjentek wykonano oznaczenia glikemii i insulinemi w doustnym
tescie tolerancji glukozy, obliczono wskaznik insulinoopornosci
HOMA-IR oraz oceniono profil lipidowy (cholesterol catkowity,
HDL-chol, LDL-choli tréjglicerydy). Dokonano oznaczeh w surowicy
testostosteronu, SHBG (obliczono stezenie wolnego testosteronu oraz
testosteronu biodostepnego), androstendionu, DHEAS, kortyzolu
(obliczono wskaznik kortyzol/DHEAS) oraz gonadotropin i estradiolu.
Wyniki: Wykazano istotnie wyzsze stezenie betatrofiny u pa-
cjentek z zespolem PCOS w poréwnaniu do grupy kontrolnej
(0,42+0,03 vs. 0,311%0,038 ng/ml, P < 0,001). Stwierdzono dodatnia
korelacje miedzy stezeniem betatrofiny a BMI, zawartoscia wisceralnej
tkanki ttuszczowej oraz wskaznikiem insulinoopornosci HOMA-IR.
Nie wykazano korelacji migdzy stezeniem betatrofiny a parametrami
gospodarki lipidowej. Stwierdzono takze dodatnia korelacje miedzy
stezeniem betatrofiny a wolnym testosteronem i testosteronem bio-
dostepnym oraz androstendionem. Wykazano ujemna zalezno$é¢
miedzy stezeniem betatrofiny a wskaznikiem kortyzol/DHEAS.

1. Wnioski: Stezenie betatrofiny w surowicy moze by¢ nowym
wskaznikiem insulinoopornosci u mlodych pacjentek z PCOS.

2. Profil hormonalny z wysokim stezeniem androgenéw u kobiet
z PCOS koreluje ze stezeniami betatrofiny w surowicy.

Vitamin D, Calcium and phosphate in serum
and urine of patients diagnosed with polycystic
ovary syndrome

A. Czyzyk', A. Podfigurna’, B. Meczekalski'

'Department of Gynecological Endocrinology, Poznan University
of Medical Sciences, Poznan

Grupa tematyczna: Rozrodu (andrologia + ginekologia)
Introduction: Recent data showed that polycystic ovary syndrome

(PCOS) is related to abnormal calcium and phosphate metabolism.
The patients are characterized by elevated levels of phosphorus



Streszczenia

and parathyroid hormone (PTH) and decreased levels of vitamin
D. Abnormalities in mineral homeostasis are related to insulin
resistance. In this study we assessed a complex of calcium and
phosphate metabolism indices in patients diagnosed with PCOS.
Material: 60 women, aged 25+5 years diagnosed with PCOS ac-
cording to Rotterdam criteria were included to the study. The con-
trol group consisted of 22 healthy women and was age (28+5 years)
and BMI matched.

Methods: Calcium and phosphorus were measured in serum
and in 24 hours urine collection, the fractional urine excretion
was assessed. We also measured the 250H-vitamin D3, PTH,
gonadotropins, estradiol, testosterone, and lipid fraction concen-
trations. Serum insulin and glucose concentrations were used to
calculate the HOMA index.

Results: Total serum calcium levels were higher in PCOS patients
(2.4+0.1 vs 2.220.1 mmol/L, p = 0.05) but were within normal
range. The other mineral concentrations and urine exertion were
the same in both groups and within normal limits. HOMA and
estradiol were positively correlated in PCOS group with serum
calcium levels and fractional phosphorus excretion was negatively
influenced by testosterone concentration in control group. PTH
correlated inversely with serum calcium and vitamin D3 in both
groups. Insulinand HOMA were correlated positively with vitamin
D3 concentrations in PCOS women.

Conclusions: For the first time we showed that patients with
PCOS has normal urinary excretion of calcium and phosphorus
and that in healthy patients phosphorus excretion is influenced by
androgens. We confirmed the link between vitamin D and insulin
resistance in patients diagnosed with PCOS.

Ocena wskaznika testosteron/PSA oraz stezenia IL-6
u mezczyzn z rakiem prostaty

A. Borowski', L. Siemiriska®, L. Siemiriska’

1Slgskie Centrum Urologii UROVITA

*Katedra Patofizjologii i Endokrynologii Slgski Uniwersytet Medyczny
w Katowicach

*Katedra Patofizjologii i Endokrynologii SUM, Katowice

Grupa tematyczna: Rozrodu ( andrologia + ginekologia)

Rak stercza jest nowotworem zaleznym od androgenéw. Do jego
rozwoju przyczynia sie dihydrotestosteron powstajacy z testostero-
nu, aw leczeniu stosuje sie metody obnizajace stezenie testosteronu
lub blokade androgenowa. Jednakze rola testosteronu w patogenezie
raka stercza nie jest do kofica poznana, gdyz niskie stezenia testoste-
ronu obserwowane w otylosci trzewnej, sprzyjaja rozwojowi bardziej
agresywnych postaci raka.

Laboratoryjnym wskaznikiem raka stercza jest podwyzszone stezenie
PSA, jednakze nie jest to marker swoisty gdyz podwyzszone stezenia
obserwuje sie tez w rozroscie gruczotu krokowego. Prawidlowe stezenia
PSA nie wykluczajg obecnosci raka. Poszukiwane sg inne metody po-
zwalajace wskaza¢ kandydatéw do biopsji prostaty, zwlaszcza jesli ste-
zenie PSA miesci sie w przedziale normy lub ja nieznacznie przekracza.
Celem pracy jest ocena wskaznika testosteron / PSA wsréd pa-
cjentéw z rakiem stercza.

Material i metody: Badanie przeprowadzono w 2015 roku na
oddziale urologicznym szpitala UROVITA w Chorzowie wéréd
mezczyzn w $rednim wieku 64 lat (27-88), z PSA miedzy 3,0-
10,0 ng/ml, u ktérych na podstawie biopsji potwierdzono raka
prostaty (grupa badana, n = 35) lub go wykluczono (grupa
kontrolna, n = 15). U kazdego mezczyzny przeprowadzono
pomiary antropometryczne (BMI, obwdéd w talii) oraz pobrano
krew w celu oznaczenia stezenia testosteronu, PSA, profilu meta-
bolicznego (stezenie glukozy, cholesterolu HDL, tréj glicerydéw,
insuliny, wskaznika HOMA) oraz cytokin zapalnych (IL-6).
Wyniki: Grupa badana i kontrolna nie r6znily sie¢ pod wzgledem
wieku, BMI, obwodu w talii, stezenia glukozy, cholesterolu HDL,
tr6j glicerydow, insuliny i wskaznika HOMA. W grupie z rakiem
stercza stezenie PSA bylo istotnie wyzsze niz w grupie kontrolnej
(p < 0.01). Stezenie testosteronu bylo nieco nizsze ale réznica

nie osiagnela progu istotnosci statystycznej. W grupie z rakiem
stercza istotnie nizszy byl wskaznik testosteron/PSA (p < 0,001),
natomiast Srednie stezenie IL-6 bylo istotnie wyzsze (p < 0,01)
w poréwnaniu do grupy bez raka. Pomiedzy wskaznikiem testo-
steron/PSA i IL-6 istniala ujemna korelacja (p < 0,05).
Whniosek: Niski wskaznik testosteron/PSA oraz podwyzszone
stezenie IL-6 moga by¢ dodatkowymi markerami zto$liwego
procesu nowotworowego gruczolu krokowego.

Is glucose really necessary to measure insulin
resistance in pcos: excellent correlation between
homa, quicki and mcauley indices

K. Lewandowski', ]. Ptusajska’, W. Horzelski®, A. Lewiriski'
Klinika Endokrynologii i Chordb Metabolicznych UM w todzi, £odZ
*Wydzial Matematyki i Informatyki Uniwersytet Lodzki, E6dZ

Grupa tematyczna: Rozrodu ( andrologia + ginekologia)

Backgroud: Insulin Resistance (IR) is very common in polycystic
ovary syndrome (PCOS), while assessment of IR is typically based
on glucose (G) and insulin (I) measurements. There is, however,
a method, described by McAuley et al.! that utilizes only fasting
triglycerides (TAG) and insulin measurements.

Aim: We compared most commonly used IR indices (HOMA and
QUICKI) with the McAuley index in women with PCOS.
Material and methods: Fasting glucose, insulin and triglicerydes
were measured in 481 patients with PCOS, diagnosed according
to the Rotterdam criteria (Hum Reprod 2004; 19: 41-47). HOMA
& QUICKI indices were calculated according to the formulae
(QUICKI = 1/[log(I) + log(G), HOMA-IR = [G] (mmol/l)x [I]
(vU/mL)/22.5). McAuley index was calculated as Mffm/I = e
[2.63-0.28 In (I) — 031 In (TAG)].

Results: As expected there was an excellent correlation between
HOMA and QUICKI indices (R = -0.999, P < 0.001). There was,
however, also an excellent correlation between HOMA and
McAuley index (R = -0.998, P < 0.001), and between QUICKI
and McAuley indices (R = 0.999, P < 0.001).

Conclusions: Our data, based on a large group of women with
PCOS, demonstrate that McAuley index, based on measurements
of fasting insulin and triglycerides constitutes a good method to
assess insulin resistance in women with polycystic ovary syn-
drome. Furthermore, McAuley method is not inferior to HOMA
and QUICKI indices.

'McAuley KA et al. Diagnosing Insulin Resistance in the General
Population. Diabetes Care 2001; 24: 460-64

Choroby autoimmunizacyjne u pacjentek
z zespotem policystycznych jajnikow

A. Szafraniec', D. Porada, M. Lenart-Lipisiska’, ]. Tarach’,
B. Matyjaszek-Matuszek'
'Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Medyczny w Lublinie, Lublin

Grupa tematyczna: Rozrodu ( andrologia + ginekologia)

Wstep: Zesp6l policystycznych jajnikéw (PCOS, polycystic ovary
syndrome) jest endokrynopatia dotykajaca ok 10% kobiet w wieku
rozrodczym. Do te pory jednoznacznie nie ustalono etiopatoge-
nezy. Wéréd przyczyn podkreéla sig czynniki genetyczne, srodo-
wiskowe, a takze aspekt metaboliczny, w szczegélnosci otylosé
iinsulinoopornosé. W dotychczasowej literaturze przedmiotu nie
wykluczono wspélistnienia podloza immunologicznego.

Cel badania: Ocena czestoéci wspétwystepowania choréb o pod-
fozu autoimmunizacyjnym u pacjentek z PCOS.

Material i metody: Badaniem objeto 120 pacjentek, hospitalizowa-
nych w Klinice Endokrynologii w Lublinie w latach 2011 — 2015,
w wieku od 17 do 60 lat (Srednia wieku 26,6 * 7,4 lat), u ktérych
rozpoznano PCOS wg kryteriéw rotterdamskich. Analiza retro-
spektywna dokumentacji medycznej ze szczegdlnym uwzgled-
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nieniem badania podmiotowego, przedmiotowego oraz badan la-
boratoryjnych.

Wyniki: Choroby o podlozu autoimmunizacyjnym zdiagnozowano
u 36 pacjentek (30%), srednia wieku 27,4+9,3 lat, Srednia masa ciata
27,5+6,9 kg/m> Wéréd rozpoznan dominowalo przewlekle auto-
immunologiczne zapalenie tarczycy (34 osob, 97,2%). Dodatkowo
u 5 pacjentéw (13,9%) rozpoznano cukrzyce typu 1, po 2 osoby
(5,5%) z rozpoznaniem autoimmunologicznego zapalenia watroby
i hipogonadyzmu hipogonadotropowego najprawdopodobniej
o podlozu autoimmunizacyjnym. Dodatkowo stwierdzono po
jednej kobiecie z niezr6znicowana chorobg tkanki tacznej i celia-
kia. Nie obserwowano choroby Graves-Basedowa. U 7 pacjentéw
rozpoznano wiecej niz jedng chorobe autoimmunizacyjna, w tym
3 osoby z APS-3 pod postacia cukrzycy typu 1iautoimmunizacyjnej
choroby tarczycy.

Whioski: U pacjentek z PCOS czesciej niz w populacji ogélnej
wystepuja choroby autoimmunizacyjne.

U co 3 kobiety z zespolem policystycznych jajnikéw diagnozuje sie
przewlekle zapalenie tarczycy o podlozu autoimmunizacyjnym, co
wskazuje na konieczno$¢ poszerzenia diagnostyki tyreologicznej
w tej grupie pacjentek.

Assessment of insulin resistance in women with
PCOS by methods based on fasting glucose and
insulin versus methods based on OGTT yields
different results in a significant number of patients

Krzysztof Lewandowski', Justyna Ptusajska’, Wojciech Horzelski?,
Andrzej Lewiriski

'Klinika Endokrynologii i Choréb Metabolicznych UM w Lodzi, £odZ

“Wydzial Matematyki i Informatyki Uniwersytet Eddzki, LodZ
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Backgroud: Though insulin resistance (IR) is common in polycystic
ovary syndrome (PCOS), there is no agreement as to what surrogate
method of assessment of IR is most reliable.

Aim: We compared methods based on measurements of fasting
glucose and insulin with method that utilizes assessment of glucose
and insulin during a 75g oral glucose tolerance test (OGTT), i.e.
Insulin Resistance (Belfiore) Index (IRI).

Subjects & methods:

Glucose (G) and insulin (I) were measured during OGTT in 478 pa-
tients with PCOS, diagnosed according to the Rotterdam criteria
(Hum Reprod 2004; 19: 41-47). IR indices were calculated according
to the formulae: HOMA-IR = [G] (mmol/l) x [I] (wU/mL)/22.5,
QUICKI = 1/[log(I) + log(G)]; while IRIT = 2/[(INSp x GLYp) + 1],
where INSp, GLYp = insulinaemic and glycaemic areas during
OGTT ( 0-1-2 hours).

Results: There was a significant (P < 0.001), but relatively mod-
est correlation between IRl and HOMA (R = 0.582), and IRI and
QUICKI index (r = -0.580). In contrast there was an excellent correla-
tion between HOMA and QUICKI (R = -0.999, P < 0.001). Cut-off
values for IRT, and HOMA were 1.46, and 3.25 (75" percentile), and
1.67 and 4.6, respectively (for 90* percentile). Though concordance
between HOMA and IRI was relatively good for subjects with
HOMA below 75" and 90" percentile (82.6% and 93%, respectively),
this was not true for women with HOMA values above 75" and 90*
percentile, i.e. those most insulin resistant. In particular, only 57.85%
(70/121) women with HOMA > 75 percentile had IRI value also
above 75" percentile. This phenomenon was even more apparent at
90" percentile, where only 50% (24/48) women with HOMA above
90t percentile, also had IRI value above 90" percentile.
Conclusions: Correlation between indices of IR based on fasting
glucose and insulin versus glucose and insulin during OGTT is
relatively modest. Significant number of women with PCOS can
be classified as being either insulin sensitive, or insulin resistant
depending on the method applied. Clinical application of sur-
rogate indices for assessment of IR must be therefore viewed with
an extreme caution.
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Preptyna i adropina jako nowe markery
zaburzei metabolicznych u kobiet z zespofem
policystycznych jajnikow

A. Mierzwicka®, ]. Kuliczkowska-Ptaksej', N. Stoka’,
M. Bolanowski'
'Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Leczenia Izotopami, Wroclaw

Grupa tematyczna: Rozrodu (andrologia + ginekologia)

U kobiet z zespolem policystycznych jajnikéw (polycystic ovary
syndrome, PCOS) czesciej stwierdza sie zaburzenia metaboliczne.
Do nowych markeréw oceniajacych nasilenie tych zaburzen nalezg
preptyna i adropina.

Cel pracy: Ocena stezen preptyny i adropiny w grupie kobiet
z PCOS i zbadanie zaleznosci miedzy ich stezeniami a parametrami
metabolicznymi ocenianymi u kobiet.

Material: Badanie obejmowato 134 kobiety w wieku 17-45lat. Grupa
badana: 73 kobiety z PCOS rozpoznanym na podstawie kryteriow
rotterdamskich. Grupa kontrolna: 61 kobiet regularnie miesigczku-
jacych, dobranych pod wzgledem wartosci BMI.

Metody: Stezenie preptyny i adropiny oznaczono metoda im-
munoenzymatyczng (ELISA). Oznaczono parametry gospodarki
weglowodanowej, lipidowej, hormonalnej, wykonano badania:
ultrasonograficzne jamy brzusznej i densytometryczne.

Wyniki: Stezenie preptyny bylo istotnie statystycznie wyz-
sze w grupie z PCOS w poréwnaniu do grupy kontrolnej
(8,88 + 3,89 vs. 7,53 + 2,53 ng/ml, p = 0,0255). Nie wykazano istot-
nych korelacji miedzy stezeniem preptyny i innymi parametrami
metabolicznymi i hormonalnymi w obu grupach. Zaobserwowano
ujemna korelacje stezenia preptyny ze wskaznikiem WHR na
granicy istotnoéci statystycznej (R = -0,22, p = 0,065). W analizie
regresjilogistycznej wykazano natomiast, ze steZenie preptyny jest
niezaleznym czynnikiem réznicujacym obie grupy.

Stezenie adropiny w grupie z PCOS bylo nizsze w poréwnaniu do
grupy kontrolnej, ale wynik byl na granicy istotnosci statystycz-
nej (0,475 = 0,200 vs. 0,541 * 0,220 ng/ml, p = 0,0691). Wykazano
dodatnia korelacje miedzy stezeniem adropiny a stezeniem andro-
stendionu (R = 0,27, p = 0,025) w grupie z PCOS. Poza tym nie
wykazano innych istotnych statystycznie korelacji w obu grupach.
W grupie z PCOS istotnie wyzsze wartosci wykazano w zakresie:
WHR, HOMA-IR, ilosci ttuszczu androidalnego, stezenia tréjglice-
rydéw, insuliny na czczo. Nizsze bylo stezenie HDL-C. Pacjentki
z PCOS czegéciej mialy stluszczenie watroby.

Whioski: Stezenie preptyny jest znaczaco wyzsze u kobiet z PCOS
iw przyszlosci moze stanowi¢ niezalezny wykladnik predykcyjny
wystapienia PCOS. Stezenie adropiny jest nizsze u kobiet z PCOS,
ale na granicy istotnosci statystycznej, co moze wskazywaé na
istnienie zwiazku, jednak wymaga to dalszych badan. U kobiet
z PCOS czesciej stwierdza sie otylos¢ typu centralnego, insulino-
opornos¢, hiperinsulinemie i zaburzenia lipidowe.

Olbrzymia przepuklina mosznowa jako przyczyna
hipogonadyzmu i ,zniknigcia” meskich narzadéw
plciowych

E. Wawal, E. Lipska', K. Marczewski'

10ddziat Nefrologii Nadcisnienia Tetniczego i Chordb Wewngtrznych SP WSS

im. Papieza Jana Pawta 11 w Zamosciu, Wydziat Nauk o Zdrowiu WSEI
w Lublinie, Zamos¢
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Wprowadzenie. Zwigzek miedzy wystepowaniem przepuklin
a hipogonadyzmem nie jest powszechnie znany dlatego chcie-
liby$my przedstawi¢ pacjenta, ktéremu ,znikngly” zewnetrzne
narzady plciowe.

Opis chorego. 62-letni mezczyzna, czynny zawodowo rzeznik,
zostal przyjety z powodu nasilajacego sie oslabienia. W badaniu
poza otyloscia [BMI 41,97 kg/m2] i obrzekiem limfatycznym lewej
koficzyny dolnej stwierdzono olbrzymia przepukline mosznowa
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z catkowitym zakryciem narzadéw plciowych, tak, ze nie mozna
bylo znalez¢ ujscia pracia, a mocz wydobywal sie przez otwor
w skérze przypominajacy pepek. Podczas palpacji dalo sie stabo
wyczu¢ jedno jadro po stronie prawej w dolnym biegunie worka
mosznowego zlewajacego sie z przepukling. W tomografii kompu-
terowej w worku przepukliny opisano esice i znaczng ilos¢ tkanki
tluszczowej, nie uwidoczniono jader W badaniach laboratoryjnych
zwracal uwage niski poziom testosteronu [0,91 ng/ml], przy LH
[21,35 mIU/ml] i FSH [37,19 mIU/ml], anemie mikrocytarna [Hgb
8,20 g/dL, MCV 100,40 fL] oraz nietolerancje glukozy (w tedcie
obciazenia 75g glukozy na czczo 110 mgy/dl, po 2h 160 mg/dl). Nie
stwierdzono podwyzszonych wartoéci marker6w nowotworowych
(AE beta HCG).

Warto podkresli¢, ze pacjent nie zglaszal Zadnych probleméw mikcja
i defekacja, a z wywiadu wynikalo, ze byl ojcem tréjki dorostych
dzieci. Z uwagi na duze ryzyko wywolania zespolu ciasnoty
wewnatrzbrzusznej po odprowadzeniu zawartosci przepukliny,
pacjenta wypisano do leczenia ambulatoryjnego z zaleceniem
stopniowej redukcji masy ciala, przed ewentualnym zabiegiem
operacyjnym.

Wniosek. Wydaje sig, ze olbrzymia nie leczona przez wiele lat
przepuklina mosznowa stala sie przyczyna hipogonadyzmu
hipergonadotropowego, a tryb Zzycia pacjenta sklanial go do
bagatelizowania dolegliwosci z tym zwigzanych.

Neutropenia jako pierwsza przyczyna hospitalizacji
pacjenta z jadtowstretem psychicznym
i hipogonadyzmem hipogonadotropowym

A. Paterski’, I. Ciuba', K. Marczewski®

'Oddzial Nefrologii Endokrynologii Nadcisnienia Tetniczego i Chordb
Wewnetrznych SP WSS im Papieza Jana Pawta Il w Zamosciu, Wydzial Nauk
0 Zdrowiu WSEI w Lublinie, Zamos¢

Grupa tematyczna: Rozrodu ( andrologia + ginekologia)

Wprowadzenie. Zaburzenia hematologiczne sg stosunkowo czesto
opisywane wsréd pacjentéw zjadlowstretem psychicznym, aczkol-
wiek dotycza one przede wszystkim pacjentéw ze znaczng utraty
masy ciala, najczesciej juz dluzej leczonych. Jednak sposéb poste-
powania tych chorych, réwniez w relacjach z lekarzami trudno daje
sie uja¢ w proste schematy, a znaczenie zaburzen endokrynnych
dla ich osobowosci nie jest jednoznacznie zdefiniowaneDlatego
chcieliby$my przedstawi¢ naszego pacjenta.

Opis chorego. 30 letni mezczyzna zostal skierowany z poradni
hematologicznej w celu wyjasnienia przyczyny neutropenii, pola-
czonej z utrata masy ciala(10 kg w czasie 6 miesiecy) oraz trudno-
$ciami w koncentracji. W dniu przyjecia bez istotnych odchylei od
normy w badaniu przedmiotowym, BMI 21 kg/m2 W poszukiwaniu
przyczyny wyniszczajgcego procesu chorobowego, wykonano wie-
lokierunkowe badania, w tym immunologiczne i wirusologiczne
oraz trepanobiopsje szpiku i gastroskopie, stwierdzajac zapalenie
blony sluzowej zoladka i niewielki polip wpustu zoladka oraz
... niski poziom testosteronu 1,4 ng/ml przy LH 3,4 mIU/ml, PRL
11.1 ng/ml, TSH 0,46 mIU/ml.

Pacjent ponownie zglosit si¢ po 3 miesigcach z BMI 19 kg/m?,
testosteron 0,65 ng/ml, przy LH 1,06 mUI/ml. Dopiero po wyko-
naniu kolejnych badan pacjent przyznat sie, ze od kilku celowo
malo je i duzo ¢wiczy aby obnizy¢ zbyt wysoka jego zdaniem
mase ciala. Znat juz rozpoznanie jadlowstretu psychicznego, ale
postanowil je zatai¢ i ,sprawdzic¢ kolejnych lekarzy”.
Komentarz. Zaburzenia osobowosci sg czescig zespolu jadlo-
wstretu psychicznego, a pozyskanie zaufania pacjenta moze
by¢ uwarunkowane oceng naszych profesjonalnych umiejet-
nosci. Dlatego zwlaszcza w dobie internetu czesciej jestesmy
sprawdzani, a juz Hipokrates zwracal uwage, ze pacjenci czesto
wiele ukrywaja przed lekarzem. Znaczenie hipogonadyzmu dla
zachowania pacjenta nie jest jasne.

Wstepne wyniki badania przesiewowego funkgji
tarczycy i parametréw gospodarki wapniowo-
fosforanowej u kobiet w poszczegélnych
trymestrach ciazy i po porodzie na terenie
wojewoddztwa podlaskiego

A. Zielitiska, R. Maciulewski, K. Siewko, G. Koztowska,
D. Lipiriska, A. Poptawska-Kita, M.Gorska, M. Szelachowska®
"Uniwersytet Medyczny w Biatymstoku, Bialystok

Grupa tematyczna: Rozrodu ( andrologia + ginekologia)

Wstep: Nadal dyskutowane sa przez srodowiska naukowe normy
stezeii hormonéw tarczycy u zdrowych kobiet w cigzy. Waznym
problem jest réwniez niedobér witaminy D i jej suplementacja
u kobiet w cigzy.

Cel: Celem naszej pracy jest badanie parametréw biochemicz-
nych funkgji tarczycy oraz obrazowania USG tarczycy u kobiet
na terenie wojewoédztwa podlaskiego w kazdym trymestrze
cigzy oraz 3, 6, 9 miesiecy po porodzie (3MPF, 6MPFE, 9MPP)
ze szczegblnym zwréceniem uwagi na czestos¢ i okreslenie
czynnikéw ryzyka wystepowania poporodowego zapalenia
tarczycy (PZT). Badano réwniez wskazniki gospodarki wap-
niowo-fosforanowej i stezenie witaminy D u kobiet w cigzy
i po porodzie.

Material i metody: Stezenie TSH, {T3, fT4, ATPO, ATG,25-OH-
-D, PTH, oznaczone zostalo metodg chemiluminescencji za
pomoca analizatora biochemicznego Architekt, Ca i P metoda
potencjometryczna, miana przeciwcial anty-TSH-R metoda
radioimmunologiczna (RIA). Badanie USG gruczolu tarczowego
zostalo wykonane aparatem marki ALOKA.

Wyniki: Do badania w I trymestrze zglosilo sie 440 kobiet,
sposrod ktérych 302 kobiety zglosity sie w kazdym trymestrze,
206 — 3MPP 175 — 6MPP oraz 101 — 9IMPP. Z analizy staty-
stycznej wylaczono pacjentki z rozpoznang wczeéniej chorobg
Hashimoto oraz choroba Gravesa- Basedowa. U 11 pacjentek
w I trymestrze rozpoznaliSmy pelnoobjawowga chorobe Hashi-
moto (Srednie TSH w I trymestrze 4,8 ulU/ml). 82 kobiety miaty
po raz pierwszy stwierdzone dodatnie przeciwciata ATPO
lub ATG podczas ciazy, z czego 62 zglosilo sie po porodzie
iu 33 znich rozwinelo PZT (53%). U 27 pacjentek w I trymestrze
wlgczono substytucje L-tyroksyna z powodu podwyzszonego
TSH ( > 2,5 ulU/ml) podczas cigzy. 152 pacjentki obserwowane
w kazdym trymestrze cigzy mialo prawidlowa funkcje tarczy-
cy ze $rednim=SD TSH: w I trymestrze = 0,87=0,55ulU/ml,
w II trymestrze = 1,31+0,59ulU/ml, w III = 1,35%0,64ulU/ml,
86 z nich zglosilto sie 3MPPF, TSH = 1,25+0,56ulU/ml, 70 z nich
6MPP, TSH = 1,28+0,57ulU/ml. Prawidlowe stezenie witaminy
D stwierdzono tylko u 12% kobiet w I trymestrze, 33% w II
trymestrze, 39% w III trymestrze, 41% 3MPP i 30% 6MPP. 47%
w I trymestrze przyjmowalo jakakolwiek suplementacje wit
D, zaledwie 15% zalecane 2000j.,w II trymestrze odpowiednio
70% i 27%, natomiast w III trymestrze 68% i 28%.

Whnioski: Nasze wstepne wyniki wskazuja, Zze u znacznego
odsetka kobiet ciezarnych i po porodzie wystepuja zaburzenia
funkcji tarczycy, dlatego wskazane jest prowadzenie badan
przesiewowych u wszystkich kobiet w cigzy. Réwnie waznym
problemem jest niedobér witaminy D w ciazy i jej niedosta-
teczna suplementacja.

Choroby autoimmunizacyjne u pacjentek
z zespotem policystycznych jajnikow

A. Szafraniec', D. Porada, M. Lenart-Lipitiska’, ]. Tarach’,
B. Matyjaszek-Matuszek'
'Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Medyczny w Lublinie, Lublin

Grupa tematyczna: Rozrodu ( andrologia + ginekologia)
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Wstep: Zespot policystycznych jajnikéw (PCOS, polycystic ovary
syndrome) jest endokrynopatia dotykajaca ok 10% kobiet w wieku
rozrodczym. Do te pory jednoznacznie nie ustalono etiopatoge-
nezy. Wéréd przyczyn podkreéla sie czynniki genetyczne, srodo-
wiskowe, a takze aspekt metaboliczny, w szczegolnosci otylosé
iinsulinooporno$é. W dotychczasowej literaturze przedmiotu nie
wykluczono wspélistnienia podloza immunologicznego.

Cel badania: Ocena czestosci wspétwystepowania choréb o pod-
fozu autoimmunizacyjnym u pacjentek z PCOS.

Metodyka: Badaniem objeto 120 pacjentek, hospitalizowanych
w Klinice Endokrynologii w Lublinie w latach 2011 — 2015, w wieku
od 17 do 60 lat (§rednia wieku 26,6 = 7,4 lat), u ktérych rozpoznano
PCOS wg kryteriéw rotterdamskich. Analiza retrospektywna do-
kumentacji medycznej ze szczegélnym uwzglednieniem badania
podmiotowego, przedmiotowego oraz badan laboratoryjnych.
Wyniki: Choroby o podiozu autoimmunizacyjnym zdiagnozowano
u 36 pacjentek (30%), Srednia wieku 27,4+9,3 lat, Srednia masa ciata
27,5%6,9 kg/m* Wéréd rozpoznan dominowalo przewlekle auto-
immunologiczne zapalenie tarczycy (34 osob, 97,2%). Dodatkowo
u 5 pacjentéw (13,9%) rozpoznano cukrzyce typu 1, po 2 osoby
(5,5%) z rozpoznaniem autoimmunologicznego zapalenia watroby
i hipogonadyzmu hipogonadotropowego najprawdopodobniej
o podlozu autoimmunizacyjnym. Dodatkowo stwierdzono po
jednej kobiecie z niezr6znicowana chorobg tkanki Iacznej i celia-
kia. Nie obserwowano choroby Graves-Basedowa. U 7 pacjentéw
rozpoznano wiecej niz jedng chorobe autoimmunizacyjng, w tym
3 osoby z APS-3 pod postacia cukrzycy typu 1iautoimmunizacyjnej
choroby tarczycy.

Whioski: U pacjentek z PCOS czesciej niz w populacji ogélnej
wystepuja choroby autoimmunizacyjne.

U co 3 kobiety z zespolem policystycznych jajnikéw diagnozuje sie
przewlekle zapalenie tarczycy o podlozu autoimmunizacyjnym, co
wskazuje na koniecznos¢ poszerzenia diagnostyki tyreologicznej
w tej grupie pacjentek.

Wplyw stosowania metforminy na stezenie
testosteronu catkowitego, SHBG oraz wielkosci
wspoélczynnika FAI u kobiet z PCOS

P. Czekariska', B. Zdzierak’, A Wajda’, T. Milewicz'
'Klinika Ginekologii Endokrynologicznej CMU]J — Krakdw

Grupa tematyczna: Rozrodu ( andrologia + ginekologia)

Witep: Zespot policystycznych jajnikéw (PCOS) jest schorzeniem
endokrynologicznym rozpoznawanym u ponad 10-20 % kobiet
w wieku reprodukcyjnym. Jednym z kryteriéw rozpoznania jest
wystepowanie cech biochemicznych lub klinicznych hiperandro-
genizmu. Metformina zmniejsza insulinooporno$é u pacjentek
z PCOS.

Cel pracy: Ocena wplywu 6 miesiecy stosowania metforminy w dawce
1500 mg na dobe na stezenia wolnego testosteronu oraz SHBG suro-
wicy oraz wskaznik FAI u kobiet z PCOS.

Materiat i metody: Do badania zrekrutowano 120 kobiet wiek: 30+\-
lat, (20-451at), u ktérych rozpoznano PCOS. Pacjentki te diagnozowane
inastepnie leczone byly w ambulatoryjnie w Poradni Endokrynologii
Ginekologicznej Szpitala Uniwersyteckiego w Krakowie. Oznaczano
stezenie testosteronu catkowitego oraz SHBG w warunkach podstawo-
wych. Interwencja: metformina w dawce 1500 mg/dobe przez okres
6 miesiecy. Po tym okresie oznaczano ponownie stezenia w surowicy:
testosteronu oraz SHBG. Na podstawie uzyskanych danych mozliwe
bylo wyliczenie FAI ( free androgen index) FAI = ([steZenie testoste-
ronu catkowitego] : [stezenie SHBG]) x 100.

Wyniki: Stezenie testosteronu przed zastowaniem metforminy
wynosito 2,23 + 1,06 mmol/l, po leczeniu 1,46 + 0,95 mmol/l
(p < 0,05). Stezenie SHBG przed 40,96 + 22,09 mmol/l, po
62,59 = 46,42 mmol/l (p < 0,05). Wielko$¢ wspolczynnika FAI ob-
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nizyla sie z 7,08 + 4,88 przed leczeniem do 3,5 = 3,07 po leczeniu
(p < 0,05). Wartos¢ wspolczynnika FAI do wartosci prawidlowych
obnizyla sie u 52 pacjentek,a obnizenie FAI w stosunku do wartosci
wyjséciowych przed leczeniem- obserwowano u 68 pacjentek.
Whioski: Stosowanie metforminy prowadzi do obniZenia stopnia
hiperandrogenizacji u pacjentek z PCOS.

Czy chemeryna, niezaleznie od wieku, palenia
tytoniu oraz wyktadnikéw stanu zapalnego o matym
natezeniu wplywa na ryzyko ujawnienia si¢ p6zno
ujawniajacego sie hipogonadyzmu oraz zespotu
metabolicznego u mezczyzn?

W. Herman', P. Fularz?, B. Kolodziejczak’, M. Wojcicka®,

Jacek Losy*®, K. Egcka®

Poradnia Endokrynologiczna HERMED, Wschowa

2Studenckie Koto Naukowe, Uniwersytet Medyczny im. Karola Marcinkowskiego
w Poznaniu

*Katedra i Zaktad Informatyki i Statystyki, Uniwersytet Medyczny im. Karola
Marcinkowskiego w Poznaniu

#Zaktad Neuroimmunologii Klinicznej, Katedra i Klinika Neurologii, Uniwersytet
Medyczny im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu

°Polska Akademia Nauk, Zespot Kliniczno-Badawczy Chordb
Neuroimmunologicznych, Instytut Medycyny Doswiadczalnej i Klinicznej im. M.
Mossakowskiego

Katedra i Klinika Endokrynologii, Przemiany Materii i Choréb Wewngtrznych,
Uniwersytet Medyczny im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu

Grupa tematyczna: Rozrodu ( andrologia + ginekologia)

Wstep: Chemeryna jest nowo odkryta adipoking bioraca udziat
w procesach immunologicznych, metabolicznych oraz reproduk-
cyjnych.

Cel pracy: Celem retrospektywnej pracy jest ocena wzajemnych
zaleznoéci pomiedzy wiekiem, stezeniem wybranych androgenéw,
homocysteiny i wykladnikéw stanu zapalnego o malym natezeniu
(LGSI) oraz paleniem tytoniu a stezeniem chemeryny oraz ryzy-
kiem wystgpienia zespolu metabolicznego (MS).

Metodyka: Do badania zakwalifikowano 37 mezczyzn w wieku
70 lat oraz 39 mezczyzn w wieku 40 lat (grupa kontrolna). Wyklu-
czono z badania mezczyzn z objawami ostrej infekcji oraz leczonych
z powodu schorzen przysadki, nadnerczy i gonad. Chemeryne
oznaczano metoda ELISA (Enzo Life Sciences-USA) z czulo$cia
diagnostyczna testu 1 ng/mL.

Wyniki: Stezenie chemeryny wzrasta wraz z wiekiem (p = °.%),
szczegblnie u mezczyzn intensywnie palgcych tyton. Stezenia
chemeryny w osoczu nie wykazujg natomiast statystycznie istot-
nych zaleznoéci z androgenemia (wylaczywszy stezenia DHEA
oraz DHEA-S). Réwnoczeénie stezenia chemeryny sg znamiennie
wyzsze u mezczyzn z rozpoznanym (wedlug kryteriow EMAS)
pdzno ujawniajacym sie hipogonadyzmem: 446.7 (393.5-585.6)
vs. 324.7 (224.8-441.8) ng/mL; p < 0.001.Stezenia chemeryny sa
ponadto znaczaco wyzsze u mezczyzn z rozpoznanym MS, w po-
réwnaniu do zdrowych: 409.5 (333.8-575.7) vs. 373.9 (240.2-441.1)
ng/mL; p = 0.009, lecz istotng statystycznie dodatnig korelacje
stezenn chemeryny zaobserwowano tylko z dwoma wykladnikami
zespolu (skurczowym ci$nieniem tetniczym krwi oraz glikemia
na czczo).W szczegolnoéci stezenia chemeryny nie wykazywaty
korelacji z najwazniejszym parametrem zespolu metabolicznego,
jakim jest obwod talii (r = 0.175; p = 0.13). Wykazano natomiast
dobra korelacje dodatnia z wyktadnikami LGSI: hs-CRP (r = 0.323;
p = 0.004) oraz IL-18 (r = 0.318; p = 0.007), niezaleznie od wieku,
palenia tytoniu, parametréw metabolicznych oraz statusu andro-
gennego.

Whioski: Podwyzszone stezenie chemeryny u otytych mezczyzn
z rozpoznanym zespolem metabolicznym oraz p6zno ujawniaja-
cym sie hipogonadyzmem jest wywolane prawdopodobnie towa-
rzyszacym stanem zapalnym o malym natezeniu, a nie nadmierna
depozycja wisceralnej tkanki ttuszczowej per se.



Streszczenia

Stosowanie metforminy u pacjentek z PCOS obnizyto
poziom cholesterolu catkowitego, HDL, LDL

i trojglicerydéw

A.Wajda', P. Czekatiska', B.Zdzierak’, T. Milewicz"

Klinika Ginekologii Endokrynologicznej CMU]J, Krakdw

Grupa tematyczna: Rozrodu ( andrologia + ginekologia)

Wistep: Rozpowszechnienie PCOS w populacji waha sie od 10% do
20% w zaleznosci od kryteriéow diagnostycznych. PCOS jest zwia-
zany z hirsutyzmem, nieplodnoscia, tradzikiem, nadwaga/otytoscia,
cukrzyca typu 2, choroba wieficowa i hiperplazja endometrium.
Cel pracy: Okreslenie wplywu metforminy na lipidogram u kobiet
z PCOS.

Material i metody: Pacjenci: 15 kobiet z PCOS. Interwencja:
Metformina 1500 mg dziennie przez 6 miesiecy. Pomiary: poziom
przed zastosowaniem metforminy i po zastosowaniu : cholesterolu
catkowitego, poziom lipoproteiny niskiej gestoéci (LDL), poziom li-
poproteiny wysokiej gestosci (HDL) oraz poziom tréjglicerydow.
Pacjentki byly zdiagnozowane i leczone w Klinice Endokrynologii
Ginekologicznej Uniwersytetu Jagielloriskiego Collegium Medicum
w Krakowie

Wyniki: U pacjentek, $rednia wieku 31 lat, z PCOS po 6 miesigcach
leczenia metforming poziom cholesterolu catkowitego obnizyt sie
(6,32 = 0,85 mmol/l vs 5,66 + 1,17 mmol/l, p < 0,05); podobnie jak
poziom LDL (4.11 = 0,84 mmol/l vs 3,55 = 1,21 mmol/l, p = 0.043)
oraz poziom HDL (1,89 = 0,71 mmol vs 1,79 + 0,52 mmol/], p < 0,05);
itréjglicerydow (1,13 = 0,67 mmol/l1vs 0,97 = 0,53 mmol/l, p < 0,05)
Whioski: Leczenie metforming pacjentek z zespotem policystycz-
nych jajnikéw prowadzi do korzystnych zmian w lipidogramie.

Patologia narzadu rodnego u kobiet z akromegalia

M. Kurowska', . Malicka®, J. S. Tarach
"Katedra i Klinika Endokrynologii Uniwersytetu Medycznego w Lublinie

Grupa tematyczna: Rozrodu (andrologia + ginekologia)

Wstep: Nadprodukgcja czynnikéw wzrostowych w akromegalii
zwieksza ryzyko wystepowania fagodnych i zlosliwych nowotwo-
réw oraz chordb innych narzadéw, w tym takze narzadu rodnego.
Cel pracy: Ocena czgstosci i rodzaju schorzen ginekologicznych
u kobiet z akromegalig w materiale wlasnym.

Material: 44 kobiety z akromegalia w wieku od 36 do 83 [$rednio
60,2+11,2] lat.

Metoda: Retrospektywna analiza dokumentacji medycznej.
Wyniki: Choroby narzadu rodnego stwierdzono u 15 [34,1%] cho-
rych. Wiek kobiet z patologia ginekologiczna wahat si¢ od 45 do
79 [$rednio 62,2+8,6] lat. Najczesciej rozpoznawane byly miesniaki
macicy — u 9 kobiet [20,5% calej grupy i 60% grupy z patologia
ginekologiczng]. Torbiel jajnika stwierdzono u 2 [4,5%] kobiet, polip
szyjki lub trzonu macicy u 2 [4,5%], endometrioze u 1, raka endome-
trium u jednej chorej. Patologia gruczolu piersiowego wystepowata
u 4 kobiet [9,1% catej grupy i 26,7% chorych ze schorzeniami gine-
kologicznymi], w tym rak piersi u jednej i dysplazja widknista sutka
u 3 chorych. 7 kobiet przebylo histerektomie, w tym 1 z powodu
raka endometrium, 1 — endometriozy, 1 — wypadania narzadu
rodnego i 4 z powodu krwawien spowodowanych mie$niakami
macicy. U jednej pacjentki wykonano jednostronng ovariektomie
z powodu torbieli jajnika, a u 2 jednostronng mastektomie, odpo-
wiednio: z powodu raka i mastopatii wi6knistej piersi.
Podsumowane:

Patologia ginekologiczna wystepowata u co 3 kobiety z akromegalig
Najczesciej rozpoznawana [u co 4 chorej] byta miesniakowatosé
macicy. U co 10 chorej stwierdzono patologie gruczotu piersiowego.
U 2 kobiet rozpoznano raka odpowiednio piersi i endometrium.
Whiosek: Choroby narzadu rodnego sa bardzo czeste u kobiet
z akromegalia, w zwigzku z czym wymagaja one szczegélnego
nadzoru ginekologicznego i systematycznych badan przesiewo-
wych narzadu rodnego oraz piersi.

Leczenie hormonem wzrostu wplywa na wzrost
stezenia iryzyny w osoczu pacjentek
z zespotem Turnera

B. Wikiera
Klinika Endokrynologii i Diabetologii Wieku Rozwojowego, Uniwersytet
Medyczny we Wroctawiu, Wroctaw

Grupa tematyczna: Rozrodu ( andrologia + ginekologia)

Wstep: Brunatna tkanka tluszczowa ma istotne znaczenie pa-
tofizjologiczne, jej korzystny wplyw na metabolizm moze by¢
w przysziosci wykorzystywany w terapii otylosci i choréb z niag
zwigzanych. Iryzyna (Ir), niedawno odkryta adipomiokina jako
zasadniczy element warunkujacy przemiane bialej tkanki ttusz-
czowej w brunatna tkanke tluszczowa jest przedmiotem licznych
badan, gléwnie jej roli w procesach zwigzanych z insulinoopor-
noscig. Ir posredniczy w pozytywnym wplywie na zaburzenia
metaboliczne przez wzrost wydatku energetycznego. Dokladna
regulacja wydzielania i dzialania Ir nie jest znana, ale stwierdzono
istotny pozytywny zwiazek stezenia Ir ze stezeniem hormonu
wzrostu i IGF-1.

Celem naszej pracy byla ocena zmiany stezenia Ir w grupie pa-
cjentek w odpowiedzi na leczenie suprafiziologicznymi dawkami
hormonu wzrostu (rGH).

Material i metody: Badana grupa skladala sie z 36 pacjentek
z zespolem Turnera (ZT) w wieku 3,2-16,07 lat (Srednio 8,2 lat),
potwierdzonym badaniem kariotypu. W terapii stosowano rGH
w dawce 0,05 mg/kg/dobe. Oceng wskaznikéw antropometrycz-
nych, jak réwniez pomiar parametréw biochemicznych: I, OGTT,
insuliny, IGF-1, and IGFBP-3 wykonywano przed leczeniem rGH
i na koniec obserwagji (§rednio 1,47 + 0,89 lat).

Wyniki: Zaobserwowano istotny statystycznie wzrost steze-
nia IGF-1 u pacjentek leczonych rGH (od 119,4 * 62,46 do
413,37 + 204,38 ng/ml, srednia = SD, p = 0,000). Odnotowano
réwniez istotne statystycznie zwiekszenie stezenia Ir w trakcie
leczenia rGH (2,1 = 1,03 vs 2,47 + 0,79 ug/ml, $rednia + SD,
p = 0,035). Leczenie rGH skutkowalo wzrostem insulinoopornosci,
czego dowodzi istotny statystycznie wzrost wartosci wskaznika
HOMA (mediana 0,64 = 0,45 przed i 0,92 + 0,97 po, p = 0,02). Nie
stwierdzono istotnej statystycznie korelacji pomigdzy stezeniem
Ir i IGF-1 zaréwno przed jak i na koficu obserwacji terapii tGH
(p = 0,221 p = 0,95 odpowiednio). Po zakonczeniu obserwacji
stezenie Ir korelowalo ujemnie ze wskaznikiem % masy ciata do
wzrostu (p = 0,04). Stwierdzono istotny statystycznie zwiazek po-
miedzy stezeniem Ir i insuliny (r = 0,44, p = 0,01) oraz Ir i HOMA
(r =046, p = 0,007).

Whioski: Wyniki naszych badan potwierdzaja wzrost stezenia Ir
podczas terapii rGH. Wydaje sie, ze nie jest on zalezny od dzialania
IGF-1. Ir moze posredniczy¢ w niektérych metabolicznych skutkach
leczenia rtGH. W chwili obecnej nie mozemy ocenic¢ czy wzrost ste-
zenia Ir ma bezposredni zwiazek z dzialaniem GH, jego wplywem
na sklad ciala, czy zmiang wrazliwosci na insuline.

Czysta dysgenezja gonad (zesp6t Swyera)
i idiopatyczny hipogonadyzm hipogonadotropowy
u dorostych bez cech dojrzewania piciowego

M. Kurowska’, J. Malickal, ]. S. Tarach', A. Zwolak!
"Katedra i Klinika Endokrynologii i Katedra Interny z Zaktadem Pielggniarstwa
Internistycznego Uniwersytetu Medycznego, Lublin

Grupa tematyczna: Rozrodu ( andrologia + ginekologia)

Wstep: Zaburzenia réznicowania plci i utrzymujacy sie od dzie-
cinstwa hipogonadyzm s3 zazwyczaj diagnozowane najp6zniej
w okresie okolopokwitaniowym, a tylko sporadycznie u os6b do-
rostych. Celem pracy jest prezentacja chorych, u ktérych, pomimo
braku prawidlowego dojrzewania plciowego, przeprowadzono
diagnostyke i ustalono rozpoznanie dopiero w wieku dorostym.
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Streszczenia

Opis przypadkéw:

Przypadek 1. Kobieta lat 31, z pierwotnym brakiem miesigczki, bez
rozwinietych gruczoléw piersiowych. Wzrost 189 cm. Kariotyp XY.
Prawidlowe zewnetrzne narzady plciowe typu zenskiego. W bada-
niach obrazowych [USG, MRI] agenezja macicy i jajnikow. W USG
piersi bez tkanki gruczolowej. Przybrodawkowo odbicia tkan-
kowe odpowiadajace tkance widknistej. W ocenie hormonalnej:
FSH = 44,61 mIU/ml [n.2,5-10,2]; LH = 23,6 mIU/ml [n.1,9-12,5]; es-
tradiol = 13,0 pg/ml [n.19,5-144,2]; testosteron calk. = 13,4ng/dl [n.14-
76], PRL = 5,6ng/ml [n.2,9-29,2], androstendion = 0,69 ng/ml[n.0,3-
3,7]; BHCG = 13,3mIU/ml [n. < 1], AFP < 1,3 ng/ml [n.0,0-8,0];
LDH = 174U/L [n.120-246]; DHEA-S = 230,2ug/dl [n.98,8-340,0].
Funkgja kory nadnerczy w normie. Sub-kliniczna niedoczynno$é¢
tarczycy. Rozpoznano zespdl Swyera. Po usunieciu szczatkowych
gonad wlaczono leczenie hormonalne. Przypadek 2. Mezczyzna
lat 43, z opdznionym dojrzewaniem plciowym w wywiadzie, od
9 lat leczony z powodu hipogonadyzmu hipogonadotropowego
bez ustalonej przyczyny. Bez zaburzen wechu. W dziecinstwie
stwierdzano ,wedrujace” jadra. Diagnostyke rozpoczeto z powodu
niepowodzen prokreacyjnych. Wg relacji pacjenta do 34 roku zycia
nie przechodzil mutacji, owlosienie plciowe skape. Wzrost 193 cm,
dysmorfia twarzy, deformacja klatki piersiowej, szeroki rozstaw
konczyn gérnych, gynoidalna sylwetka ciata. Jadra o objetoéci okolo
5 ml, o prawidlowej echogenicznosci, bez zmian ogniskowych.
W wyjséciowej ocenie w ejakulacie nie uwidoczniono plemnikéw.
Obnizone stez. LH = 0,79mIU/ml i TTE < 20ng/dl. W przesztos-
-ci okresowo leczony preparatem gonadotropiny lozyskowej,
ludzka gonadotroping menopauzalna i preparatami testosteronu.
W aktualnej ocenie hormonalnej stwierdzono: obnizone stez.
LH [0,5-0,6mIU/ml], poziom FSH na dolnej granicy normy [1,23-
1,63 mIU/ml], stez. TTE = 47.02 ng/dl, estradiol = 12.0 pg/ml,
PRL = 5,8 ng/ml. W tescie stymulacji LH/RH: 11x wzrost stez.
LH (n.3x), > 5x wzrost stez. FSH (n.1,5x) sugerujace uszkodzenie
podwzgoérza. DHEA-S = 94,8ug/dl; androstendion = 0,46ng/ml
[n. > 0,6]. SHBG = 63,3nmol/l [n. < 48,4]. Prawidlowa funkcja osi
przysadkowo-nadnerczowej i tarczycowej. Stezenia LDH, AFE,
BHCG w normie. Chory oczekuje na MRI okolicy podwzgoérzowo-
-przysadkowej i ocene kariotypu.

Whiosek: Diagnostyka i leczenie osoby doroslej z hipogonady-
zmem, trwajacym od okresu okolopokwitaniowego, wymaga
uwzglednienia wielu probleméw, zwigzanych zaréwno z czasem
trwania choroby jak i specyficznych dla wieku pacjenta.

Stezenie ftalanéw w surowicy krwi koreluje
ze stezeniem testosteronu u kobiet z zespotem
wielotorbielowatych jajnikéw (PCOS)

A. Szybiak®, A. Rutkowska®, R. Czernych’, A. Kowalewska-Witas’,
L. Wolska', D. Rachoii’

'Gdariski Uniwersytet Medyczny, Zaklad Endokrynologii Klinicznej

i Doswiadczalnej, Gdarisk

Grupa tematyczna: Rozrodu ( andrologia + ginekologia)

Do powszechnie wykorzystywanych zwigzkéw chemicznych, pro-
dukowanych kazdego roku w ogromnych iloéciach, naleza ftalany
(PAE) — estry kwasu ftalowego. Do zrédel ekspozycji czlowieka na
PAE nalezy zywno$¢ w plastikowych opakowaniach, leki i suple-
menty diety, kosmetyki, srodki higieny osobistej, czyszczace srodki
chemiczne, zabawki, sprzet elektroniczny oraz réznego rodzaju
urzadzenia medyczne. Dzigki swej aromatycznej strukturze, PAE
mogg wchodzi¢ w interakcje z receptorami estrogenowymi oraz
androgenowymi. W konsekwencji, PAE mogg ogrywac potencjalng
role w patogenezie zespolu wielotorbielowatych jajnikéw (ang.
polycystic ovary syndrome, PCOS), najczestszego zaburzenia
endokrynnego — wystepujacego u nawet 15% — kobiet w wieku
rozrodczym. Wskutek nadmiernej jajnikowej produkcji androge-
néw, PCOS prowadzi do zaburzen miesiaczkowania (a co za tym
idzie takze i plodnosci), przetluszczania sie cery (lojotok, tradzik),
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lysienia androgenowego oraz hirsutyzmu. PCOS prowadzi takze
do szeregu zaburzen metabolicznych, w tym otylosci, insulino-
opornosciicukrzycy typu 2, a w konsekwencji do rozwoju choréb
ukladu sercowo-naczyniowego. Zatem celem ponizszej pracy
bylo oznaczenie stezenr wybranych produktéw przemian PAE
w surowicy kobiet z PCOS i ich korelacja ze stezeniem androge-
néw we krwi.

Material i metody: do badania wlaczono lacznie 74 kobiet w wieku
od 18 do 38 lat, 57 z PCOS zdiagnozowanym wedlug kryteriéw
ESHRE/ASRM (2004) oraz 17 zdrowych, stanowiacych grupe
kontrolng. U wszystkich uczestniczek, pomiedzy 6 a 10 dniem
cyklu miesigczkowego, oznaczono na czczo stezenia: estradiolu,
FSH, LH, PRL, TST, DHEA-S, SHBG oraz insuliny. Wykorzystujac
metode chromatografii gazowej sprzezonejz tandemowsa spek-
trometrig mas, oznaczono stezenia: ftalanu monometylu (MMP)
ftalanu monoetylu (MEP), ftalanu monobutylu (MBP) oraz ftalanu
mono(2-etylheksylu) (MEHP).

Wyniki: Surowicze stezenia MBP u kobiet z PCOS byly istotnie
wyzsze w poréwnaniu z grupa kontrolng. Ponadto, zaobserwo-
wano pozytywna korelacje pomiedzy stezeniem TST oraz trzema
z czterech oznaczanych PAE (MME MBP i MEHP) u kobiet z PCOS.
Wyniki naszych wstepnych badan moga wskazywac na potencjalng
role ftalanéw w patogenezie PCOS.

Ocena zaleznoSci pomiedzy stezeniem
gonadotropin w surowicy a objetoScia tarczycy
u pacjentek z zespotem policystycznych jajnikéw

A. Adamska’, A. Eebkowska®, A. Krentowska', M. Jacewicz?,
J. Hryniewicka®, M. Lesniewska®, M. Gorska®, I. Kowalska'
'Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Chordéb Wewnetrznych UMB
*Klinika Rozrodczosci i Endokrynologii Ginekologicznej UMB

Grupa tematyczna: Rozrodu (andrologia + ginekologia)

Wstep: Zesp6t policystycznych jajnikéw (PCOS) oraz zaburzenia
funkgji i struktury tarczycy sa jednymi z najczestszych endokryno-
patii. PCOS charakteryzuje sie klinicznym i/lub biochemicznym hi-
perandrogenizmem, zaburzeniami miesigczkowania oraz charak-
terystycznym obrazem jajnikéw w badaniu ultrasonograficznym.
Cel pracy: Celem pracy byla ocena wystepowania zaleznosci
pomiedzy objetoscia tarczycy a stezeniem hormondéw plciowych
w surowicy (LH, FSH, estradiolu, testosteronu) u pacjentek z PCOS
w poréwnaniu do grupy kontrolnej. Do badania wlgczono kobiety
bez zaburzen w strukturze i funkgji tarczycy.

Material i metody: Badaniem objeto 70 oséb- 36 pacjentek z PCOS
oraz 34 kobiety jako grupa kontrolna dobrane pod wzgledem
wieku oraz BMIL. PCOS rozpoznano zgodnie z kryteriami rotter-
damskimi z 2003 roku. U wszystkich kobiet oznaczono na czczo
stezenia w surowicy: LH, FSH (wyliczono wskaznik LH/FSH),
estradiolu, testosteronu, TSH, fT3, fT4, anty-TPO oraz wykona-
no badanie ultrasonograficzne tarczycy celem oceny struktury
i objetosci gruczolu tarczowego. Na podstawie doustnego testu
obcigzenia 75 g glukozy wykluczono cukrzyce.

Wyniki: Badane grupy nie réznily sie pod wzgledem BMI,
wieku, objetosci tarczycy oraz stezenia w surowicy: fT3, fT4,
anty-TPO (p > 0,05). U pacjentek z PCOS stwierdzono wyzsze
steZenie testosteronu w surowicy (p = 0,01) oraz nizsze st¢zenie
FSH (p = 0,008) i TSH (p = 0,003) w surowicy w poréwnaniu do
grupy kontrolnej. U pacjentek z PCOS zaobserwowano wyzszy
wskaznik LH/FSH (p = 0,01) w poréwnaniu do grupy kontrolnej.
Wykazano dodatnia korelacje pomiedzy objetoscia tarczycy a BMI
w calej badanej grupie (r = 0,28, p = 0,01). U pacjentek z PCOS
stwierdzono dodatnig korelacje pomiedzy objetoscia tarczycy
a wskaznikiem LH/FSH (r = 0,36, p = 0,02). W grupie kontrolnej
objetos¢ tarczycy korelowata dodatnio ze stezeniem estradiolu
w surowicy (r = 0,50, p = 0,003).

Whioski: Uzyskane wyniki sugerujg, ze u pacjentek z PCOS
objetos¢ tarczycy wiaze sie z zaburzong réwnowaga w sekrecji
LHiFSH.
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Podwyzszone stezenie hormonu
antymiillerowskiego (AMH) u kobiet z PCOS
— wspolzaleznos$¢ z opornoscia insulinowa

K. Bornikowska', A. Kruszyiiska®, P, Glinicki®
J. Stowiriska-Srzednicka?

'Oddziata Diagnostyczny Szpital Bielariski

*Klinika Endokrynologii CMKP Warszawa

Grupa tematyczna: Rozrodu (andrologia + ginekologia)

Wstep: Insulinooporno$é, kompensacyjna hiperinsulinemia oraz
hiperandrogenemia to zasadnicze zmiany stwierdzane w zespole
policystycznych jajnikow. W konsekwencji zwigkszenia liczby
malych pecherzykéw antralnych zwiekszeniu ulega produkcja
hormonu antymiillerowskiego (AMH). AMH podobnie jak hiper-
insulinemia, negatywnie wplywa na proces rekrutacji pecherzyka
dominujacego powoduje zaburzenia dojrzewania pecherzykow,
brak owulacji i rozwdéj zmian policystycznych.

Cel pracy: Celem pracy bylo okreslenie wspélzaleznosci miedzy
stezeniem AMH a nasileniem opornosci insulinowe;.

Material i metody: Badania przeprowadzono u 63 kobiet z nor-
moglikemia, z BMI < 30 kg/m? w wieku od 18-40 r. w fazie foli-
kularnej cyklu miesigcznego spontanicznego lub indukowanego
progesteronem. U 51 kobiet rozpoznano zesp6t PCO wg kryteriow
Rotterdamskich, grupe kontrolng stanowito 12 zdrowych kobiet.
U wszystkich okreslono stezenie AMH, testosteronu, androstene-
dionu, estradiolu i gonadotropin, insulinemie i glikemie w OGTT
oraz wskaznik insulinoopornoéci— HOMA. W grupie PCO wyod-
rebniono dwie podgrupy — grupa A — 37 kobiet ze wskaznikiem
HOMA > 1 (z wigkszg insulinemia) oraz grupe B — 12 kobiet ze
wskaznikiem HOMA < 1,0 (z mniejsza insulinemia)

Wyniki: U kobiet z PCO:

— warto$¢ wskaznika HOMA w grupie A byla znamiennie wyzsza
niz w grupie B

(2,21 = 0,204 vs. 0,64 = 0,058 p < 0,0001)

— stezenie AMH bylo znamiennie wyzsze w poréwnaniu z grupa
kontrolng

(9,42 = 0,740 vs. 3,85 + 0,678 ng/ml, p < 0,001)

— stezenie AMH bylo wyZsze w grupie A niz w podgrupie B
(10,2 £ 0,94 vs. 7,82 = 0,95 ng/ml);

— stezenie insuliny na czczo oraz po podaniu glukozy okreslone
jako pole pod krzywa byto wyzsze w podgrupie A w poréwnaniu
z podgrupa B

(7172,55 + 852,585 vs 2670,43 * 438,44 uIU /ml/120 min. p < 0,0001)
— wykazano istotna statystycznie dodatnig korelacje miedzy ste-
zeniem AMH a wskaznikiem HOMA (r = 0,302; p < 0,031)

— nie wykazano znamiennej korelacji miedzy stezeniem AMH
a stezeniem testosteronu oraz androstenedionu.

Whioski: U kobiet z PCOS stezenie AMH jest znamiennie wyzsze
niz w grupie kobiet zdrowych i wykazuje istotng korelacje ze
wskaznikiem HOMA.

Podwyzszone stezenie AMH jest nie tylko markerem zespotu poli-
cystycznych jajnikéw, ale takze odzwierciedla nasilenie opornosci
insulinowe;j.

Guzy neuroendokrynne — analiza wptywu
analogéw somatostatyny na dobowy rytm
wydzielania kortyzolu w odniesieniu do
niespecyficznego markeru-chromograniny A

A. Kubera', P. Szklarz', B. Wojszwitto', A. Krywult*
181gski Uniwersytet Medyczny, Katowice
2Slgski Uniwersytet Medyczny, Zabrze

Grupa tematyczna: Sekcja Mlodych
Wstep: W niniejszej pracy przedstawiono wplyw leczenia analo-

gami somatostatyny (SSA) na dobowy rytm wydzielania kortyzolu
w odniesieniu do stezenie chromograniny A w zaleznoéci od

stopnia zaawansowania histologicznego nowotworu, wieku i plci
pacjentéw z rozpoznaniem nowotworu neuroendokrynnego.

Cel pracy: Przeanalizowano 47 chorych (38 kobiet i 9 mezczyzn)
w wieku 28-85 lat leczonych analogami somatostatyny w Klinice
Endokrynologii Slaskiego Uniwersytetu Medycznego w Katowicach
przy ulicy Ceglanej. W omawianej grupie znalazlo sie 32 pacjentow
zrozpoznaniem NEN G1 oraz 15 pacjentéw z NEN G2. Dane podda-
no analizie w programie STATISTICA 12.5 (StatSoft, Krakow, Polska).
W celu poréwnania zmiennych ilosciowych o rozkladach zblizonych
do normalnego zastosowano test t-Studenta. W przypadku zmien-
nych o rozkladzie niezblizonym do normalnego uzyto testu U Man-
na-Whitneya. Do sprawdzenia powigzania zmiennych zastosowano
korelacje Spearmana. Do sprawdzenia réznicy zmiennych zaleznych
uzyto Wilcoxon signed-rank test. Poziom istotnosci statystycznej
przyjeto jako p < 0,05. < !--[if IsupportLineBreakNewLine]-- > <
I--[endif]-- > Metodyka:Potwierdzono wplyw analogéw somatosta-
tyny na stabilizacje wydzielniczg guzé6w neuroendokrynnych. Nie
odnotowano znamiennych statystycznie r6znic w grupach podzie-
lonych ze wzgledu na ple¢ oraz stopien zlosliwosci histopatologicz-
nej nowotworu ( NEN G1,NEN G2).Wykazano istotng zalezno$¢
(p < 0,05) w porannym stezeniu kortyzolu przed leczeniem analogow
somatostatyny, jednak po leczeniu podobnej zaleznosci nie zaobser-
wowano. Leczenie wplywa znaczgco na stezenie chromograniny
A (p < 0,05) wsréd pacjentéw z NEN G1i NEN G2.Wyniki: Wyniki
leczenia analogami somatostatyny pacjentéw z rozpoznaniem NEN
G1i NEN G2 nie wykazuja znamiennego statystycznie wplywu na
dobowy rytm wydzielania kortyzolu i stezenie chromograniny
A w zaleznoéci od typu zaawansowania histologicznego nowo-
tworu.Wnioski: Terapia analogami somatostatyny u pacjentéw
z GEP NEN wymaga dalszych obserwacji w celu zoptymalizowania
wykorzystania ich potencjatu w terapii omawianego schorzenia.

Pacjent z zespotem von Hippel-Lindau
— sprawa dla endokrynologa

M. Sedzielewska’, ]. Szymczak', M. Bolanowski®
1Samodzielny Publiczny Szpital Kliniczny Nr ' we Wroclawiu, Wroctaw

Grupa tematyczna: Sekcja Mlodych

Wprowadzenie: Zesp6t von Hippel-Lindau jest rzadko wystepujaca
fakomatozg, ktéra charakteryzuje genetyczna predyspozycja do
rozrostu nowotworowego w zakresie m.in. osrodkowego ukladu
nerwowego, narzadu stuchu i wzroku, trzustki, nerek, nadnerczy
oraz najadrzy. Liczbe chorych z tym zespotem zyjacych w Polsce,
szacuje sie na okolo 1000 oséb.

Opis przypadku:

Przedstawiamy przypadek 37-letniego mezczyzny z zespolem von
Hippel-Lindau, u ktérego w 30 r.z. wykonano resekcje hemangio-
blastoma rdzenia przedluzonego, a 6 lat p6zniej orchidektomie
prawostronng z powodu guza jadra. W tym czasie stwierdzono
réwniez obecnos¢ guza glowy trzustki/przestrzeni zaotrzewnowej
oraz obustronnych zmian ogniskowych w nadnerczach. Z tego
powodu chory zostal przyjety do Kliniki Endokrynologii, Dia-
betologii i Leczenia Izotopami we Wroclawiu. Obraz kliniczny
i wyniki badan laboratoryjnych nie wskazywaly na czynnosé
hormonalng opisywanych zmian. Wyniki badan obrazowych (TK
i MR jamy brzusznej) oraz wyniki biopsji cienkoiglowych guza
trzustkii nadnercza lewego byly niejednoznaczne. W scyntygrafii
receptoréw somatostatyny opisano jedynie ognisko wzmozonego
gromadzenia znacznika w glowie trzustki. Poszerzono diagno-
styke o scyntygrafie 1-131 MIBG, ktéra wykazala wzmozone
gromadzenie znacznika w lewym nadnerczu, co sugerowalo
obecnosc¢ guza chromochlonnego. Chorego skierowano do lecze-
nia operacyjnego w Klinice Chirurgii Onkologicznej w Centrum
Onkologii w Warszawie, gdzie wykonano jednoczasowa pankre-
atektomie oraz adrenalektomie lewostronng z cholecystektomia
i splenektomia. W badaniu histopatologicznym rozpoznano guz
neuroendokrynny G1 glowy trzustki oraz guz chromochlonny
lewego nadnercza.
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Whioski: Prezentowany przypadek kliniczny wskazuje, iz u cho-
rych z zespolem von Hippel-Lindau konieczna jest wnikliwa,
systematyczna diagnostyka endokrynologiczna w kierunku pha-
eochromocytoma i guzéw neuroendokrynnych, nawet jeéli pacjent nie
prezentuje objawéw zaburzen hormonalnych. Ma to kluczowe zna-
czenie dla mozliwosci podjecia skutecznego leczenia operacyjnego.

Warto$¢ diagnostyczna wybranych markeréw
biochemicznych w diagnostyce wznowy raka
rdzeniastego tarczycy — poréwnanie kalcytoniny,
prokalcytoniny, chromograniny A i antygenu
karcynoembrionalnego

K Woliriski', J. Kaznowski', A. Klimowicz'!, A. Maciejewski’,

D. Lapiiiska®, E. Gurgul’, M. Fichna', P. Gut', M.Gryczyiiska’,
M. Ruchata’

Katedra i Klinika Endokrynologii, Przemiany Materii i Choréb Wewnetrznych,
Uniwersytet Medyczny w Poznaniu, Poznar

Grupa tematyczna: Sekcja Mlodych

Wstep: Rak rdzeniasty (RRT) to nowotwor zlodliwy tarczycy wy-
wodzacy si¢ z przypecherzykowych komorek C. Okresowa ocena
markeréw biochemicznych stanowi istotny element monitorowania
pacjenta. Celem pracy bylo poréwnanie wartosci diagnostycznej wy-
branych markeréw RRT — kalcytoniny (Ct), prokalcytoniny (PCT),
chromograniny A (ChA) i antygenu karcynoembrionalnego (CEA).
Metody:

Do badania wlaczono pacjentéw z histopatologicznie potwier-
dzonym RRT hospitalizowanych w jednym osrodku w 2015 roku;
zostali oni podzieleni na dwie grupy — pacjentéw w remisji oraz
z aktywnym RRT. Podzialu dokonano w oparciu o wyniki badan
biochemicznych, obrazowych oraz dynamike wzrostu markeréw.
Nastepnie poréwnano stezenia Ct, PCT, ChA i CEA, a takze skore-
lowano stezenia poszczegdlnych markeréw miedzy soba.
Wyniki: Do badania wlgczono 44 pacjentéw — 20 z cechami aktyw-
nej choroby oraz 24 w remisji. Wszyscy pacjenci z aktywnym RRT
wykazywali stezenia Ct przekraczajace gorna granice normy labo-
ratoryjnej (GGN — 10 pg/ml) — dla tego punktu odciecia czulosé
wyniosta 100,0% przy swoistosci 73,9%; dla optymalnego punktu
odciecia (121,0 pg/ml) czulo$¢ wyniosta 100% przy swoistosci
95,8%. Stezenia PCT wykazywaly silna korelacje z CT (p < 0,00001,
r = 0,93). Wszyscy pacjenci z aktywna choroba posiadali stezenia
PCT przekraczajace GGN (0,5 ng/ml) — dla tego punktu odciecia
czuloé¢ wyniosta 100,0% przy swoistosci 83,3%; dla optymalnego
punktu odciecia — 0,95 ng/ml — czulo$¢ wynosita 95,8% przy
swoistosci 100,0%. W przypadku CEA dla optymalnego punktu
odciecia (12,66 ng/ml) swoistos¢ wyniosta 100,0% przy czulosci
57,9%; dla ChA optymalny punkt odciecia wyniést 75,66 ng/ml
przy czulosci 83,3 i swoistoéci 75,0%.

Whioski: Wyniki naszego badania wskazuja, iz PCT moze stanowi¢
réwnowazna alternatywe dla oznaczen Ct. Z drugiej strony warto
zauwazy¢, iz RRT moze stanowi¢ rzadka przyczyne znacznego
podwyzszenia wartosci PCT niezwigzanego z obecnoscia infekcji czy
stanéw zapalnych. Wartos¢ diagnostyczna CEA i ChA jest znacznie
nizsza, warto$ci tych markerdw moga pozostawaé w zakresie normy
nawet u pacjentéw z zaawansowanym RRT z przerzutami odlegtymi.

Poréwnanie wplywu walproinianu sodu (vpa) I gnrh
na poziom ekspresji mrna dla genéw: gnrhr, 1h?,
hdac1, hdac2 i hdac3 w warunkach ex vivo

J. Skrzypska®, A. Gajewska®, M. Zieliriska-Gorska®,

A. Litwiniuk®, M. Kalisz®

'Centrum Medyczne Ksztalcenia Podyplomowego, Studia Doktoranckie

*Zaklad Neuroendokrynologii Instytut Fizjologii i Zywienia Zwierzqt PAN
3Zaktad Neurendokrynologii CMKP Warszawa

Grupa tematyczna: Sekcja Mlodych
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Wstep: Mechanizm niekorzystnego dzialania VPA na uklad roz-
rodczy u ludzi i zwierzat moze by¢ zwigzany z wplywem VPA
na podwzgoérze, przysadke i gonady. Dlugotrwate podawanie
VPA szczurom prowadzi do atrofii jader. Wezesniej wykazali$my,
ze w hodowli pierwotnej komoérek przedniego plata przysadki
szczura VPA hamuje stymulowane przez GnRH wydzielanie LH,
nie wplywajac na podstawowe wydzielanie. VPA podobnie jak
trichostatyna A (TSA) jest inhibitorem deacetylaz histonowych
(HDACsS), ktére oddzialujg represyjnie na ekspresje genéw kodu-
jacych podjednostki gonadotropin. W doswiadczeniach przepro-
wadzonych na unie$miertelnionych mysich komérkach neuronéw
GnRH GT1-7 wykazano, ze VPA i TSA hamuja transkrypcje genu
Gnrh' prowadzac do zahamowania syntezy GnRH. Stwierdzono,
ze TSA i VPA hamuja stymulowang przez LH sekrecje androsten-
dionu z bydlecych komérek tekalnych i stymulowang przez FSH
sekrecje estrogenu przez komorki ziarniste. Wykazano, ze w ho-
dowli komérek gonadotropowych LAT21komérek przedniego plata
przysadki samicy szczura TSA pobudza ekspresje mRNA dla FSHS
inie wplywa na ekspresje mRNA dla LHB. Wydaje sie, ze VPA moze
réwniez wplywac na ekspresje genéw kodujacych podjednostki
gonadotropin w przysadce szczura niezaleznie od dzialania GnRH.
Cel: Poréwnanie wplywu VPA i GnRH na poziom ekspresji mRNA
dla genéw: GnRHR, LHB, HDAC1, HDAC2 i HDAC3 w warunkach
ex vivo.

Metody: Doswiadczenia przeprowadzono w hodowli tkankowej
eksplantéw z przedniego plata przysadki szczura. Po 3 godz in-
kubacji z GnRH (1uM), VPA (10mM), GnRH+VPA z eksplanéw
wyizolowano mRNA. Poziom ekspresji mRNA dla badanych ge-
néw oceniono przy pomocy qRT-PCR. Genem referencyjnym
bylo GAPDH.

Wyniki: Po inkubacji: z GnRH stwierdzono znamienny wzrost
ekspresji mRNA dla genéw GnRHR i LHB; z VPA- wzrost ekspresji
mRNA dla genéw: LHB, HDAC1, HDAC2 i HDAC3. Po inkubacji
z GnRH+VPA stwierdzono zmniejszenie ekspresji mRNA dla
genu GnRHR.

Whiosek: VPA hamuje stymulowany przez GnRH wzrost ekspre-
sji mRNA dla genu GnRHR w eksplantach przysadki szczura i nie-
zaleznie od GnRH pobudza ekspresje mRNA dla LHS, HDACI,
HDAC2 i HDACS3.

Niedokrwisto$¢ u chorych na akromegalie

M. Kurowska', J]. Malicka', A. Zwolak'?]. S. Tarach!
"Katedra i Klinika Endokrynologii UM w Lublinie
*Katedra Interny i Zaklad Pielggniarstwa Internistycznego UM w Lublinie

Grupa tematyczna: Sekcja Mlodych

Wstep: Niedokrwistosc jest niejednorodnym i polietiologicznym
zespolem chorobowym spowodowanym spadkiem stezenia he-
moglobiny we krwi i jest rzadko rozpoznawana w akromegalii.
Cel pracy: Analiza przyczyn i rodzaju niedokrwistosci oraz czyn-
nikéw, ktére sprzyjajq jej wystapieniu u chorych z akromegalia
w materiale wlasnym.

Material:

5 kobiet w wieku 48-69 [$1.60,2+9,1] lat, hospitalizowanych w kli-
nice w latach 2015-2016. Czas trwania akromegalii od rozpoznania
wynosil od 15 do 22 [§r.18+2,6] lat.

Metoda: Analiza obrazu klinicznego oraz badan laboratoryjnych
i obrazowych w oparciu o dokumentacje medyczna.

Wyniki: Poziom hemoglobiny we krwi u badanych wynosit od
7,9 do 11,4 g/dl [$1.9,7%1,4]. Poziom zelaza zawieral sie w grani-
cach od 13 do 51 ug/dl [6r.28,2+16,1], ferrytyny od 4 do 14 ng/ml
[9,8+4,6]; wit B12ikwasu foliowego w normie. U Zadnej pacjentki
nie stwierdzono niewydolnosci nerek ani uszkodzenia watroby.
Markery nowotworowe we wszystkich przypadkach byly ujem-
ne. U 3 chorych rozpoznano niedokrwisto$¢ z niedoboru zelaza,
spowodowang odpowiednio: krwawieniem z zylakéw odbytu,
krwawieniem z drég rodnych oraz o nieustalonej przyczynie.
U 2 kobiet rozpoznano niedokrwisto$¢ choréb przewlekltych
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w przebiegu raka jelita grubego i raka endometrium. U chorej
z rakiem endometrium, po przebytej brachyterapii, niedo-
krwistos¢ stala si¢ oporna na leczenie, a obraz szpiku z dobrze
reprezentowana skladowa czerwonokrwinkowa wskazywat
na nieefektywna erytropoeze. Chora jest w trakcie diagnostyki
hematologicznej w kierunku wtérnego zespolu mielodyspla-
stycznego. 4 osoby z badanej grupy miaty aktywna akromegalie
iotrzymywaly w leczeniu dlugodzialajacy analog somatostatyny,
u piatej od 17 lat utrzymywala sie remisja po leczeniu operacyj-
nym. U wszystkich chorych wystepowala pierwotna lub wtérna
niedoczynnos¢ tarczycy wyréwnana leczeniem substytucyjnym,
au 2 dodatkowo wtérna niedoczynnoéc kory nadnerczy. Cukrzyce
lub nietolerancje glukozy leczono doustnymi preparatami hipo-
glikemizujacymi u 3 chorych. U wszystkich kobiet wykonano
badania endoskopowe przewodu pokarmowego. W gastroskopii
u 1 pacjentki rozpoznano przepukline rozworu przetykowego.
W kolonoskopii stwierdzono: u jednej chorej raka wstepnicy,
u 2 — polipy jelita i guzki krwawnicze odbytnicy, u 2 — uchytki
jelita grubego. W badaniu ginekologicznym wykryto po 1 przy-
padku miesniakéw macicy i raka trzonu macicy.

Whniosek: Niedokrwistoé¢ u chorego na akromegalie powinna
zwiekszaé czujnosé¢ onkologiczna.

Nowotwory centralnego uktadu nerwowego
u chorych na akromegalie

M. Kurowska', J. Malicka®, ]. S. Tarach’, J. Osuchowsk,

B. Jarosz?, A. Zwolak'?

'Katedra i Klinika Endokrynologii UM w Lublinie

*Katedra i Klinika Neurochirurgii UM w Lublinie

Katedra Interny i Zaktad Pielggniarstwa Internistycznego UM w Lublinie

Grupa tematyczna: Sekcja Mlodych

Wstep: U chorych na akromegalie stwierdzono 3-krotny wzrost ry-
zyka nowotwordw centralnego ukladu nerwowego, ale w praktyce
wspdlistnienie guza CUN i akromegalii jest rzadkie. Najczgsciej roz-
poznawanym nowotworem CUN w tej grupie chorych jest oponiak.
Cel pracy: Ocena czestoéci wystepowania nowotworéw CUN
w grupie chorych na akromegalie w materiale wiasnym.
Materiat:

70 chorych [44K;26M] w wieku od 26 do 84 [$rednio 58,8 +12,0] lat,
leczonych w latach 2000-2016.

Metoda:

Analiza dokumentacji medycznej oraz badan obrazowych CUN
[MRI, TK].

Wyniki: W badanej grupie guz CUN rozpoznano u4[5,7%] chorych
[2K i 2M]. U 64-letniej chorej oponiak okolicy potylicznej lewej
stwierdzono po 5 latach od rozpoznania akromegalii. U chorego
lat 44, w momencie rozpoznawania akromegalii, wykryto w MRI
dwa oponiaki: w okolicy plata czolowego oraz w przestrzeni
miedzypoélkulowej. U mezczyzny 58-letniego, zlokalizowany
na wysokoéci C7-Thl guz kanalu kregowego, rozpoznany
réwnoczeénie z akromegalig, w badaniu hist.-pat. okazal sie
neurilemmoma. U kobiety lat 67, w MRI wykonanym w 1,5 roku
od rozpoznania akromegalii uwidoczniono zmiane zlokalizo-
wang w prawej pélkuli mézgu, obejmujaca prawe wzgorze,
dochodzaca do tréjkata prawej komory bocznej [34x38x15mm].
Zmiana byla niewidoczna w MRI glowy wykonanym pét roku
wcze$niej. W pobranym metoda biopsji stereotaktycznej mate-
riale stwierdzono glejaka astrocytarnego o wyzszym stopniu
zlosliwosci. Zaden z chorych nie przebyt napromieniania CUN
przed rozpoznaniem nowotworu.

Whniosek: Wspolistnienie akromegalii i pozaprzysadkowych guzéw
CUN jest rzadkie, ale nalezy o nim pamigta¢ w przypadku wysta-
pienia objaw6éw neurologicznych u tych chorych.

Ekspresja genu FNDC5 w prawidtowej oraz
patologicznie zmienionej tkance tarczycy

A. Zybek-Kocik?, N. Sawicka-Gutaj', M. Andrusiewicz’,

J. Waligorska-Stachura’, P. Biatas?, ].Skrobisz’, M.Ruchala’
'Klinika Endokrynologii, Przemiany Materii i Choréb Wewngtrznych UM
w Poznani, Poznan

*Katedra i Zaktad Biologii Komdrki UM w Poznaniu, Poznari

30ddziat Chirurgii Ogdlnej i Urazéw Wielonarzgdowych z Pododdziatem
Chirurgii Gastroenterologicznej i Endokrynologii, Szpital Wojewddzki

w Poznaniu, Poznan

Grupa tematyczna: Sekcja Mlodych

Wstep: W skutek specyficznej, wzmozonej aktywnosci organizmu
gruczoly dokrewne wydzielaja miokiny, ktérych poziom wplywa na
szereg proceséw czynnoéciowych takich jak metabolizm i komunikacja
pomiedzy okreslonymi tkankami. Ostanie doniesienia literaturowe
wskazuja na kluczowa role bialka irisiny, kodowanej przez gen
FNDC5. We wczesniej opublikowanych doniesieniach udowodniono,
Ze zaburzenia czynnosci tarczycy wplywaja na stezenie irisiny we
krwi obwodowej.

Cel pracy: Celem pracy byla ocena poziomu ekspresji genu
FNDC5 w tkance tarczycy u pacjentéw z wolem guzkowym obojet-
nym, wolem guzkowym nadczynnym, choroba Gravesa i Basedowa
oraz rakiem tarczycy.

Materialy i metody:

W badaniu wzieto udzial 80 pacjentéw poddanych strumektomii
z przyczyn niezwigzanych z badaniem. Ekspresje genu FNDC5 ozna-
czono metoda PCR w czasie rzeczywistym oraz poréwnano z pozio-
mem ekspresji genu referencyjnego HPRT u czternastu pacjentéw
z wolem guzkowym obojetnym, trzynastu pacjentéw z rakiem
tarczycy o stopniu zaawansowania klinicznego T1 i T2, dziesieciu
pacjentéw zrakiem tarczycy o stopniu zaawansowania T3i T4, siedem-
nastu pacjentéw z wolem guzkowym nadczynnym oraz czternastu
pacjentéw z choroba Gravesa-Basedowa. Dodatkowo od dwunastu
pacjentoéw z wolem guzkowym obojetnym pobrano fragment tkanki
bez zmian guzkowych.

Wyniki: Stwierdzono istotng statystycznie nadekspresje genu
FNDC5 w wolu guzkowym nadczynnym w poréwnaniu z ekspresja
w zdrowej tkance tarczycy, wolu guzkowym obojetnym, raku tarczycy
o réznym stopniu zaawansowania oraz chorobie Gravesa-Basedowa.
Whioski: Nadekspresja genu FNDC5 w wolu guzkowym nad-
czynnym moze mie¢ zwigzek ze zmianami stezenia irisiny we
krwi obwodowej u pacjentéw z zaburzeniami czynnosci tarczycy.

Surwiwina delta Ex3 jako biomarker raka tarczycy

J. Waligorska-Stachura, N. Sawicka-Gutaj, M. Zabel,

M. Andrusiewicz, P. Gut, A.Czarnywojtek, M. Ruchata afiliacje:
J-Waligorska-Stachura, N. Sawicka-Gutaj, P. Gut,

A. Czarnywojtek, M. Ruchata’, M.j Zabel?, M. Andrusiewicz’

! Katedra i Klinika Endokrynologii, Przemiany Materii i Choréb Wewnetrznych;
Uniwersytet Medyczny im. Karola Marcinkowskiego

% Katedra Histologii i Embriologii Uniwersytet Medyczny im. Karola
Marcinkowskiego w Poznaniu

*Katedra i Zaktad Biologii Komdrki Uniwersytet Medyczny im. Karola
Marcinkowskiego w Poznaniu

Grupa tematyczna: Sekcja Mlodych

Wstep: Surwiwina jest biatkiem nalezgcym do rodziny inhibitoréw
apoptozy. Jej nadekspresje stwierdzono w wielu nowotworach. Wa-
riant splicingowy surwiwiny DEx3 zwigzany jest niekorzystnym ro-
kowaniem, natomiast wariant 2B ma wlasciwosci proapoptotyczne .
Cel pracy: Celem pracy byla ocena ekspresji surwiwiny DEx3 jako
potencjalnego biomarkera w rakach tarczycy .
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Streszczenia

Material i metody: Metoda RT-qPCR oraz immunohistochemiczng
oceniono ekspresje wariantu surwiwiny DEx3 w rakach tarczycy
(5 rakéw brodawkowatych, 5 rakéw rdzeniastych, 4 raki pecherzy-
kowe, 1 rak niskozréznicowany) oraz w grupie kontrolnej (4 guzki
koloidowe i 3 gruczolaki pecherzykowe). Ponadto za pomoca
technik immunohistochemicznych oceniono ekspresje surwiwiny,
surwiwiny 2B oraz bialka PCNA. W analizach wyniki skorelowano
z danymi klinicznymi pacjentéw.

Wyniki: Zaobserwowano nadekspresje surwiwiny DEx3 w rakach
tarczycy w poréwnaniu do grupy kontrolnej. Ekspresje surwiwiny
DEx3 w badaniu immunohistochemicznym stwierdzono w 85,7%
rakéw tarczycy i nie stwierdzono w grupie kontrolnej. Analiza
krzywych ROC wykazala przydatnoé¢ diagnostyczna tego mar-
kera molekularnego.

Whioski: Surwiwina DEx3 wykazuje nie tylko nadekspresje w ra-
kach tarczycy, ale rowniez moze mie¢ warto$¢ diagnostyczng jako
marker molekularny.

Wartos¢ réznych skal ultrasonograficznych
i wybranych parametréw biochemicznych
w przedoperacyjnej diagnostyce guzéw
pecherzykowych tarczycy

A. Gumiriska, K. Borowska, B. Puta , E. Bakuta-Zalewska,

E. Stachlewska-Nasfeter, M. Dedecjus

Klinika Endokrynologii Onkologicznej i Medycyny Nuklearnej, Centrum
Onkologii-Instytut im. Marii Sklodowskiej-Curie, Warszawa, Polska Klinika
Hematologii, Instytut Hematologii i Transfuzjologii, Warszawa, Polska
Grupa tematyczna: Tyreologia ogélna

Materiat cytologiczny z biopsji guzéw pecherzykowych tarczycy
nie pozwala na jednoznaczne przedoperacyjne zréznicowanie
rakéw pecherzykowych i gruczolakéw. W wielu osrodkach
trwaja badania nad opracowaniem metody diagnostycznej, ktéra
pozwoli potwierdzi¢ lub wykluczy¢ nowotworowy charakter
tych zmian. Celem pracy byla ocena wartosci réznych skal ul-
trasonograficznych i wybranych parametréw biochemicznych
w przedoperacyjnej diagnostyce ré6znicowej nowotworéw pe-
cherzykowych.

Material i metody: W okresie: maj 2014 — styczen 2016 w Kli-
nice Endokrynologii Onkologicznej i Medycyny Nuklearnej
CO-I w Warszawie badaniu USG i BACC tarczycy zostalo
poddanych 156 pacjentéw, kierowanych z rozpoznaniem guza
pecherzykowego. 58 z nich zostalo zakwalifikowanych do le-
czenia operacyjnego. Sposréd nich wyselekcjonowano grupe
34 pacjentéw, ktérych wynik BACC byla zakwalifikowany do
kategorii 4 wg polskich rekomandacji dotyczacych raka tar-
czycy. Retrospektywnej analizie poddano ultrasonograficzne
cechy zmiany ogniskowej: rozmiary, strukture, echogenicznosc,
charakter unaczynienia i obrysu, obecnos¢ halo i zwapnien oraz
parametry biochemiczne: stezenia TSH, fT3, {T4, TG, aTG, aTPO.
Okreslono takze ryzyko zloéliwosci zmian wg dostepnych syste-
moéw oceny zmian ogniskowych w tarczycy: 1) wg ATA, 2) French
TI-RADS 3) Korean TI-RADS oraz wg skali zaproponowanej przez
Lewinskiego i Adamczewskiego.

Wyniki: W 10 przypadkach (29,4%) badanie histopatologiczne
ujawnilo raka tarczycy. Pacjenci z rozpoznanym rakiem w po-
réwnaniu z przypadkami zmian fagodnych byli starsi (p = 0,03),
stezenie TG bylo u nich wyzsze (p = 0,001) pomimo braku istot-
nych réznic w objetosci tarczycy (p = 0,13) a zmiany ogniskowe
prezentowaly grube halo (p = 0,02).

Whnioski: Dostepne ultrasonograficzne skale oceny zmian
ogniskowych nie pozwalaja na jednoznaczne przedoperacyjne
sformulowanie rozpoznania raka tarczycy w grupie pacjentéw
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z nowotworem pecherzykowym rozpoznanym w BACC. Wiek
istezenie tyreoglobuliny powinny by¢ brane pod uwage podczas
kwalifikacji pacjentéw z nowotworami pecherzykowymi do
leczenia operacyjnego.

Plodowa niedoczynno$¢ tarczycy przebiegajaca

z wolem: wysoka skuteczno$¢ I-tyroksyny
podawanej do zyly pepowinowej i doowodniowo.
Opis przypadku

M. De¢bska', M. Gietka-Czernel’, P. Kretowicz',

D. Filipecka-Tyczka’, ]. Kozakowski', J].Dangel’, R.Debski’
Klinika Ginekologii i Poloznictwa Centrum Medycznego Ksztalcenia
Podyplomowego, Warszawa

Grupa tematyczna: Tyreologia ogélna

Wole u plodu wystepuje bardzo rzadko, gléwnie wskutek mat-
czynej choroby Gravesa i Basedowa i przezlozyskowego transferu
przeciwcial stymulujacych receptor TSH, lub podawania ciezarnej
nadmiernych dawek tyreostatykéw oraz jodu. Pierwotna choro-
ba plodu powodujaca wole i hipotyreoze to genetyczny defekt
syntezy bialek uczestniczacych w produkcji hormonéw tarczycy,
najczesciej tyreoglobuliny i tyreoperoksydazy. Dyshormonogeneza
rozpoznawana jest u 1 na 30 000 noworodkéw i stanowi 10-15%
przypadkéw wrodzonej niedoczynnodci tarczycy.

Celem pracy jest przedstawienie przypadku wola dyshormonoge-
netycznego u plodu, wykrytego w trakcie przesiewowego badania
ultrasonograficznego i skutecznie leczonego iniekcjami I-tyroksyny
(L-T4) podawanymi doowodniowo i do zyly pepowinowe;j.

Wole u plodu zostalo wykryte w 23 hbd podczas rutynowego
badania USG u zdrowej 20-letniej pierwiastki. Mialo typowy dwu-
platowy ksztalt, ér. przekroju poprzecznego 7,5 cm, wykazywato
intensywne unaczynienie i powodowalo odgigcie glowy dziec-
ka. Stwierdzano réwniez umiarkowana kardiomegalie (HA/CA
0,38) i wielowodzie. Przeprowadzona kordocenteza i badania
hormonalne wykazaly ciezka hipotyreoze plodu: stezenie TSH
w krwi pepowinowej wynosito 1500 uIU/mL (n:6.8+2.93 ulU/mL),
fT4 — 2.0 pmol/L (n:16.5+5.3 pmol/L), tyreoglobuliny 1500 ng/mL
(n.0-55 ng/mL), pro-BNP 1247 ng/mL (n.0-125 ng/mL). Badania
obydwojga rodzicéw nie wykazaly patologii w zakresie gruczotu
tarczowego, a joduria u matki wypadia prawidlowo. Od 24 hbd
rozpoczeto leczenie doowodniowymi iniekcjami L-T4 podajac
wstepnie 500 ug, a po tygodniu 250 ug . Po uplywie 2 tygodni ob-
serwowano utrzymywanie si¢ wola oraz kardiomegalii i biorac pod
uwage zaburzenia w polykaniu ptynu owodniowego spowodowa-
ne wolem, zdecydowano o jednoczesnym podaniu 20 ug L-T4 do
zyly pepowinowej i 230 ug doowodniowo. Nastepnie w odstepie
1-2 tygodni powtérzono takie iniekcje 3-krotnie. Uzyskano istotne
zmniejszenie wola i objaw6éw uciskowych i od 32 hbd podawano
L-T4 wylacznie doowodniowo po 250-500 ug. L.acznie w okresie
24-36 hbd podano 11 dawek L-T4: 7 wylacznie doowodniowo
a4 metoda skojarzona: do zyly pepowinoweji doowodniowo. Uzy-
skano calkowita regresje wola i kardiomegalii. W 38 hbd nastapit
fizjologiczny poréd. Dziecko plci meskiej o wadze 3080 g, dlugosci
52 cm uzyskato 10 pkt Apgar. U noworodka stwierdzono fagodng
hipotyreoze: TSH 22.77 uIU/1 (n: 1.79-9.69 uIU/), £T4 16.40 pmol/l
(n:22.5-39.9 pmol/l), brak wola w badaniu usg i natychmiast wia-
czono doustna terapie L-T4 w dawce 15 ug/kg.

Doswiadczenie wiasne i przeglad literatury sklaniaja do wniosku, ze:
zapotrzebowanie na L-T4 u plodu jest wieksze niz u noworodka. Lek
powinien by¢ stosowany cotygodniowo z uwagi na jego szybki me-
tabolizm, a podawanie L-T4 wylacznie doowodniowo moze by¢ nie-
skuteczne w przypadku duzego wola uciskajacego przelyk dziecka.
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Réznicowanie pozornych i rzeczywistych
zaburzen wchtaniania tyroksyny w oparciu o test
lewotyroksyna/paracetamol

H. Jastrzebska', E. Szczepaiiska', M. Kochman', W. Zgliczy#iski'
Klinika Endokrynologii Centrum Medycznego Ksztalcenia Podyplomowego,
Warszawa

Grupa tematyczna: Tyreologia og6lna

Wstep: Nieskuteczno$é leczenia niedoczynnodci tarczycy doust-
nymi preparatami tyroksyny najczesciej wynika z pozornych
zaburzen wchlaniania bedacych nastepstwem nieprzyjmowania
leku. Znacznie rzadziej przyczyna sg rzeczywiste zaburzenia
wchlaniania spowodowane chorobami przewodu pokarmowego.
Zréznicowanie tych dwdéch stanéw moze ulatwic test, polegajacy na
ocenie stezen w surowicy doustnie podanych lekéw o odrebnych
mechanizmach wchlaniania — tyroksyny i paracetamolu.

Cel pracy: Réznicowanie rzeczywistych i pozornych zaburzen
wechlaniana tyroksyny w oparciu o test lewotyroksyna/paracetamol.
Material i metody: Badano 6 chorych w wieku 28-48 lat, ér. 40,16 z pier-
wotna niedoczynnoscia tarczycy w przebiegu autoimmunizacyjnej
choroby tarczycy przewlekle leczonych preparatem lewoskretnej
tyroksyny, w tym trzech w stanie wyréwnania z prawidlowym ste-
zeniem TSH i fT4 i trzech z przetrwalym podwyzszonym stezeniem
TSH i obnizonym fT4. Po nocnym glodzeniu podano réwnoczasowo
doustnie 1000ug lewotyroksyny i 1000mg paracetamolu. Oznaczano
stezenie fT4 i paracetamolu w surowicy przed oraz 1, 21i 4 godz. po
podaniu lekéw. Za prawidlowy wynik testu przyjeto wzrost stezenia
£T4 0 co najmniej 5Spmol/li uzyskanie stezenia paracetamolu > 5mgy/l.
Wyniki: U wszystkich stwierdzono wstepnie stezenie paracetamo-
lu < 2,0mg/1. U trzech badanych z wyréwnanga czynnoscig tarczycy
uzyskano wzrost stezenia T4 ze $r. 14,58pmol/l do $r. 36,10pmol/l,
z maksimum w 2-4 godz. testu i wzrost stezenia paracetamolu do
ér. 10,44mg/l, z maksimum w 1-2 godz. Wyniki potwierdzily pra-
widlowe wchlanianie obu preparatéw. U jednej chorej w stanie
niewyréwnania, ani stezenie fT4 ani paracetamolu nie zmienialy
sie w czasie testu i wynosily odpowiednio 6,79-6,75-6,77- 6,70pmol/l
i < 2,0mg/l, co nasuneto podejrzenie pozornych zaburzen wchta-
niania. Powtérzono badanie kontrolujac zazycie lekéw. Uzyskano
wzrost stezenia fT4 o 20pmol/l i stezenie paracetamolu 14,6mg/l,
wartosci $wiadczace o prawidlowym wchlanianiu. U kolejnej
chorej nie stwierdzono wzrostu stezenia fT4 wobec prawidlowego
wzrostu stezenia paracetamolu do 11,2 mg/l w 2 godz. testu. Oce-
niono wynik jako rzeczywiste zaburzenia wchlaniania tyroksyny.
Dotyczylo to chorej ze wspolistnieniem choroby trzewnej, choroby
Addisona-Biermera, po przebytej dwukrotnie eradykacji Hp.
Whioski: Test rownoczesnego wchianiania tyroksyny i paracetamo-
lu ulatwia r6znicowanie pozornych irzeczywistych zaburzeh wchia-
niania tyroksyny. W przypadku zaburzen rzeczywistych uzasadnia
kwalifikacje do leczenia parenteralnego preparatami tyroksyny.

Ocena zaburzei funkgji tarczycy u pacjentow
kardiologicznych z OZW

B.Matyjaszek-Matuszek’, M. Amarowicz', M. Urbariczuk’, M.
Karas-Gtodek’, E. Obel’, A.Smolen’, A. Wysokiiiski®, ]. Tarach’
Katedra i Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Medyczny, Lublin

Grupa tematyczna: Tyreologia ogélna

Wstep: Obecnos¢ zaburzen funkgji tarczycy u pacjentow z ostrym
zespolem wiencowym (OZW) moze stwarza¢ dodatkowe
problemy medyczne, wikla¢ proces terapeutyczny i wymagac
interdyscyplinarnej wspélpracy wielu specjalistéw. Ocena skali
problemu moze pozwoli¢ na skuteczniejsze postepowanie pro-
filaktyczne i lecznicze.

Cel pracy: Celem naszej pracy byla ocena zaburzen funkgji tarczy-
cy (czesto$¢ wystepowania i typ zaburzen) u pacjentéw z OZW
z analiza wspolwystepujacych zaleznoéci.

Materual i metody: Analiza retrospektywna dokumentacji me-
dycznej ze szczegélnym uwzglednieniem badania podmiotowe-
go, przedmiotowego, badan laboratoryjnych oraz stosowanego
leczenia farmakologicznego leczonych w Oddziale Intensywnej
Opieki Kardiologicznej Samodzielnego Publicznego Szpitala
Klinicznego nr 4 w Lublinie w 2015 roku.

Wyniki: Badaniem objeto 225 pacjentéw z rozpoznaniem OZW,
w wieku od 19 do 93 lat (66,4 = 11 lat), w tym 88 kobiet (39,1 %)
1137 mezczyzn (60,9 %). Ponad polowa chorych (68,0%) wymagata
zwiekszonej dawki srodka kontrastowego zwigzanego z wyko-
naniem jednoczasowo koronarografii i angioplastyki wieficowej.
Zaburzenia funkgji tarczycy byly obecne u 24 0séb (11%), z czego
54% stanowila niedoczynnoé¢ gruczotu tarczowego. Srednie steze-
nie TSH w badanej populacji wynidst 2,119 mIU/L. Na podstawie
przeprowadzonej analizy statystycznej nie stwierdzono zaleznoéci
miedzy TSH a badanymi parametrami (troponina I, mioglobina,
CK, CK-MB, INR, APTT).

Whioski: Co 10 pacjent z OZW prezentuje zaburzenia funkcji
gruczolu tarczowego z przewaga niedoczynnosci. Nie stwier-
dzono istotnej statystycznie zaleznosci pomiedzy wartoscia TSH
a badanymi parametrami.

Ocena stezenia witaminy D3 u pacjentéw
z niedoczynnoscia tarczycy

D. Zalewska-Rydzkowska', T. Eadniak’, M. Krintus’,
M. Kuligowskda’, ]. Pollak’, G. Odrowqz-Sypniewska®, R. Junik’
'Klinika Endokrynologii i Diabetologii, Bydgoszcz

Grupa tematyczna: Tyreologia ogélna

Witep: niedoczynnos¢ tarczycy jest jedna z najczestszych patologii
tarczycy. Doniesienia z licznych publikacji wskazuja na niedobory
witaminy D3 w krajach o nastonecznieniu przez kilka miesigcy
w roku. Jest interesujaca analiza powigzania obu tych patologii
oraz wczesne wykrycie niedoboréw witaminy D3 u pacjentéw
z niedoczynnoécia tarczycy.

Cel:

Celem pracy byla ocena stezenia witaminy D3 u pacjentéw z nie-
doczynnoscia tarczycy

Material i metody: Do badania byly kwalifikowane osoby zgta-
szajace sie do przyklinicznej Poradni Endokrynologicznej leczone
z powodu niedoczynnosci tarczycy. Grupe badawcza stanowilo
40 kobiet w wieku 18-65 lat, ktére wyrazily s$wiadoma zgode na
badanie. Badanie polegalo na: zebraniu wywiadu lekarskiego,
pomiaru ci$nienia tetniczego, pomiarach antropometrycznych
oraz pobraniu 10 ml krwi zylnej w celu wykonania parametréw
laboratoryjnych: TSH, witamina D3, wapnia, cholesterolu catko-
witego, glukozy i CRP. Badania wykonano w Katedrze i Zakladzie
Diagnostyki Laboratoryjnej.

Wyniki: W grupie badanej §rednia wieku wynosita 53 lata, BMI
$rednio 30. Warto$¢ TSH érednio 4,5 ulU/ml- wszystkie osoby po-
bieraly preparaty tyroksyny. Srednia wartos¢ witaminy D3 w grupie
badanej to 14,55 ng/ml. Wyniki stezenia wapnia miescity si¢ w nor-
mie i wynosily 9,2 mg/dl. Wykazano nieznaczng hipercholestero-
lemie $rednio- 203 mg/dl, prawidlowe wartosci glukozy- 99 mg/dl
oraz brak wykladnikéw zapalenia CRP- 0,085 mg/dl.

1. Wnioski: W badanej grupie stwierdzono niedobér witaminy D3.
2. U zadnej z 0s6b badanych nie stwierdzono wystarczajacego
poziomu D3.

3. Wszystkie osoby otrzymaly suplementacje witaminy D3.

4. Badania moga przyczyni¢ sie do opracowania programu prewen-
cyjnego majacego na celu wczesne wykrycie niedoboréw vitaminy

A77



Streszczenia

Srodowiskowe czynniki ryzyka oraz charakterystyka
epidemiologiczna pacjentow z choroba Hashimoto

A. Jabrocka-Hybel', A. Skalnia’, ]. Pigtkowski', R. Turek-Jabrocka’,
A. Hubalewska-Dydejczyk’
Katedra i Klinika Endokrynologii U] CM, Krakdéw

Grupa tematyczna: Tyreologia ogélna

Niedoczynnos¢ tarczycy jest najczestszym zaburzeniem czynnosci
tarczycy — wystepuje u okolo 5% dorostych kobiet i okolo 1%
mezczyzn, choroba Hashimoto (HT) jest za$ najczestsza przyczyna
niedoczynnosci tarczycy.

Celem badania bylo potwierdzenie roli czynnikéw genetycznych
w rozwoju HT w duzym badaniu obejmujacym rodziny, jak i osoby
niespokrewnione. Dodatkowo analiza grupy pozwolila na szczegé-
fowa charakterystyke epidemiologiczng badanej grupy, co stanowi
cel naszej prezentacji.

Do badania zakwalifikowano osoby chore z HT oraz cztonkéw ich
rodzin, dodatkowo niespokrewnionych chorych z HT i zdrowych
ochotnikéw — w sumie zakwalifikowano 1159 oséb. Z 170 rodzin
pochodzilo 511 pacjentéw.

Okreslono wspétwystepowanie innych choréb autoimmunologicz-
nych wéréd badanych chorych, wszystkie analizowane przez nas
choroby wystepowaly czesciej u oséb chorych, jednak istotnosé
statystyczng stwierdzono jedynie w przypadku RZS. Stwierdzono
istotna statystycznie r6znice w latach palenia papieroséw pomiedzy
grupa badang a grupa kontrolna (17,3 lata vs 12,7 lat, p = 0,028),
ponadto w grupie badanej stwierdzono wigkszy odsetek palaczy
(27,93% vs 7,67%, p = 0,021). Dodatkowo stwierdzono zalezno$¢
pomiedzy wiekiem diagnozy choroby Hashimoto a wiekiem rzu-
cenia palenia.Stwierdzono istotnie statystycznie wigksze spozycie
alkoholu wsréd grupy kontrolnej niz u pacjentéw z choroba Ha-
shimoto. Wiek wystapienia pierwszej miesiaczki oraz stosowanie
antykoncepcji hormonalnej nie r6znity sie w obu grupach. Iloé¢ cigz
i porodéw byla istotnie statystycznie wyzsza w grupie pacjentek
z chorobg Hashimoto pomimo, ze czesto$¢ poronien, jako czestosé
wystepowania zjawiska ogoélnie (test Chi-square, P = 0,04) byta
istotnie statystycznie wigksza w grupie chorych.

Choroba Hashimoto czesto byla pomijana w analizach statystycz-
nych ze wzgledu na brak jednoznacznych wynikéw. Zwigzane
jest to z niejednorodnoscig grupy, brakiem korelacji pomigedzy
wynikami badan immunologicznych, obecnoscia specyficznych
przeciwcial a przebiegiem choroby. Tak szczegélowa analiza
czynnikéw §rodowiskowych i genetycznych w tej grupie chorych
jestbardzo innowacyjna i moze stac sie podstawa do prowadzenia
dalszych badai w tym kierunku.

TSH pacjentéw cierpiacych na chorobe
LeSniowskiego-Crohna i wrzodziejace
zapalenie jelita grubego

K. Wojcik', ]. Chodacka- Tukiendorf', ]. Fusiarz?, K. Marczewski*
10ddziat Chordb Wewngtrznych i Gastrologii SP WSS im Papieza Jana Pawla I1
w Zamosciu, Zamos¢

2Oddziat Nefrologii Endokrynologii Nadcisnienia Tetniczego i Chordb
Wewnetrznych SP WSS im Papieza Jana Pawta Il w Zamosciu, Wydziat Nauk

0 Zdrowiu WSEI w Lublinie, Zamos¢

Grupa tematyczna: Tyreologia ogélna

Wprowadzenie: Czynnoéc osi przysadkowo- tarczycowej nie na-
lezy do rutynowo ocenianych wsréd pacjentéw zapaleniami jelit,
jednak wspdlne elementy etiopatogenetyczne chordb tarczycy
i zapalen jelit oraz podnoszony czesto zwigzek miedzy choroba
trzewng a autoimmunologicznym zapaleniem tarczycy przema-
wiaja za dokonaniem takiej oceny

Celem pracy byla ocena TSH pacjentéw z autoimmunologicznymi
zapaleniami jelit

Wyniki: Przeanalizowano retrospektywnie TSH 123 chorych
z zapaleniami jelit w tym 53 chorych z chorobg Le$niowskiego
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Crohna i 70 z wrzodziejacym zapaleniem jelita grubego. Zde-
cydowana wiekszo$¢ (75%) miata wartoéci normalne tj. miedzy
0,4 a 2,5 mUI/ml. 13% wartosci mogace odpowiadac subklinicznej
nadczynnoSci tarczycy. Natomiast TSH 6% chorych, wyraznie
przekraczalo norme laboratoryjna 4,0 mUI/mli tylez samo miescito
sie w zakresie 2,5-4,0 mUI/1.

Whniosek: Nieprawidlowe wartosci TSH (subkliniczna nadczyn-
nos¢ i niedoczynnos¢ tarczycy) sa dos¢ czeste wérod pacjentéw
z zapalnymi chorobami jelit, co przemawialoby za wlgczeniem
oceny osi przysadkowo-tarczycowej do badan wykonywanych
wsrdd chorych na chorobe Lesniowskiego Crohna i wrzodziejace
zapalenie jelita grubego.

Rola transformujacego czynnika wzrostu betat
w patogenezie poporodowego zapalenia tarczycy

A. Zieliiiska, R.Maciulewski, K. Siewko, G. Koztowska, D.
Lipiriska, A. Poptawska-Kita, M. Gorska, M. Szelachowska'
Uniwersytet Medyczny w Biatymstoku, Bialystok

Grupa tematyczna: Tyreologia ogélna

Wstep: TGF-f1 jest to czynnik wzrostu, ktéry wplywa na prolifera-
¢jeiréznicowanie komoérek oraz ma dzialanie immunomodulujace
i profibrynogenne. Wykazano znaczaca role TGF-f1 w rozwoju
cukrzycy ijej powiklan (retinopatia, nefropatia, stopa cukrzycowa),
chorobach autoimmunologicznych tarczycy (choroba Hashimoto)
iprzewodu pokarmowego (np. celiakia), astmie oskrzelowej, a tak-
ze wlbknieniu ptuc w przebiegu ukladowych choréb tkanki Iacznej.
Cel: Celem naszej pracy bylo poré6wnanie stezenia TGF-31 podczas
ciazy i po porodzie w grupach kobiet bez choréb tarczycy, z po-
porodowym zapaleniem tarczycy (PZT) oraz z dodatnim mianem
przeciwciat (ATPO i/lub ATG) podczas cigzy (ATA+), ale bez cech
PZT. Z badania wykluczone zostaly pacjentki z choroba Hashimoto.
Material i metody: Stezenie TGF-$1 zostalo oznaczone metoda
ELISA. TSH, fT3, fT4, ATG, ATPO za pomoca chemiluminescencji
na analizatorze biochemicznym Architekt. Przeciwciata anty-TSH-R
metoda RIA. Stezenie glukozy na czczo i w OGTT enzymatyczna
metoda z heksokinazg. HbAlc metoda HPLC. Ponadto wszystkie
kobiety mialy wykonane USG tarczycy.

Wyniki: U 96 kobiet przeprowadzono badanie w 11 III trymestrze
ciazy (T1 i T3) oraz 3 i 6 miesiecy po porodzie (3MPP i 6MPP).
Sposréd nich wyodrebniono: 47 ATA+ (28 PZT i 19 u ktoérych nie
rozwinelo sie PZT) i 49 zdrowych kobiet. Mediana stezenia TGF-
-f1byla najwyzsza w grupie ATA+ u ktérych nie rozwinelo sie PZT
(T1 = 18,8+1Ing/ml, T3 = 20,2+7ng/ml, 3MPP = 19,6+9,6ng/ml,
6MPP = 18,3%+9,2ng/ml). Nie stwierdzono istotnych statystycznie
réznic pomiedzy trymestrami i okresem poporodowym w ob-
rebie tej grupy pacjentek. Podobnie nie stwierdzono istotnych
réznic pomigdzy trymestrami i okresem poporodowym w gru-
pie zdrowych kobiet, w ktérej stezenie TGF-f1 bylo najnizsze
(T1 = 14,7+6,7ng/ml, T3 = 13,7+7ng/ml, 3SMPP = 15,6%6,2ng/ml,
6MPP = 13,8+5,8ng/ml). Tylko w grupie pacjentek z PZT steze-
nie TGF-f1 istotnie wzroslo w okresie 3MPP w poréwnaniu do
T1 (T1 = 15,2+6,6ng/ml vs 3MPP = 18,4%9,3ng/ml; p < 0,01 po
zastosowaniu poprawki Bonferroniego). Stwierdzono istotng sta-
tystycznie réznice stezenia TGF-1 w okresie 3MPP pomiedzy
PZT a grupa kontrolng (p = 0,02). WyZsze stezenia obserwowano
rowniez w grupie ATA+ w poréwnaniu do grupy zdrowych
kobiet w T11i T3 (p = 0,049; p = 0,017, odpowiednio). Analizujac
wszystkie 47 kobiet ATA+ stwierdzono znaczaco wyzsze stezenia
TGF-$1 pomiedzy ATA+ a grupa kontrolng w T3, 3MPP i 6MPP
(p = 0,012; p = 0,015; p = 0,034; odpowiednio).

Whioski: Uzyskane wyniki moga sugerowac, ze TGF-81 odgrywa
istotng role w patogenezie PZT Istotnie statystycznie wyzsze steze-
nie TGF-$1 pomiedzy ATA+ a grupa zdrowych kobiet sugeruje, ze
ta cytokina moze odgrywac role w autoimmunologicznych choro-
bach tarczycy. Jest to drugie badanie dotyczace roli TGF-$1 w PZT,
ktére potwierdza wzrost stezenia TGF-31 w okresie poporodowym
u pacjentek z PZT.



Streszczenia

Funkcja tarczycy i wystepowanie przeciwciat
przeciwtarczycowych u pacjentéw z przewlekta
pokrzywka spontaniczna

A. Sadowska-Przytocka, K. £qcka, M. Czarnecka-Operacz,
D. Jenerowicz, Anna Szeliga'
'Katedra i Klinika Dermatologii Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu, Poznar

Grupa tematyczna: Tyreologia ogdlna

Wprowadzenie: Jedng z przyczyn przewleklej pokrzywki spon-
tanicznej (PPS) jest obecno$¢ przeciwcial przeciw receptorowi IgE
0 wysokim powinowactwie lub przeciw IgE. Cechg charaktery-
styczng pokrzywki przewleklej przez okres przynajmniej przez
okres co najmniej 6 tygodni. W ostatnim czasie obserwuje sie,
ze istnieje silna zalezno$¢ miedzy PPS i wystepowaniem choréb
autoimmunologicznych, takich jak autoimmunologiczne zapalenie
tarczycy (AT).

Cele: Celem badania byla ocena czestotliwosci wystepowania AT
u pacjentéw z PPS.

Material i metody: Sto czterdziesci osiem pacjentéw z PPS zostato
wilaczonych do badania. Oceniono obecnos¢ przeciwcial przeciw
tyreoperoksydazie (anty-TPO) i przeciwcial przeciwko tyreoglobu-
linie (anty-TG), stezenie tyreotropiny (TSH), stezenie wolnej tyrok-
syny (FT4) oraz trijodotyroniny (FT3). Grupg kontrolng stanowito
35 pacjentéw z ujemnym wywiadem w odniesieniu do choréb
skory.Wyniki: U 33 pacjentéw z PPS rozpoznano AT Czestosé
wystgpowania podwyzszonego stezenia anty-TPO (p = 0,0045)
i anty-Tg (p = 0,013) byla znacznie wyzsza u pacjentéw z PPS
w poréwnaniu z grupa kontrolng.Wnioski: U oséb z PPS istnieje
wieksze ryzyko wystapienia AT Sugeruje sie badanie wskaznikéw
czynnosci tarczycy u oséb z PPS. Wdrozenie odpowiedniej tera-
pii we wczesnym stadium PPS, moze przyczyni¢ sie do remisji
objawow pokrzywki.

Poréwnanie oznaczen stezenia immunoglobulin
stymulujacych tarczyce (tsi) oraz przeciwciat
przeciw receptorowi tsh (trab) u chorych z choroba
gravesa-basedowa

E. Mikina', A. Kowalska®
'Klinika Endokrynologii, Swigtokrzyskie Centrum Onkologii

Grupa tematyczna: Tyreologia ogdlna

Wstep: W przebiegu choroby Graves-Basedowa (G-B) wystepuja
przeciwciala przeciwko receptorowi dla TSH (TSHR).TSHR zawie-
ra domene zewnatrzkomérkowa z epitopami dla immunoglobulin
stymulujacych tarczyce (TSI) i blokujacych tarczyce (TBI). Dotych-
czas uzywane testy do oznaczania przeciwciat dla TSHR (TRAD)
nie réznicuja rodzaju przeciwcial. W ostatnim czasie pojawil sie
na rynku komercyjny tet do oznaczen TSL

Cel: Poréwnanie oznaczen stezen ( TSI) ze stezeniami TRAb u cho-
rych z klinicznie jawna choroba G-B oraz w grupie kontrolnej bez
choroby G-B natomiast z innymi patologiami tarczycy.

Material: Badanie przeprowadzono u 62 chorych z choroba G-B
leczonych w Klinice Endokrynologii Swietokrzyskiego Centrum
Onkologii w Kielcach od grudnia 2015r. do kwietnia 20161, oraz
u 12 pacjentéw stanowiacych grupe kontrolna. U wszystkich cho-
rych oznaczono jednoczasowo stezenie TSI oraz TRAB.

Metody: Do oznaczenia przeciwcial przeciw receptorowi
TSH(TRAD) uzyto zestawu testowego B-R-A-H-M-S TRAK human
RIA firmy Thermo Scientific.

Do oceny przeciwcial stymulujacych tarczyce(TSI) zastosowano
test IMMULITE 2000/2000 XPi firmy Siemens Healtcare Diagno-
stics. Wyliczono czulo$é, swoistoé¢, PPV, NPV i dokladnos¢ w roz-
poznawaniu choroby G-B dla obu testow (tab. 1).

Wyniki: Wszyscy chorzy z ch G-B mieli dodatnie miano TRAB
62/62-100%, natomiast tylko 53 chorych mialo dodatnie miano
TSI 53/62-84,1%. W grupie kontrolnej falszywie dodatnie miano
TRAB stwierdzono u 8 chorych 8/12-66,6% a falszywie dodatnie
TSI u 4 chorych 4/12-33%

Whioski: 1. Oba testy cechuje wysoka, poréwnywalna czulo$é
i dokladno$¢ w rozpoznawaniu choroby G-B

2. Niska swoistoéc¢ testu TRAB wigze sie ze stosunkowo czestymi
wynikami falszywie dodatnimi, co moze mie¢ znaczenie kliniczne.

Ocena odsetka limfocytow T i B z powierzchniowa
ekspresja czasteczki PD-1 u pacjentow

z nadczynnoscia tarczycy w przebiegu

choroby Gravesa

A. Pyzik, E. Grywalska?, B. Matyjaszek-Matuszek', A. Smoleri®,

J. Roliriski*

Katedra i Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Medyczny w Lublinie, Polska *
Katedra i Zaklad Immunologii Klinicznej, Uniwersytet Medyczny w Lublinie, Polska
*Katedra i Zaktad Epidemiologii i Metodologii Badari Klinicznych, Uniwersytet
Medyczny w Lublinie, Polska

Grupa tematyczna: Tyreologia ogélna

Wstep: Czasteczka programowanej $mierci komorki PD-1 nalezy
do negatywnych regulatoréw odpowiedzi immunologicznej. Jej
gléwna rola jest indukcja i podtrzymywanie tolerancji organizmu
iw konsekwencji hamowanie reakcji autoimmunizacyjnych. Badania
podkreslaja udziat szlaku PD-1/PD-1L w patogenezie szeregu cho-
réb autoimmunizacyjnych, jak: RZS, SM, DM1, TRU czy tuszczyca.
W dostepnym pismiennictwie, nie odnaleziono opisu badan, ocenia-
jacych zaangazowanie tego biatka w rozwdj autoimmunologicznych
choréb tarczycy.

Cel pracy: Celem pracy bylo poréwnanie odsetka limfocytow T
(CD4+ i CD8+) i B (CD19+) z ekspresja antygenu PD-1 u pacjen-
tow ze $wiezo rozpoznana nadczynnoscia tarczycy w przebiegu
choroby Gravesa (GD), przed wlaczeniem leczenia tyreostatycznego
i po uzyskaniu eutyreozy oraz w odniesieniu do grupy kontrolnej.
Material i metody: Materialem do badan byla krew obwodowa
pobrana od 30 kobiet ze $wiezo rozpoznana nadczynnoscia tarczycy
w przebiegu GD w momencie rozpoznania choroby i 20 zdrowych
ochotnikéw. Dodatkowo u polowy grupy badanej pobrano krew po
uzyskaniu eutyreozy. Odsetek limfocytéw T CD4+, T CD8+ oraz B
CD19+ z powierzchniowg ekspresja antygenu PD-1 analizowano
metoda cytometrii przeptywowe;j.

Wyniki: Zaobserwowano istotnie wyzszy odsetek limfocytéw T
CD4+, T CD8+ i B CD19+ z ekspresja PD-1 w grupie chorych
w poréwnaniu do grupy kontrolnej (35,15% vs 5,35%; 21,21% vs
3,60%; 13,10% vs 1,67%). Stwierdzono takze istotne statystycznie
obnizenie odsetka limfocytéw T CD4+, T CD8+ i B CD19+ z eks-
presja PD-1 w grupie badanej po uzyskaniu eutyreozy (28,97% vs
16,88; 26,93% vs 9,48%; 13,42% vs 5,35%).

Tabela 1.
Czuto$¢ Swoisto$¢ PPV NPV Doktadno$¢
95% p. ufnosci 95% p. ufnosci 95% p. ufnosci 95% p. ufnosci 95% p. ufnosci
181 85,5% 66,7% 93,0% 47,1% 82,4%
80%-89,5% 38,2%-87% 87%-97,4% 27%-61,9% 73,2%-89,2%
TRAB 100% 33% 88,6% 100% 89,2%
96,2%-100% 13,9%-33% 85,2%-8,6% 41,7%-100% 82,9%-89,2%
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Whioski: Opisane zaburzenia funkcjonowania szlaku PD-1/PD-1L
w GD, podobne do obserwowanych w przypadku innych schorzen
autoimmunizacyjnych, swiadcza o jego roli w patogenezie tych
choréb. Wysoki odsetek limfocytow T i B z ekspresja czasteczki
PD-1 moze wynika¢ z przediuzajacej sie ekspozycji na egzo- lub
autoantygeny. Réwnolegle z normalizacja stezenia wolnych frakcji
tyroksyny i tréjjodotyroniny wykazano istotne obnizenie odsetka
limfocytow z ekspresja PD-1, co pozwala wnioskowac, ze blokada
szlaku PD-1/PD-1L moze potencjalnie stanowi¢ nowg opcje tera-
peutyczna w GD.

Orbitopatia zagrazajaca utrata wzroku w przebiegu
choroby IgG4-zaleznej u chorego z choroba
Hashimoto, leczona rituksimabem — opis
przypadku

K. Trautsolt-Jeziorska', A. Jabloriska, ]. Rymuza’,

B. Rutkowska-Hinz', T. Bednarczuk® , P. Miskiewicz'
Katedra i Klinika Choréb Wewnetrznych i Endo

Grupa tematyczna: Tyreologia ogélna

30-letni, palacy papierosy mezczyzna, z choroba Hashimoto, leczo-
ny adekwatnie lewotyroksyna od 2009 roku, po przebytym w 28 rz
zawale serca, zostal przyjety do Kliniki Endokrynologii z powodu
narastajacych od 2012 roku objawéw orbitopatii. Wstepnie rozpo-
znano aktywna (CAS-5), umiarkowang do ciezkiej orbitopatie Gra-
ves'a (wytrzeszcz 28mm; przeciwciala antyTSHR-2,3). W rezonansie
magnetycznym opisano znaczne pogrubienie migéni prostych gor-
nychibocznych (max. do 20x12mm). Stwierdzono réwniez uogol-
niona limfadenopatie, hepatomegalie. Badanie histopatologiczne
wezla chlonnego bylo niekonkluzywne. Zastosowano leczenie
dozylnymi pulsami metyloprednizolonu (i.v pMP) w schemacie:
6x500mg, 6x250mg, z nastgpowym trzymiesiecznym leczeniem
prednizonem. Uzyskano poprawe, zmniejszenie aktywnosci orbi-
topatii (CAS 2 pkt) i wytrzeszczu (24 i 26mm). Po pét roku doszto
do nawrotu objawdéw orbitopatii (CAS 4 pkt, szybkie narastanie
wytrzeszczu do 29 32mm z niedomykalnosciag powiek i pogorsze-
niem ruchomoéci gatek ocznych). Wykluczono neuropatie. Podano
i.v pMP w schemacie 3x1,0g, a nastepnie 6x500mg. L.aczna dawka
MP od poczatku leczenia wyniosla 11g. Z uwagi na narastajaca
limfadenopatie wykonano PET, w ktérym opisano aktywne meta-
bolicznie wezly chlonne szyi, doléw pachowych i miednicy, bez in-
nych patologii. Ponowna ocena histopatologiczna wezla chonnego
byta niejednoznaczna. Poczatkowa poprawa po leczeniu i.v pMP
byla przemijajaca, z uwagi na znaczny wytrzeszcz i niedomykal-
nos¢ powiek, skierowano chorego na zabieg obustronnej, bocznej
i czeéciowo dolnej dekompresji oczodotéw. W listopadzie 2015 roku
doszlo do dalszej progresji orbitopatii, rozwoju keratopatii obu
oczu. Dolaczyto sie powigkszenie slinianek przyusznych, sledziony
oraz zmiany skérne. Wysuniegto podejrzenie choroby IgG4 zaleznej
(IgG4-RD). Ponownie oceniono material histopatologiczny wezlta
chionnego oraz tkanke tluszczowa oczodolowa z materialu po
dekompresji i fragment skéry. Potwierdzono obecno$é zmian
charakterystycznych dla IgG4-RD. Stezenie IgG4 w surowicy wy-
nosilo: 570mg/dl (n.: < 125). Rozpoznano IgG4-RD. Podano wlew
przeciwcial monoklonalnych anty-CD20 (rituksimab). W pierwszej
dobie uzyskano dramatyczng poprawe: zmniejszenie wytrzesz-
czu z ponad 30 do 28mm, ustapienie niedomykalnosci powiek,
normalizacje podwyzszonych (ponad 100) transaminaz. Wnioski:
Oporna naleczenie i.v pMP cigzka, naciekowo-zapalna orbitopatia
u chorych z chorobg autoimmunologiczna tarczycy moze by¢ zwia-
zana z IgG4-RD. Leczenie rituksimabem wydaje sie by¢ wéwczas
jedynym skutecznym postepowaniem terapeutycznym.
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Poziom witaminy D3 u dzieci z niedoczynnoscia
tarczycy

M. Syrenicz’, B. Garanty-Bogacka’, E. Sowitiska-Przepiera?,

E. Andrysiak-Mamos®

Samodzielna Pracownia Propedeutyki Chordb Dzieci PUM w Szczecini, Szczecin
*Klinika Endokrynologii, Chordb Metabolicznych i Chordb Wewngtrznych PUM,
Szczecin

Grupa tematyczna: Tyreologia ogélna

Wstep: Dane z pi$miennictwa wskazuja na niski poziom witaminy
D u pacjentéw z autoimmunologiczna niedoczynnoécia tarczycy
(choroba Hashimoto). Badania polskie wykazaly réwniez niedosta-
teczne zaopatrzenie w witaming D3 w populacji polskiej.

Cel pracy: Celem pracy byta ocena poziomu 25-OH-D3 w surowicy
krwi dzieci z chorobg Hashimoto i dzieci z subkliniczng niedoczyn-
noécia tarczycy nie spowodowang zapaleniem tarczycy.

Material i metody: Badaniami objeto 44 dzieci (34 dziewczynki
110 chtopcéw) w wieku od 4 do 10 lat z autoimmunologiczng niedo-
czynnodcig tarczycy, u ktérych chorobe rozpoznano na podstawie
dodatniego miana przeciwcial przeciwtarczycowych i charaktery-
stycznego obrazu ultrasonograficznego tarczycy. Grupe kontrolna
stanowilo 36 dzieci (24 dziewczynki i 12 chlopcéw) w podobnym
wieku, u ktérych na podstawie powyzszych kryteriéw wykluczono
chorobe Hashimoto. U wszystkich dzieci oznaczono stezenie 25-
OH-D3 w surowicy.

Wyniki: Poziom TSH u dzieci z choroba Hashimoto byt zna-
miennie statystycznie wyzszy niz u dzieci z grupy kontrolnej
(71uIU/mL * 3,2 vs. 5,8ulU/mL =+ 1,1; P = 0,01); zas poziom FT4 niz-
szy (odpowiednio 1,14ng/dL = 0,23 vs. 1,3ng/dL + 0,18; p < 0,002).
Nie wykazano réznicy znamiennej statystycznie w poziomie
witaminy D miedzy dzie¢mi, u ktérych badania przeprowadzo-
no w sezonie wiosenno-letnim i jesienno-zimowym, jak réw-
niez miedzy chlopcami i dziewczynkami. Réwniez wiek dzieci
z grupy badanej i kontrolnej nie réznil si¢ istotnie statystycznie
(75 +22v73+19lat).

Poziom 25-OH-D3 u dzieci z chorobg Hashimoto byl istot-
nie statystycznie nizszy w poréwnaniu z grupa kontrolng
(11,4 ng/mL + 3,6 vs. 31,1 ng/mL * 8,6; p < 0,001).

Whioski: Choroba Hashimoto przyczynia sie do niedoboru wita-
miny D nawet u najmlodszych dzieci.

Czestos¢ wystepowania innych choréb
autoimmunizacyjnych u dzieci i mtodziezy

z autoimmunizacyjna choroba tarczycy w materiale
wlasnym

M. Syrenicz, B. Garanty-Bogacka®, E. Andrysiak-Mamos? E.
Sowiiiska-Przepiera’, 'Samodzielna Pracownia Propedeutyki
Choroéb Dzieci PUM w Szczecinie, Szczecin

Klinika Endokrynologii, Chordb Metabolicznych i Choréb Wewngtrznych PUM,
Szczecin

Grupa tematyczna: Tyreologia ogélna

Wstep: U pacjentéw z chorobg autoimmunizacyjna tarczycy (cho-
roba Hashimoto, choroba Graves -Basedowa) czesto wspolistnieja
inne choroby z autoagres;ji.

Cel pracy: Celem pracy byla ocena czestosci wystepowania innych
choréb autoimmunizacyjnych u dzieci i mlodziezy z choroba au-
toimmunizacyjng tarczycy.

Material i metody: Badaniami objeto 111 dzieci z autoimmuniza-
cyjna chorobg tarczycy (108 dzieci z chorobg Hashimoto i 3 dzieci
z chorobg Graves-Basedowa) w wieku od 5 do 18 lat, rozpoznana
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na podstawie dodatniego miana przeciwcial przeciwtarczycowych,
przeciw receptorowi TSH i obrazu ultrasonograficznego tarczycy.
Czestos¢ wspdlistnienia innych choréb autoimmunizacyjnych
ustalono na podstawie wywiadu, badania przedmiotowego oraz
oznaczen w surowicy krwi glukozy, przeciwcial przeciw transglu-
taminazie tkankowej oraz endomysialnych.

Wyniki: Cukrzyce typu 1. stwierdzono u 7 dzieci (6%), chorobe trzew-
na u 7 dzieci (6%), reumatoidalne zapalenie stawéw u 4 dzieci (3%),
bielactwo u 3 dzieci (2%) i tysienie plackowe u 2 dzieci.

Whioski: Stosunkowo duza czestoé¢ chordb z autoagresji u dzieci
autoimmunizacyjng chorobg tarczycy wskazuje na celowos¢ regular-
nego wykonywania badan przesiewowych w kierunku tych choréb.

Zwiazek pomiedzy wiekiem zachorowania
a predyspozycja genetyczna do choroby
Gravesa-Basedova i orbitopatii tarczycowej

B. Jurecka-Lubieniecka’, T. Bednarczuk®, R. Ploski’, A. Krdl',
B.Michalik', D. Kula', A. Tukiendorf’, Z. Kolosza*, B. Jarzqb'

Zaklad Medycyny Nuklearnej i Endokrynologii Onkologicznej, Centrum Onkologii
— Instytut im. Marii Sklodowskiej-Curie, Oddzial w Gliwicach

*Klinika Chordb Wewngtrznych i Endokrynologii, Uniwersytet Medyczny

w Warszawie

3Zaktad Genetyki i Medycyny Sqdowej, Uniwersytet Medyczny w Warszawie
*Zaklad Epidemiologii, Centrum Onkologii — Instytut im. Marii Sktodowskiej-
Curie, Oddzial w Gliwicach

Grupa tematyczna: Tyreologia ogélna

Wprowadzenie: Predyspozycja genetyczna do choroby Gra-
ves-Basedova (GD) jest modyfikowana wplywem czynnikéw
srodowiskowych. Stad podjeto badania polimorfizméw genéw
odpowiedzi immunologicznej oraz tarczycowo swoistych u oséb
miodych, u ktérych czas narazenia na oddziatywanie czynnikéw
srodowiskowych jest krétszy. Analizowano zaréwno predyspozycje
genetyczna do GD jak i do wystapienia orbitopatii tarczycowej
(GO). Poniewaz poszczegblne geny wywieraja ograniczony
wplyw na rozwéj choroby ( OR = 1.2-1.5), sprawdzono interakcje
pomiedzy genami.

Cel: Celem pracy byla ocena predyspozycji do GD i GO w zalez-
nosci od wieku zachorowania.

Metoda: Do badania r6znic pomiedzy pacjentami mlodszymi
istarszymi w predyspozycji genetycznej do GD zakwalifikowano
grupe 709 chorych z GD, ktérg powiekszono do 768 pacjentéw
dla oceny predyspozycji do GO. Analizie poddano polimorfizmy
genéw o udowodnionym wplywie na rozwdj GD: TSHR, HLA-
DRB1, CTLA4 oraz PTPN22. Grupe badang podzielono na dwie,
homogenne wzgledem wieku zachorowania podgrupy: pacjentéw
ktorzy zachorowali przed trzydziestym rokiem zycia i starszych.
Wyniki: Polimorfizm rs 179247 genu TSHR ma zwigzek z rozwo-
jem GO tylko u pacjentéw miodszych. U nosicieli allelu rzadkiego
A znamiennie rzadziej rozwija si¢ orbitopatia (OR = 0.58). Wsréd
pacjentéw milodszych stwierdzono znamiennie czestsze wyste-
powanie polimorfizméw HLADRB1*03 oraz 1858T genu PTP-
N22(OR = 1.7, p = 0.003; OR = 1.49, p = 0.01). Mlodzi nosiciele alleli
rzadkich wymienionych polimorfizméw wykazywali zwiekszone
ryzyko zachorowania w stosunku do starszych. Analiza interakcji
par genéw wykazala tylko u pacjentéw miodych multiplikacyjny
wplyw na wzrost OR genéw HLADRBI1 i CTLA4 oraz HLA-
DRB1 z PTPN22 ( OR = 3.64, p = 0.0023; OR = 4.20, p = 0.00001).
Zaleznosci tych nie stwierdzono zaréwno w grupie pacjentéw
starszych jak i w calej grupie badane;j.

Whnioski: Wyodrebnienie homogennych podgrup pacjentéw
pozwala na zidentyfikowanie predyspozycji genetycznych, ktére
w calej grupie badanej nie sa widoczne.

Analiza podgrup pacjentéw mlodszych wykazala znamienne
réznice w predyspozycji genetycznej do GD i GO w poréwnaniu
z pacjentami , ktérzy zachorowali po trzydziestym roku zycia.

Czy chorzy z orbitopatia tarczycowa maja niedobor
selenu?

1. Palyga’, K. Gadawska-Juszczyk', D. Ggsior-Perczak®, E. Mikina®,
M. Piwowar!, M. Szymonek’, T. Trybek', A. Walczyk’, R. Mezyk',
U. Majewska’, Al. Kowalska'

'Klinika Endokrynologii Swigtokrzyskie Centrum Onkologii , Kielce Polska
“Instytut Fizyki Uniwersytet Jana Kochanowskiego Kielce oraz Zaktad Metod
Fizycznych Swigtokrzyskie Centrum Onkologii Kielce Polska

Grupa tematyczna: Tyreologia ogélna

Wstep: niedobér selenu uznawany jest za jeden z czynnikow
wplywajacych na rozwdj choréb autoimmunizacyjnych, w tym
wystapienia orbitopatii tarczycowej (OG).Celem pracy byla oce-
na czestoSci wystepowania niedoboru selenu w grupie chorych
z umiarkowang lub ciezka OG i okreslenie zaleznosci pomiedzy
stezeniem selenu a zaawansowaniem OG.

Material: Badaniem objgto 41 kolejnych pacjentéw z rozpoznaniem
OG w stadium zaawansowania umiarkowanym lub ciezkim, kt6rzy
leczeni byli wg schematu EUGOGO w Klinice Endokrynologii od
X.2013 do X.2015r.

Metoda: Oznaczono koncentracje selenu (za pomoca rentge-
nowskiej analizy fluorescencyjnej z calkowitym odbiciem wigzki
badajacej) w surowicy chorych przed rozpoczeciem leczenia. Réw-
nocze$nie okreslono kliniczne zaawansowanie choroby (CAS) oraz
stezenie przeciwcial przeciwko receptorowi dla TSH (TRAK). Poréw-
nano uzyskane wyniki TRAKi CAS w zaleznosci do stezenia selenu
(grupa niedoboru selenu vs. grupa z prawidlowym stezeniem).
Wyniki: Niedobor selenu stwierdzono u 9 sposréd 41 chorych (22%)
Mediana (kwartale) stezenia TRAB w grupie niedoboru selenu
wynosila 3,98 IU/L (2,57-13,61), natomiast w grupie prawidlowego
stezenia selenu stezenie TRAB bylo ponad 2,5 razy wyzsze i wyno-
sito— 9,79 IU/L (3,07-47). Nie stwierdzono istotnoéci statystycznej
(p = 0,1252). Mediana (kwartale) CAS w grupie niedoboru selenu
wynosila 5,0 (3,0-5,3), natomiast w grupie prawidlowego stezenia
selenu byla 0 40% nizsza i wynosita— 3,0 (2,0-4,5). Nie stwierdzono
istotnosci statystycznej (p = 0,1055).Wnioski:1.Wstepne wyniki
badania wskazuja, Ze czestos$¢ niedoboru selenu w grupie chorych
z OG w stadium zaawansowania umiarkowanym lub ciezkim nie
jest wysoka.2 Wydaje sie celowe oznaczenie stezenia selenu u cho-
rych przed wlgczeniem suplementacji.3. U chorych z niedoborem
selenu nie stwierdziliSmy istotnie wyzszego CAS i stezenia TRAB
w poréwnaniu z chorymi z prawidlowym stezeniem selenu.

Tyreotoksykoza a polekowe uszkodzenie watroby

G. Rudzki', M. Lenart-Lipiriska'?, B. Matyjaszek-Matuszek’,
J. S. Tarach!

'Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Medyczny w Lublinie

*Zaktad Diagnostyki Laboratoryjnej, Uniwersytet Medyczny w Lublinie

Grupa tematyczna: Tyreologia ogélna

Wstep: W przebiegu leczenia nadczynnoéci tarczycy tyreostatykami
bardzo rzadko dochodzi do ciezkich powiklan, takich jak supresja
szpiku czy uszkodzenie watroby, co istotnie komplikuje przebieg
terapii. Wystgpienie tego rodzaju powiklan jest wskazaniem do
radykalnego leczenia tyreologicznego: kwalifikacji do leczenia
radiojodem lub zabiegu chirurgicznego.

Cel pracy: Przedstawienie opisu przypadku niestandardowego
przygotowania do zabiegu chirurgicznego u Pacjentki z wyin-
dukowang jodem tyreostoksykoza w przebiegu choroby Gra-
ves-Basedowa i polekowym uszkodzeniem watroby w trakcie
leczenia tyreostatycznego.

Opis przypadku: Pacjentka lat 67, dotychczas nie leczona tyre-
ologicznie, zostala przyjeta do Kliniki Endokrynologii z powodu
nasilonych objawéw tyreotoksykozy, najprawdopodobniej w prze-
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biegu wyindukowanej amiodaronem nadczynnosci tarczycy.
W wywiadzie od roku wystepowaly nawracajgce napady migotania
przedsionkéw, co byto powodem wielokrotnych hospitalizacji
w oddziatach kardiologicznych. Przez kilka tygodni pacjentka
stosowala terapie amiodaronem, w trakcie ktérej nie obserwowano
zaburzen funkdji tarczycy. W trakcie hospitalizacji na podstawie
obserwagcji klinicznej oraz wykonanych badan laboratoryjnych
rozpoznano tyreotoksykoze w przebiegu wyindukowanej amio-
daronem choroby Graves-Basedowa: TSH < 0,04 mIU/L (0,4-4,9);
FT4- 70,2 pmol/l (12,0-22,0); FT3- 24,9 pmol/l (3,0-7,0); TSI (TRAb)
— 142U (< 1,0).

Zastosowano typowe leczenie tiamazolem w dawce poczatkowej
40 mg/dobe oraz -blokerem. Ze wzgledu na obserwowane cechy
uszkodzenia komérki watroby i szybko narastajacg aktywnos¢ ami-
notransferaz (ALT 292U/L, n < 31; AST 112U/L, n < 31) zadecydo-
wano o odstawieniu tyreostatyku. Do leczenia tyreotoksykozy wia-
czono weglan litu w dawce 750 mg/dobe oraz nadchloranu sodu.
W wyniku zastosowanego leczenia obserwowano stopniowg nor-
malizacje hormondw tarczycy: FT4 14,8 pmol/l; FT3 5,9 pmol/l; TSI
7,9 U/l) oraz spadek aktywnosci aminotransferaz (AST 28U/L; ALT
123U/L). Z uwagi na niska jodochwytnosci z powodu wczesniej-
szej terapii amiodaronem, pacjentke zakwalifikowano do leczenia
operacyjnego. W I Klinice Chirurgii Ogélnej, Transplantacyjnej
i Leczenia Zywieniowego w Lublinie wykonano zabieg usuniecia
calkowitego pozatorebkowego tarczycy. Po zabiegu zastosowano
substytucyjng terapie lewotyroksyna.

Whnioski: Uszkodzenie watroby nalezy do ciezkich powiklan le-
czenia tyreostatycznego i jest wskazaniem do radykalnego poste-
powania tyreologicznego. Terapia niestandardowa tyreotoksykozy
z zastosowaniem weglanu litu i nadchloranu sodu wydaje sie by¢
bezpieczna opcja terapeutyczna.

Subkliniczna nadczynno$¢ tarczycy w przebiegu
gruczolakéw autonomicznych — ocena kliniczna
i perspektywy leczenia

G. Rudzki', B. Matyjaszek-Matuszek', A. Smoleri',?, B. Chrapko’®,
J. S. Tarach!

'Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Medyczny w Lublinie

*Katedra i Zaktad Epidemiologii i Metodologii Badari Klinicznych, Uniwersytet
Medyczny w Lublinie

Katedra i Zaklad Medycyny Nuklearnej, Uniwersytet Medyczny w Lublinie

Grupa tematyczna: Tyreologia ogélna

Wprowadzenie: Rozpowszechnienie wola guzkowego tarczycy
jest oceniane na okoto 3 — 8 % w populacji ogélnej, zwlaszcza na
terenach o niskiej podazy jodu. Czestoé¢ wystepowania zwieksza
sie z wiekiem, a u kobiet pojawia sie pieciokrotnie czesciej niz
u mezczyzn. Okolo 1 na 10 do 20 gruczolakéw przebiega z nad-
czynnoscia tarczycy o ré6znym stopniu nasilenia od jawnej do
postaci subklinicznej.

Cel: Ocena kliniczna przebiegu gruczolakéw autonomicznych
w stanie subklinicznej nadczynnosci tarczycy z analizg wystepu-
jacych powiklan oraz zasad optymalnego leczenia.

Pacjenci: Wstepnie oceniono 459 oséb z rozpoznaniem nadczyn-
nosci tarczycy bedacych pod opieka Poradni Endokrynologicznej
i Kliniki Endokrynologii UM w Lublinie w okresie od 2011 do
2013 roku. Wyselekcjonowano grupe 49 chorych z gruczolakiem
autonomicznym tarczycy w stanie subklinicznej nadczynnosci tar-
czycy (10,6%). Grupe te stanowito 41 kobiet w wieku od 30 do 85 lat
(58,5% 12,79) oraz 8 mezczyzn w wieku od 44 do 77 1at (63,7 +11,61).
Metody: Analiza retrospektywna dokumentacji medycznej ze
szczeg6lnym uwzglednieniem badania podmiotowego, przedmio-
towego oraz badan dodatkowych.

Wyniki: Najczestszymi objawami zglaszanymi przez chorych bylo
ostabienie (63,3%), zmniejszenie tolerancji wysitku (63,3%) oraz re-
dukcja masy ciata (59,2%). Najrzadsza dolegliwoscia byta trudnosé
w polykaniu (30%). U wszystkich pacjentéw zastosowano terapie
I'%1, a leczenie bylo skuteczne u 43 0séb (87,7%). Po 3 miesiacach
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u 32 os6b stwierdzono eutyreoze, a u 7 niedoczynnos¢ tarczycy,
natomiast po 6 miesigcach u 30 chorych zanotowano eutyreoze
(61,2%), przy 13 przypadkach niedoczynnodci tarczycy (26,5%),
a w 6 utrzymywala sie subkliniczna nadczynno$¢ tarczycy (12,3).
Wyniki badania po 12 miesigcach nie uleglty zmianie. U 0s6b, u kt6-
rych uzyskano eutyreoze srednia objetos¢ guzka wynosila 8,65ml,
co stanowilo 23,77% objetosci calego migzszu tarczycy, a $rednia
dawka radiojodu wynosila 14,92mCi. U o0s6b z niedoczynnoscig
tarczycy po terapii, Srednia objetos¢ guzka wynosita 10,35ml, co
stanowilo 29,08% objetosci calego migzszu tarczycy a $rednia
dawka radiojodu wynosita 14,55mCi. U oséb, u ktérych terapia
I3 okazala si¢ nieskuteczna Srednia objeto$c guzka wynosita 9,37ml,
co stanowilo 20,21% objetosci calego migzszu tarczycy, a $rednia
dawka radiojodu wynosila 15,39mCi.

Whioski: Obraz kliniczny gruczolakéw autonomicznych w stanie
subklinicznej nadczynnosci tarczycy jest nieswoisty. Zdecydowana
wiekszos¢ chorych (90,7%) uzyskala efekt leczenia radiojodem
juz po 3 miesigcach leczenia, wobec tego terapia ta pozostaje
niezmiennie najlepsza metoda postepowania takze w tej postaci
nadczynnosci. Duza objetos¢ guzka w stosunku do calej objetosci
migzszu tarczycy predysponuje do wystapienia niedoczynnosci
tarczycy po leczeniu I'*.

Zwiazek niedoboru witamiy D z wolem

R. Kolodziejczak’, A. Syrenicz?, M. Koziolek?

"Wielospecalistyczny Szpital Wojewddzki w Gorzowie Wikp., Gorzéw Wikp
*Klinika ENdokrynologiii, Chordéb Metabolicznych i Choréb Wewngtrznych PUM
w Szczecinie, Szczecin

Grupa tematyczna: Tyreologia ogélna

Badaniem objeto 100 kobiet w wieku 40-60 lat zglaszajacych sie
do Poradni Endokrynologicznej z powodu wola obojetnego oraz
grupa 50 kobiet bez wola jako grupa kontrolna. Rozpoznanie
wola obojetnego potwierdzone badaniem ultrasonograficznym
aparatem Aloka 4000, gtowica liniowa o czestotliwosci 5-12 mHz
, a prawidlowe stezenie TSH, {T4, fT3, antyTPO, anty Tg — to
kryterium wlaczenia do badania. Z badania wyklucza sie osoby
leczone uprzednio z powodu schorzen tarczycy oraz leczone
preparatami wapnia, witaminy D3, bifosfonianami, lekami prze-
ciwpadaczkowymi.

Osoby bez wola wigczone do grupy kontrolnej.

Wszystkie pacjentki mialy wykonane badanie densytometrycz-
ne kregostupa i badanie szyjki kosci udowej aparatem Lunar
w okresie do 7 dni od pobrania krwi.

W okresie wczesnowiosennym, czyli po okresie stabego
naslonecznienia w badaniu oznaczone beda nastepujace
parametry: TSH, FT4, FT3, antyTPO, antyTg, PTH, Ca cal-
kowity w surowicy, Ca zjonizowany w surowicy, fosforany
w surowicy, stezenie witaminy D3 — 25(OH)D total w suro-
wicy, podstawowe parametry oceny funkcji watroby i nerek
mocznik, kreatynina, GFR, AspAT, AIAT, — celem ewentual-
nych w wykluczen z badania

Oznaczone parametry poddane analizie statystycznej, ktorej
celem bedzie okreslenie zaleznosci pomiedzy gestoscig mineralng
koséca i wielkosci wola, oraz parametrami gospodarki fosforowo-
-wapniowej z uwzglednieniem polimorfizméw genu receptora
witaminy D3, w grupach wiekowych przed- i pomenopauzalnej.
Metodyka badan:

1. Badanie lekarskie z ocena stanu klinicznego oraz weryfikacja
dotychczasowych badah hormonalnych chorych zglaszajacych
sie do Poradni Endokrynologicznej z podejrzeniem wola obo-
jetnego.

2. Badanie ultrasonograficzne tarczycy. Badanie USG tarczycy wy-
konane aparatem Aloka 4000 gtowica liniowa szerokopasmowa L
10 w dniu porady wstepnej, ocena wymiaréw tarczycy, objetosci
tarczycy i ewentualnej obecnosci zmian ogniskowych.

3. Kwalifikacja pacjentéw do grupy badanej lub kontrolnej

4. Pobranie krwi -rano na czczo:



Streszczenia

— 5ml krwi w warunkach sterylnych dla rutynowej diagnostyki
w przypadku wola obojetnego -TSH, FT4, FT3, aTPO, ATG
oraz PTH, Ca catkowity, Ca zjonizowany, fosforany, poziom
25(OH)D3

— 5ml krwi, réwniez w warunkach sterylnych, z tego samego
wklucia, celem uzupelnienia diagnostyki biochemicznej
(AspAT, AIAT, mocznik kreatynina)

Badania laboratoryjne wykonane przez laboratorium SPSzW

w Gorzowie Wilkp.

Whioski: Stwierdzono dodatnia korelacje miedzy wielko$cia

wola i obnizeniem masy kostnej.

Stwierdzono korelacje istotng statystycznie wielkosci tarczycy

i stezenioa witamint D w grupie kontrolnej bez zmian ognisko-

wych w tarczycy.

Nie stwierdzonao zaleznosci miedzy stezeniem witaminy D

a obecnoscig i wielkodcig zmian ognioskowych w tarczycy.

Zgodnie z oczekiwaniami siwierdzono korelacje miedzu pozio-

mem witaminy D i parathormonu

Diagnostyczne i terapeutyczne problemy zlego
wchtaniania L-T4 — opis przypadkow

E. Bieniek', A. Zygmunt’, E. Sosnierz', K. Krawczyk-Rusiecka’,
A. Lewiriski'

'Klinika Endokrynologii i Chordb Metabolicznych, Uniwersytet Medyczny
w Lodzi, Instytut CZMP w Eodzi

Grupa tematyczna: Tyreologia ogélna

Uposledzenie wchlaniania to zaburzenie, ktére dotyczy¢é moze
jednego lub wielu skladnikéw odzywczych, a takze lekéw. Wéréd
przyczyn wymienia sie choroby zwigzane z czynnikami infek-
cyjnymi, zaburzeniami procesu trawienia, nieprawidlowosciami
blony §luzowej, wadami strukturalnymi przewodu pokarmowego,
niedoborami enzymoéw, chorobami ukladowymi zajmujacymi
przewdd pokarmowy. Szczegodlne trudna jest diagnostyka zaburzen
wchlaniania lekéw. Poza wyzej wymienionymi jako przyczyne
tego typu zaburzenia nalezy uwzgledni¢ takze: interakcje z innymi
stosowanymi preparatami, przyjmowanie leku w sposéb niezgodny
z zaleceniem producenta i lekarza, czy w koncu celowe dzialanie
Ppacjenta polegajace na nieprzyjmowaniu preparatu.

Praca ta stanowi analize dwéch przypadkow zaburzen wchlaniania
doustnie podawanych preparatéw L-T4, u pacjentek po tyreidek-
tomii. Po stwierdzenia braku efektu stosowanego leku, wykonano
w kontrolowanych warunkach prébe jego wchlaniania. Polegata
ona na podaniu duzych dawek (1-2 mg L-T4), wraz z nastepowa
kontrola stezenia wolnych hormondw tarczycy w 4-ej a nastepnie
w 10-ej godzinie od zazycia preparatu. Bezpieczenstwo takiego
postepowania zostalo opisane w pracy Lewandowskiego i wsp.
(Thyroid Research, 2015). W analizowanych przypadkach uzyska-
no zadowalajacy efekt proby wchlaniania. Nastepnie stosowano
L-T4 na dwa r6zne sposoby. W pierwszym przypadku z uwagi
na brak wspétpracy podawano L-T4 w dawce 1,5 mg/dobe, raz
w tygodniu. W drugim codziennie na czczo w dawce 125 ug/dobe,
w postaci rozdrobnionej papki. W obu przypadkach uzyskano za-
dawalajace wartoéci wolnych hormonéw tarczycy oraz stopniowa
normalizacje TSH.

Czynniki ryzyka raka tarczycy w badaniu
ultrasonograficznym
A. Muszyiiska-Oglaza’, R. Junik!

Collegium Medicum im. L. Rydygiera w Bydgoszczy Uniwersytet Mikotaja
Kopernika w Toruniu

Grupa tematyczna: Tyreologia ogélna

Celem pracy byla ultrasonograficzna ocena tarczycy i wyselek-
cjonowanie guzkéw pod katem stopnia prawdopodobiefistwa
wystapienia raka i weryfikacja ich poprzez wykonanie biopsji
cienkoiglowej, a takze ocena ewentualnego wplywu stezenia TSH

i miana przeciwcial anty-TPO na czesto$¢ wystepowania choroby:.
W badaniu uczestniczyto 100 os6b w wieku od 19 do 88 lat, w tym
87 kobiet i 13 mezczyzn. Grupe I stanowilo 90 oséb z guzkami
tarczycy wykrytymi podczas badania USG, ktérzy zostali pokiero-
wani do dalszej diagnostyki w celu weryfikacji zmiany w badania
BAC. Grupe II dodatkowa stanowila 10 osobowa grupa pacjentéw
z dodatnim wynikiem BAC zakwalifikowana do zabiegu operacyj-
nego. Zmiany nowotworowe rozpoznano u 16 pacjentéw Zmiany
hipoechogeniczne wystepowaly u wszystkich 16 (100%) pacjentow
ze zmianami nowotworowymiiu 58 (69,1%) pacjentéw bez zmian
nowotworowych (p = 0,0097). Ogniska ze zwapnieniami istotnie
statystycznie czesciej wystepowaly u pacjentéw ze zmianami no-
wotworowymi (N = 7; 43,8%) niz u pacjentéw bez raka tarczycy
(N = 12; 14,3%) (p = 0,0059). Zmiany ogniskowe o nieostrych
zarysach wystepowaly u 6 (37,5%) pacjentéw ze zmianami nowo-
tworowymi i u 14 (16,7%) pacjentéw bez zmian nowotworowych
(p = 0,0562). Czestos¢ wystepowania zmian nowotworowych
u pacjentéw ze zmianami pojedynczymi i mnogimi nie réznita
sie istotnie statystycznie (p = 0,5287). Mediana objetosci guzkow
ze zmianami nowotworowymi nie byla istotnie statystycznie
rézna od mediany objetosci guzkéw bez zmian nowotworowych
(p = 0,8361). U pacjentéw ze zmianami nowotworowymi najcze-
Sciej obserwowano przeplyw centralny w guzku, a u pacjentéw bez
zmian nowotworowych najczesciej obserwowano przeplyw obwo-
dowy. Patologicznie zmienione wezly chlonne istotnie statystycznie
czesciej wystepowaly u pacjentéw z dodatnim wynikiem BAC niz
u pacjentéw z ujemnym wynikiem BAC (25,0% vs 3,3%, p = 0,0021).
Stezenie TSH w granicach normy miato 61 oséb (72,6%) bez zmian
nowotworowych i 14 0séb (87,5%) ze zmianami nowotworowymi
(p = 0,3447). Miano przeciwcial anty-TPO w normie mialo 49 os6b
(58,3%) bez zmian nowotworowych i 9 0séb (56,3%) ze zmianami
nowotworowymi. Dodatni wynik BAC istotnie statystycznie
czesciej wystepowal w grupie pacjentdw z cukrzyca (p = 0,0004).
Whioski: 1. Zmiany ze zwapnieniami i powiekszone wezly chlon-
ne zwiekszaja prawdopodobienstwo wystapienia raka tarczycy.
2. Zwigkszona objetos¢ gruczolu tarczowego, liczba guzkéw i ich
wielko$¢ nie wplywa na ryzyko wystapienia raka tarczycy. 3. Ba-
danie USG jest badaniem przesiewowym, ktére nie pozwala na
rozpoznanie tagodnego lub zlodliwego charakteru badanej zmiany.
4. Badanie USG pozwala kwalifikowa¢ zmiany do dalszej pogle-
bionej diagnostyki, przede wszystkim do BAC. 5. Nieprawidlowe
wartoéci stezenia TSH i miana anty-TPO nie wplywaja na ryzyko
wystapienia raka tarczycy. 6. Wystepowanie cukrzycy typu 2 zwigk-
sza ryzyko wystapienia raka tarczycy.

Czy 3-katenina jest dobrym markerem transformacji
nowotworowej w komérkach tarczycy?
Immunohistochemiczna ocena ekspresji 5-kateniny
w réznych postaciach raka tego gruczotu

H. Pisarek', M. Pawlikowski*, M. Marchlewska®, R. Minias®*,

K. Winczyk!

1Zaktad Neuroendokrynologii, Migdzywydziatowa Katedra Diagnostyki
Laboratoryjnej i Molekularnej, Uniwersytet Medyczny w Lodzi

*Zaktad Immunoendokrynologii, Katedra Endokrynologii, Uniwersytet Medyczny
w todzi

IKlinika Chirurgii Endokrynologicznej, Ogdlnej i Naczyniowej, Szpital

im. M. Kopernika w todzi

*Zaktad Patomorfologii i Cytopatologii Klinicznej, Migdzywydziatowa Katedra
Patomorfologii, Uniwersytet Medyczny w Lodzi

Grupa tematyczna: Tyreologia — rak

Wstep: Badania sugeruja ze -katenina moze stuzy¢ jako pro-
gnostyczny marker transformacji nowotworowej komorek gru-
czolu tarczowego. Zaburzenia dzialania szlaku Wnt/ -kateniny
powoduja przemieszczenie si¢ f-kateniny z blony komérkowej
do cytoplazmy i translokacje do jadra komoérkowego, zapoczat-
kowujac w tarczycy proces dediferencjacji komoérek, prowadzacy
do rozwoju niskozréznicowanego (PDTC) lub anaplastycznego
(ATC) raka tarczycy.
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Streszczenia

Cel pracy: poréwnanie ekspresji f-kateniny w PDTC i ATC, wyso-
kozréznicowanych rakach tarczycy (PTC) oraz w tkance tarczycy
nie objetej procesem nowotworowym.

Material i metody: Immunohistochemiczng ocene przeprowa-
dzono na 32 archiwalnych preparatach. Kontrole stanowila grupa
zdrowych komérek tarczycy. Badania wykonano na skrawkach
FFPE w sposob automatyczny, zgodnie z procedura producenta,
z zastosowaniem monoklonalnego przeciwciata przeciwko f—
-kateninie. Ocenie podlegala ekspresja -kateniny w polozeniu
blonowym, cytoplazmatycznym lub jadrowym.

Wyniki: W zdrowych komdrkach pecherzykowych tarczycy,
obecnych w okolicach nowotworowo zmienionych tkanek, silng
pozytywna immunoreakcje w membranowym polozeniu S-kate-
niny obserwowano w 96,7% komorek a w 33,3% komorek S-kate-
nina obecna byla w cytoplazmie. W PTC -katenina wykazywata
pozytywna blonowa reakcje w 83,3% komorek, natomiast w 61,7%
komorek wystepowala w poltozeniu cytoplazmatycznym. Poziom
komorkowej ekspresji f-kateniny zmienit sie w PDTC, gdzie blono-
wa i cytoplazmatyczna dystrybucja tego biatka byla prawie jedna-
kowa: odpowiednio w 66,4% i w 68,5% komoérek. W przypadkach
ATC w 25,8% komorek f-katenina zlokalizowana byta w blonie
komoérkowej a w 52,8% zakumulowana w cytoplazmie. W zadnym
zbadanych preparatéw nie stwierdzono jadrowej lokalizacji 3-kate-
niny. Zatem, obserwowano zmniejszanie si¢ blonowego polozenia
p-kateniny poczynajac od zdrowej tkanki tarczycy, przez komoérki
raka PTC do PDTC i ATC. W przypadku cytoplazmatycznego
polozenia badanego biatka, nastapil wzrost jego immunoekspresji
w komorkach raka niskozréznicowanego w poréwnaniu do zdro-
wej tkanki, jednakze w komoérkach ATC jego poziom gwaltownie
si¢ obnizyl. Analiza statystyczna wykazala jedynie znamiennoé¢
pomiedzy zdrowa tkanka tarczycy i PDTC. Ocena wspoélczynnika
liniowej korelacji Pearson’a, data (+) wynik dla membranowego
polozenia -kateniny pomiedzy grupg zdrowych komérek a PTC
a w przypadku polozenia cytoplazmatycznego pomiedzy grupa
kontrolng a PTCiPDTC. Z drugiej strony, w samej grupie badanych
komoérek ATC, stwierdzono, ze blonowa dystrybucja f-kateniny
pozytywnie koreluje z jej lokalizacja cytoplazmatyczna.

Whioski: Nie mozna jednoznacznie stwierdzi¢, ze f-katenina moze
by¢ traktowana jako pewny marker transformacji nowotworowej
w tarczycy. W zlodliwych rakach tarczycy, wykazujacych utrate
zréznicowania i wzrost agresywnosci, membranowe polozenie
B-kateniny jest mniejsze niz w rakach wysokozréznicowanych,
jednakze jest ono tylko czesciowo skompensowane przesunieciem
do strefy cytoplazmatycznej.

Obserwacja raka brodawkowatego tarczycy —
bezpieczna alternatywa w wybranych przypadkach?

J. Rymuza®, E. Koperski', G. Bluszcz', K. Brodziriska’,

A. Jankowska', PMiskiewicz!, T. Bednarczuk!

Katedra i Klinika Choréb Wewnetrznych i Endokrynologii Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego

Grupa tematyczna: Tyreologia — rak

Opis przypadku: 71-letnia kobieta zglosila si¢ do poradni en-
dokrynologicznej, z powodu przypadkowo stwierdzonych
zmian ogniskowych w tarczycy. Chora negowala miejscowe
dolegliwosci ze strony tarczycy. Nie leczyta sie z powodu cho-
réb przewleklych, nie przebyla napromieniania okolicy szyi.
Wywiad rodzinny w kierunku wystepowania raka tarczycy byl
negatywny. Badania laboratoryjne wykazaly stan eutyreozy.
W usg opisano nieznacznie powiekszong tarczyce (objetosé
23 ml) ze zmianami ogniskowymi w obu platach. Zmiany, poza
jedna, mialy strukture drobnotorbielowata, nie wykazywaty
cech podejrzanych. W lewym placie tarczycy uwidoczniono
hipoechogeniczna zmiane o wymiarach 8x8 mm, nieostro od-
graniczong, z punkcikowatym zwapnieniem. Opisano nieliczne
owalne wezly chlonne z zachowang zatoka w okolicy podzu-
chwowej. Wykonano biopsj¢ aspiracyjng cienkoiglowa podej-
rzanej zmiany. W uzyskanych wynikach biopsji uwidoczniono
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liczne tyreocyty z cechami atypii jadrowej — zagieciami blony
jadrowej (grovesami), pseudoinkluzjami wewnatrzjagdrowymi,
komoérkami olbrzymimi wielojadrowymi. Rozpoznano kategorie
6 — rak brodawkowaty tarczycy. Zalecono tyreoidektomie, na
ktora jednak nie wyrazila zgody. Zastosowano leczenie lewoty-
roksyng w dawce supresyjnej, okresowo wykonywano badania
laboratoryjne i ultrasonograficzne. W ciggu 5 lat obserwacji
doszlo do powiekszenia si¢ hipoechogenicznej zmiany w lewym
placie tarczycy do 9,5x10 mm, powiekszyly sie réwniez zmiany
drobnotorbielowate najwieksza do 15x12 mm. Opisano podejrzany
wezel chlonny po lewej stronie, podzuchwowo, o wymiarze 3,6 mm.
W badaniu ultrasonograficznym jamy brzusznej oraz badaniu rent-
genowskim klatki piersiowej nie stwierdzono podejrzanych zmian.
Whioski: W ciagu ostatnich 10 lat, obserwuje sie zwiekszona
rozpoznawalno$¢ raka tarczycy przy $miertelnosci na tym
samym poziomie. Wigkszo$¢ mikrorakéw brodawkowatych
tarczycy (wymiar ponizej 11 mm) rozpoznanych w stadium
bezobjawowym, charakteryzuje si¢ bardzo powolnym wzrostem.
Proponowana alternatywa do leczenia operacyjnego mikroraka
brodawkowatego u 0s6b w podeszlym wieku moze by¢ obserwacja
w przypadku braku podejrzanych cech klinicznych (chrypka,
zaburzenia polykania, powiekszone wezly chlonne, progresja
w kolejnych badaniach).

Czy stezenie TSH przed terapia uzupetniajaca 1311
ma wplyw na odpowiedz na leczenie i przebieg
choroby u chorych ze zréznicowanym rakiem
tarczycy

D. Ggsior-Perczak’, I. Patyga’, M. Szymonek®, A. Walczyk?,
T. Trybek', A. Kowalska'
'Klinika Endokrynologii SCO w Kielcach

Grupa tematyczna: Tyreologia — rak

Wstep: Wychwyt jodu w tarczycy stymulowany jest przez TSH.
Przyjmuje sie, ze optymalne warunki wychwytu zachodza przy
stezeniu TSH > 30 mIU/L i takie st¢zenie jest rekomendowane
przy uzupelniajacej terapii *'I u chorych ze zréznicowanym rakiem
tarczycy (DTC)

Celem pracy byla ocena wplywu stezenia TSH, podczas lecze-
nia uzupelniajacego I na odpowiedz na leczenie oraz dalszy
przebieg choroby u chorych ze zréznicowanym rakiem tarczycy.
Ponadto dokonano analizy innych czynnikéw zwigzanych chorobg
i stanem pacjenta, ktére potencjalnie moga wywiera¢ wplyw na
skutecznos¢ leczenia.

Material:

Badaniem objeto 430 chorych z DTC leczonych w jednym osrodku,
u ktérych dokonano retrospektywnej oceny stezenia TSH przed
terapig izotopowa oraz szeregu cech kliniczno-patomorfologicz-
nych z analizg wplywu badanych cech na odpowiedz na leczenie
(bardzo dobra, niejednoznaczna, niekompletna biochemicznie,
niekompletna strukturalnie) oraz na ostateczny stan choroby (re-
misja, choroba przetrwala, zgon). U 50 chorych przeprowadzono
leczenie przy TSH < 30 mIU/L (min. 0,690, max. 29,5 $r. 21,532, med.
23,550). Analize statystyczng przeprowadzono z wykorzystaniem
jednoczynnikowej i wieloczynnikowej analizy regresji.

Wyniki: Stezenie TSH przed leczeniem 'I nie mialo wplywu na
skutecznos¢ leczenia ani na stan koficowy choroby (remisja, cho-
roba przetrwala, zgon). Czynnikami wplywajacym na skutecznosé
leczenia w analizie jednoczynnikowej byly: ple¢, cecha T, angioin-
wazja, naciek pozatarczycowy, przerzuty do wezléw chlonnych
i odlegle w momencie rozpoznania, stezenie Tg przed leczeniem
uzupelniajacym. Natomiast w analizie wieloczynnikowej: naciek
pozatarczycowy, inwazja naczyn, przerzuty odlegle, stezenie Tg
przed leczeniem uzupelniajgcym.

Whioski: Nizsze stezenie TSH niz rekomendowane nie pogarsza
skutecznosci leczenia uzupelniajacego 'l i krétszy okres przerwy
w przyjmowaniu LT4 moze by¢ atrakcyjna opcja dla chorych Zle
znoszacych niedoczynnos¢ tarczycy.



Streszczenia

Czy stosowanie inhibitoréw kinaz tyrozynowych
(TKI) u chorych na raka tarczycy jest bezpieczne?
— podsumowanie 10-letnich doswiadczen

J. Krajewska’, A. Kukulska', T. Olczyk®, E. Paliczka-Cieslik",

D. Handkiewicz-Junak', A. Kropiriska’, T. Gawlik, B. Michalik’,
E. Gubata’, B. Jarzqb’

Zaktad Medycyny Nuklearnej i Endokrynologii Onkologicznej, Centrum
Onkologii, Instytut im. M. Sktodowskiej-Curie, Oddziat w Gliwicach

Grupa tematyczna: Tyreologia — rak

Wstep: TKI stanowia nowa opcje terapeutyczng w leczeniu RT
a ich skuteczno$¢ wykazano w randomizowanych badaniach III
fazy. Coraz czeéciej jednak zwraca si¢ uwage na ich toksycznosé
i potencjalny wplyw na jakoé¢ zycia. Dlatego podjeto retrospek-
tywna analize czestosci i nasilenia dzialan niepozadanych (DN)
zaleznych od TKIu chorych leczonych z powodu zaawansowane-
go RT w ramach prospektywnych badan klinicznych II i III fazy.
Poréwnanie skutecznosci poszczegélnych lekéw nie stanowilo
przedmiotu badania.

Material stanowi grupa 71 chorych: 39 z rozpoznaniem rdzeniastego
RT a 32 zréznicowanego RT opornego na radiojod. 24 otrzymywalo
lenwatynib, 20 — wandetanib, 16 — sorafenib, 9 — kabozantynib,
4- motesanib a 3 — axitinib. 5 chorych otrzymalo 2 linie leczenia.
Wszystkie DN klasyfikowano w oparciu o o Common Terminology
Criteria for Adverse Events (CTCAE), wersja 4.0. Dotychczas podsu-
mowano 55 kurséw terapii TKI a wyniki uzyskane w calej grupie
zostang przedstawione na konferencji. Mediana czasu leczenia
wynosila 21.3 miesiecy (zakres 0.7 — 100.8 miesiecy).

Wyniki: Z powodu zlej tolerancji terapie TKI przerwano u 8 cho-
rych (14.5%) au 29 (52.7%) konieczna byla redukcja dawki leku. Do
najczestszych DN zwigzanych z zastosowaniem TKI nalezaly nad-
ci$nienie tetnicze (73.0%), reakcje skérne (70.3%), biegunka (54.1%),
spadek masy ciala (54.1%) i zapalenie blon §luzowych jamy ustnej
(43.2%). Wiekszoé¢ DN spelniata kryteria G1 i G2 za wyjatkiem
nadciénienia gtéwnie klasyfikowanego jako G3 (konieczno$¢ stoso-
wania co najmniej 2 lekéw przeciwnadci$nieniowych). Powodem
redukcji dawki leku byly w wiekszosci spadek masy ciala, reakcje
skorne i biegunka a przyczyng przerwania terapii: spadek masy
ciala — 2, zawal serca — 2, limfopenia — 1, wydluzenie odstepu
QTc — 1, przetoka tchawiczo-przetykowa — 1 i ropne zapalenie
opon moézgowo-rdzeniowych — 1.

Whioski: TKI stanowig bezpieczng i dobrze tolerowang metode
terapii u chorych na RT. DN, gléwnie o lagodnym i umiarkowanym
nasileniu, chociaz dotyczg wiekszosci chorych rzadko prowadza do
przerwania terapii. Redukcja dawki TKI oraz leczenie wspomagaja-
ce znaczaco zmniejszaty nasilenie DN i poprawialy tolerancje terapii.

Mutacja BRAF V600E i odpowiedz na leczenie
pierwotne w raku brodawkowatym tarczycy

A. Kowalska', A. Walczyk', A. Kowalik? I. Patyga’, T. Trybek',

J. Kopczyiiski®, M. Kajor®, M. Chrapek®, L. Pigciak®, M. Chiopel?,
S. GozdzZ,”

'Departments of Endocrinology

“Molecular Diagnostics

3Surgical Pathology

#Clinical Oncology; Holycross Cancer Centre, Kielce, Poland

°*Department of Surgical Pathology, Medical University of Silesia, Katowice, Poland
®Department of Probability Theory and Statistics Institute of Mathematics,
Faculty of Mathematics and Natural Science, Jan Kochanowski University, Kielce,
Poland

"The Faculty of Health Sciences, Jan Kochanowski University, Kielce, Poland

Grupa tematyczna: Tyreologia — rak

Witep: Rak brodawkowaty tarczycy (RBT) cechuje bardzo dobre ro-
kowanie w wiekszosci przypadkéw.Stratyfikacja ryzyka stuzy iden-
tyfikacji mniej licznych chorych zagrozonych zlym przebiegiem
raka.Liczne badania nad zwigzkiem mutacji BRAFV600E a cechami
RBT nie doprowadzily do zgodnych wnioskéw.Amerykanskie To-
warzystwo Tyreologiczne (ATA) nie rekomenduje jej badania w oce-
nie ryzyka, ale zaleca, jedli status BRAF jest znany, uwzglednié¢ go
w stratyfikacji na etapie diagnozy/leczenia pierwotnego.ATA
zwraca tez uwage na zwigzek miedzy odpowiedzig na leczenie
pierwotne a rokowaniem i zaleca re-ewaluacje ryzyka w zaleznosci
od rodzaju odpowiedzi.

Cel pracy: Ocena zwigzku mutacji BRAFV600E z odpowiedzia na
leczenie pierwotne: doskonalg i niepelng (biochemicznie/struk-
turalnie/nieokreslong) oraz przebiegiem obserwacji: wznowa,
choroba przetrwala (biochemicznie/strukturalnie).

Materiat i metody: 785 chorych na RBT leczonych w Swigtokrzy-
skim Centrum Onkologii (SCO) w latach 2000-2013.Genotypowano
BRAF w tkance guza sekwencjonowaniem DNA, allelo-specyficz-
na reakcja lafnicuchowej polimerazy (PCR), PCR w czasie rzeczy-
wistym.W 62 prébkach badania molekularnego nie wykonano
z przyczyn technicznych.Analizg statystyczna objeto 723 chorych.
Przebieg obserwacji podsumowano 31.12.2014r.

Wyniki: Odpowiedz niepeing stwierdzono u 13.9% chorych
BRAF+1i11.7%BRAF- (p = 0.47). Nie stwierdzono r6znicy w wyste-
powaniu odpowiedzi niekompletnej biochemicznie/strukturalnie
(p = 0.86; 0.24).Odpowiedz nieokreslona dotyczyla czesciej chorych
BRAF+ (8.2% vs. 4.4%), ale nie byla to r6znica istotna statystycznie
(p = 0.08).Wystapienie wznowy, choroby przetrwatej ogélem oraz
przetrwalej biochemicznie/strukturalnie nie r6znilo si¢ w grupach
BRAF+ i BRAF- (odpowiednio: p = 1.00; 0.68; 0.45; 1.00).Mediana
okresu obserwacji - 5 lat; 56.6% chorych obserwowano > 5 lat.
Whioski: W materiale SCO obecnosé¢ mutacji BRAFV600E w RBT
nie wiazala sie istotnie z niekorzystna odpowiedzia na leczenie
pierwotne, wznowa, choroba przetrwala.

Znaczenie kliniczne mutacji y791f genu ret —
obserwacje jednego osrodka

A.Kowalska®, D. Ggsior-Perczak’, A. Kowalil? I. Patyga',

M. Siolel?, T. Trybek', S.GoZdz",°

'Klinika Endokrynologii Swigtokrzyskie Centrum Onkologii Kielce

2Zaklad Diagnostyki Molekularnej Swigtokrzyskie Centrum Onkologii Kielce
3Poradnia Genetyczna Swigtokrzyskie Centrum Onkologii Kielce

“Klinika Chemioterapii Klinicznej Swigtokrzyskie Centrum Onkologii Kielce
*Wydziat Nauk o Zdrowiu Uniwersytet Jana Kochanowskiego Kielce

Grupa tematyczna: Tyreologia — rak

Mutacja Y791F genu RET wymieniana jest jako jedna z najczest-
szych mutacji w rodzinnym raku rdzeniastym tarczycy (FMTC)
oraz jako jedna z czgstych w zespole MEN 2A. Obserwacje kliniczne
wskazuja na nieznany potencjal onkogenny tej mutacjii jej r6zna
penetracje. Mimo to nadal w rekomendacjach obok wnikliwej ob-
serwacji nosicieli mutacji zaleca si¢ profilaktyczna thyreoidectomie.
Celem pracy jest przedstawienie 5 rodzin z mutacja Y791F genu
RET leczonych w jednym osrodku. W 2 rodzinach obecno$¢ mu-
tacji wigzata si¢ z FMTC w 3- z rodzinnym pheochromocytoma.
U czlonkéw jednej z rodzin z pheochromocytoma dodatkowo
wykryto mutacje w genie MAX. U zadnej z 0s6b w obserwowanych
rodzinach nie rozpoznano zespolu MEN2A

Whioski: Kliniczne obserwacje nosicieli mutacji Y791F genu RET
wskazujg na zasadno$¢ poszukiwania u chorych z pheochro-
mocytoma czy FMTC dodatkowych, innych mutacji, o wigkszej
penetracji, oraz wykazanie powsciagliwosci w kierowaniu chorych
do operacji profilaktycznego wyciecia tarczycy.
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Podsumowanie wczesnych wynikéw leczenia
chorych na raka brodawkowatego tarczycy (RBT)

w stopniu zaawansowania klinicznego cTINOMO
leczonych w ramach prospektywnego badania
klinicznego, w kontekscie predykcyjnego znaczenia
mutacji BRAF

A. Czarniecka', A Czarniecka? D. Rusinek?
M.Oczko-Wojciechowska?, E.Stobiecka®, E. Zembala-Nozyriska®,
J. Krajewska?, M. Jarzqb?, S.Pottorak?, A.Sacher’, A.Maciejewski?,
D. Handkiewicz-Junak? D. Lange’, B. Jarzqb®

'Centrum Onkologii Instytut im. M. Sklodowskiej-Curie, Oddzial w Gliwicach
2Centrum Onkologii IMSC, Oddziat Gliwice — Gliwice

Grupa tematyczna: Tyreologia — rak

Wstep: Aktualne rekomendacje ATA znacznie ograniczyly wskaza-
nia do catkowitego wyciecia tarczycy z limfadenektomia centralng
w raku brodawkowatym (RBT). W latach 2011-15 w Centrum On-
kologii w Gliwicach prowadzono prospektywne badanie kliniczne
ograniczajgce zakres leczenia chorych w wyselekcjonowanych
przypadkach RBT

Cel: Ocena wczesnych wynikéw leczenia i znaczenia mutacji BRA-
Fu chorych na RBT ¢cTINOMO leczonych w ramach prospektywnego
badania klinicznego.

Material i metody: W I etapie analizie poddano grupe 239 oséb
leczonych w ramach badania prospektywnego (PG): 137 cho-
rych ¢T1aNOMO (wykonano lobektomie) i grupe 102 chorych
cT1bNOMO (wykonano tyroidektomie z ograniczong limfade-
nektomia $rodkowa). W II etapie grupe prospektywna (PG)
poréwnano z retrospektywna grupa 211 chorych (RG) w stopniu
cTINOMO (113 cT1aNOMO, 98 cT1bNOMO) operowanych w latach
2004-06 (wykonano tyroidektomie limfadenektomia centralng).
Z obu grup wyloniono populacje 313 rakéw o $rednicy do 2 cm,
u ktérych oznaczono mutacje BRAE Analize statystyczna przepro-
wadzono w programie SPSS Statistics 20

Wyniki: W obu grupach zaawansowanie pooperacyjne potwierdzi-
fo zaawansowanie kliniczne w podobnym odsetku przypadkow.
Wszyscy chorzy zyja. W grupie RG odnotowano 10 nawrotéw
(4,7%). Prawdopodobienstwo 5-letniego przezycia bezobjawowego
wynosito 94,5% (97% dla chorych w stopniu cT1a i odpowiednio
95% dla cT1b).W grupie PG wystapily 2 nawroty (0,8%). Nie odno-
towano réznicy w odsetku wczesnych porazen nerwu krtaniowego
w zaleznoéci od zakresu przeprowadzonej operacji. Wykonanie lo-
bektomii catkowicie eliminuje ryzyko pooperacyjnej niedoczynnosci
przytarczyc. W populagji 313 rakéw mutacje protoonkogenu BRAF
stwierdzono u 53,7%.Chorzy, u ktérych wystepowata mutacja (BRAF
+) byli starsi o okolo 5 lat od chorych bez mutacji (BRAF -). Mutacja
rzadziej wystepowala w rakach pTla (p = 0,03). Nawrét choroby
odnotowano u 4 chorych BRAF (+) (24%) oraz u 5 chorych BRAF
) 3A%); (nz.).

Whioski: Weczesne wyniki leczenia chorych, na niskozaawanso-
wanego RBT, w ramach prospektywnego programu klinicznego
potwierdzaja mozliwo$¢ bezpiecznego ograniczenia zakresu
operacji w odpowiednio wyselekcjonowanych przypadkach. Nie
wykazano znaczenia predykcyjnego mutacji BRAF u tych chorych.

Opis przypadku pacjentki z mikroprzerzutami do
pluc w przebiegu raka brodawkowatego tarczycy
typu pecherzykowego o $rednicy 10mm

K. Lizis-Kolus', A. Kowalska' , ]. Stuszniak®, A. Radowicz-Chil’,
J. Kopczyriski®, A. Stuszniak*

'Klinika Endokrynologii ,Swigtokrzyskie Centrum Onkologii w Kielcach

*Klinika Chirurgii Onkologicznej, Swigtokrzyskie Centrum Onkologii w Kielcach
3Zaktad Patologii Nowotwordw, Swigtokrzyskie Centrum Onkologii w Kielcach
*Zaktad Markerdw Nowotworowych, Swigtokrzyskie Centrum Onkologii

w Kielcach

Grupa tematyczna: Tyreologia — rak
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Wstep: Najczestszym typem histologicznym raka brodawkowatego
tarczycy (PTC) jest wariant klasyczny (CPTC). Drugim pod wzgle-
dem czestosci wystepowania jest typ pecherzykowy PTC (FVPTC).
Charakteryzuje sie on mniejszg predyspozycja do ekspansji poza-
tarczycowej i przerzutéw do weziéw chlonnych szyjnych niz CPTC,
ale wieksza do przerzutéw odleglych do kosci i pluc.

Cel: Opis przypadku pacjentki lat 74 z wariantem pecherzykowym
raka brodawkowatego tarczycy o $rednicy 10mm i mikroprzerzu-
tami do pluc.

Material i metody: Pacjentka lat 74 z wieloletnim wolem guzowa-
tym olbrzymim nietoksycznym bez kontroli endokrynologicznej,
zglosila si¢ do Poradni Endokrynologicznej z powodu narastaja-
cej dusznosci wysitkowej. W USG tarczycy: PP — 29x24x68mm,
LP -56x36x81mm. W obydwu platach tarczycy liczne ogniska
normoechogeniczne, niektére ze zwapnieniami o srednicy: w PP
do 10mm, w cie$ni do 13mm, w LP konglomeraty zmian ognisko-
wych do 39 mm. Regionalne wezty chionne bez zmian. W BACC:
P2 (10 mm) — podejrzenie nowotworu pecherzykowego, LP
— zmiana pecherzykowa blizej nieokreslona. W RTG klatki pier-
siowej — cechy niewydolnosci serca. Wykonano tyreoidektomie
z limfadenetomig srodkowa szyi. W HP: rak brodawkowaty typ
pecherzykowy PP tarczycy o ér. 10mm — pT1aNO0. W diagno-
styce pooperacyjnej: TSH — 43,3778 ulU/ml, Tg — 100 ng/ml,
a/Tg < 201U/ml, a/TPO < 101U/ml; usglozy tarczycy i regionalnych
wezléw chltonnych — bez zmian; w scyntygrafii calego ciata liczne
ogniska zwiekszonego gromadzenia znacznika w rzucie pluc.
Wobec stwierdzenia przerzutéw do pluc zastosowano leczenie
B — 3700 MBq. W scyntygrafii poterapeutycznej potwierdzono
liczne ogniska gromadzenia znacznika w rzucie ptuc. Wiaczono
supresyjng dawke preparatu L-T4. Kolejna terapie "*'I zaplanowano
za 9 miesiecy. W badaniach kontrolnych w trakcie terapii supresyjna
dawka preparatu L-T4, po 3 miesigcach od leczenia *'I, uzyskano
stezenie Tg < 0,2 ng/ml.

Whioski: Nieadekwatnie wysokie stezenie Tg, w przypadku PTC
Ppo przebytej tyreoidektomii, nawet jesli miejscowe zaawansowanie
nowotworu jest niskie, wskazuje na koniecznoé¢ poszukiwania
przerzutéw odleglych.

Ocena czynnikéw prognostycznych
w raku pecherzykowym tarczycy

E. Paliczka-Cieslik', A. Ledwon’, A. Kropitiska®, J. Roskosz",
T. Gawlik’, T.Olczyk’, ].Krajewska', D.Handkiewicz-Junak’,
E. Zembala-Nozyiiska®, D.Rogozitiski', P. Majka®, B.Jarzqb*
Zaklad Medycyny Nuklearnej i Endokrynologii Onkologicznej, Centrum
Onkologii- Instytut im. Marii Sktodowskiej- Curie, Oddzial w Gliwicach,
2Zaklad Patologii Nowotwordw, Centrum Onkologii- Instytut im. Marii
Sklodowskiej- Curie, Oddziat w Gliwicach

Grupa tematyczna: Tyreologia — rak

Cel pracy: W ostatnich latach obserwujemy tendencje do
wzrostu zachorowan na zréznicowanego raka tarczycy (ZRT).
Jednak czesto$¢ wystepowania raka pecherzykowego tarczycy
obniza sie. Dla zrozumienia przebiegu choroby i kryteriéw jej
rozpoznania postanowiliSmy przeanalizowac histopatologiczne
czynniki prognostyczne wplywajace na rozsiew raka pecherzy-
kowego tarczycy.

Material i metody: Przeanalizowano grupe 3146 pacjentéw
z rakiem zréznicowanym tarczycy (ZRT) leczonych w Centrum
Onkologii w Gliwicach w okresie od stycznia 2012r. do grudnia
2015r., w tym 279 (8,9%) przypadkéw raka pecherzykowego,
sposrdd ktérych analizie poddano 209 chorych (pozostalych
70 pacjentéw wylaczono z grupy badanej z uwagi na wspol-
wystepowanie innego podtypu histopatologicznego ZRT lub
brak danych).

Oceniane parametry obejmowaly klasyfikacje TNM (wg UICC
2010), najwiekszy wymiar guza, podtyp histopatologiczny (mi-
nimalnie inwazyjny/szeroko inwazyjny, oksyfilny, insularny),
naciek torebki tarczycy, inwazje naczyn, wieloogniskowo§é



Streszczenia

oraz obecnoé¢ przerzutéw do wezléw chltonnych w chwili roz-
poznania.

Stwierdzono, ze wystapienie przerzutéw i rokowanie bylo istotnie
statystycznie (p < 0,05) zalezne od podtypu histopatologicznego
guza (gorsze w przypadku raka szeroko inwazyjnego), ale nie od
jego wielkosci. Ponadto zaobserwowano tendencje do gorszego
rokowania zalezng od obecnosci inwazji naczyn krwionosnych
(p < 0,06) oraz nacieku torebki tarczycy (p < 0,07). Jednak w 29%
do 54% przypadkéw informacje te nie byly dostepne w raporcie
histopatologicznym, wobec czego pelna ocena czynnikéw ryzyka
rozsiewu nie byla mozliwa.

Whioski: Istotne jest, aby raport patomorfologiczny zawierat
doktadne okreélenie nie tylko typu ale i podtypu raka tarczycy
oraz informacje dotyczaca obecnosci i skali angioinwazji, nacieku
torebki tarczycy, ktére moga wplywac na rokowanie u chorych
z rakiem pecherzykowym tarczycy.

Praca powstala w oparciu o grant Narodowego Centrum Nauki
(numer projektu N N401 612440) oraz projekt Narodowego
Centrum Badan i Rozwoju w ramach programu ,Profilaktyka
i leczenie choréb cywilizacyjnych” STRATEGMED (STRATEG-
MED2/267398 /4/NCBR/2015).

Rak brodawkowaty tarczycy w wolu jajnikowym
u 18-letniej pacjentki — opis przypadku

M. Szymonek’, D. Ggsior-Perczak’, A. Kowalska'
'Klinika Endokrynologii, Swigtokrzyskie Centrum Onkologii, Kielce

Grupa tematyczna: Tyreologia — rak

Wstep: Dojrzale potworniaki stanowig 15-20% wszystkich guzéow
jajnika. Wole jajnikowe stanowi zaledwie 2% przypadkéw dojrza-
lych potworniakéw, rozpoznajemy je woéwczas gdy ponad 50%
tkanki potworniaka stanowi tkanka tarczycowa. Mniej niz 5% wol
jajnikowych ulega transformacji nowotworowe;j.

Celem pracy jest opis przypadku 18 letniej chorej, u ktérej rozpo-
znano raka brodawkowatego tarczycy w wolu jajnikowym.

W wywiadzie w 04.2015r pacjentka konsultowana ginekologicznie
z powodu wywiadu zaburzen miesigczkowania o charakterze
czestych krwawienn. W TK jamy brzusznej i miednicy mniejszej
z kontrastem opisano w rzucie prawych przydatkéw zmiane tor-
bielowato-lita o wym. 9x14x16mm.

W dn. 27.05.2015r wykonano zabieg laparoskopowego usuniecia
lewych przydatkéw z wyluszczeniem torbieli prawego jajnika.
W badaniu histopatologicznym: w obrebie wola jajnikowego stwier-
dzono utkanie raka brodawkowatego ( wariant pecherzykowy)
pT1. Nie stwierdzono mutacji BRAF V600E w tkance guza jajnika.
Stezenie Tg w surowicy przed zabiegiem wynositlo > 300ng/ml;
po zabiegu ginekologicznym 38,2ng/ml; przy nieoznaczalnych
p/ciatach anty-Tg.

W dalszym etapie celem skutecznego monitorowania chorej
w badaniu scyntygraficznym I-131 oraz przez ocene stezenia Tg,
wykonano zabieg catkowitego usuniecia tarczycy oraz wezlow
chlonnych centralnych szyi. W badaniu histopatologicznym: tar-
czyca o typowej budowie histologicznej, wezly chlonne odczynowe
0/7. Stezenie Tg na stymulacji endogennym TSH 7,680ng/ml. Na-
stepnie chora otrzymata leczenie I-131 w dawce 1100MBq. W scyn-
tygrafii poterapeutycznej nie stwierdzono obszaréw patologicznego
wychwytu znacznika. Aktualnie pacjentka leczona supresyjnymi
dawkami L-tyroksyny; stezenie Tg na supresji nieoznaczalne.
Whioski: 1. Zlosliwe wole jajnikowe jest zwykle rozpoznawa-
ne pooperacyjnie.

1. Ze wzgledu na bardzo rzadkie wystepowania raka brodawko-
watego w wolu jajnikowym oraz brak rekomendacji co do sposobu
postepowania w tych typach nowotworéw, decyzje terapeutyczno-
-lecznicze powinny by¢ podejmowane indywidualnie w oparciu
o dane kliniczno-patologiczne.

Zastosowania glebokiego sekwencjonowania
w diagnostyce raka tarczycy

T. Stokowy, B. Wojtas®, M. Swierniak?, A. Swierniak?,

M. Eszlinger’, R. Paschke?, B. Jarzqb?

"Department of Clinical Science, University of Bergen, Norway Gerstein Lab, Yale
School of Medicine, USA*

Grupa tematyczna: Tyreologia — rak

Diagnostyka nowotworéw tarczycy w niektérych przypadkach
moze by¢ skomplikowana. Problemy w diagnostyce wystepuja
na przykiad podczas rozrézniania tagodnych (FA) i zlosliwych
(FTC) guzéw pecherzykowych tarczycy. W przypadku czestszych
nowotworéw brodawkowatych (PTC) i rakéw rdzeniastych (MTC)
diagnostyka nie jest tak skomplikowana, ale wiedza na temat
molekularnego podloza choroby (na przyklad mutacji) moze
by¢ przydatna.

W celu lepszego poznania molekularnego podloza nowotwo-
réw tarczycy wykonaliSmy szereg eksperymentéw glebokiego
sekwencjonowania (DNA, RNA, miRNA). Przygotowalismy
tez narzedzia bioinformatyczne (RareVariantVis) imolekularne
(smMIP) dla precyzyjnego, sprawnego i taniego oznaczania
mutacji w nowotworach. Zaproponowali$my klasyfikator oparty
o ekspresje miRNA (mir-484/miR-148b-3p) pozwalajacy precyzyj-
nie rozréznia¢ FTC i FA w biopsjach cienkoiglowych tarczycy.
Wskazalismy nowe warianty somatyczne w FTC (MDM2, FLI1,
MITE ZNF331, KMT2A, NSD1, NCOA1, NCOA2, JAK3, CHEK?2,
ALK) oraz przebadalismy dokladnie profile mRNA i miRNA
w podtypach PTC.Uzyskane wyniki wskazuja ze glebokie se-
kwencjonowanie jest rewolucyjng metoda w badaniu podioza
genetycznego nowotworéw. Odpowiednia optymalizacja badan
pozwala na stworzenie nowych testow genetycznych, czesto
bardziej precyzyjnych i tafiszych niz obecnie stosowane (np. se-
kwencjonowanie Sangera).

Wplyw rh-GH oraz albuminy z rh-GH na stopien
uszkodzenia komérek w narzadzie przeznaczonym
do transplantacji

Florian Ryszka', Barbara Doliiska’, Katarzyna Czyz',

Marta Jeliriska’, Lech Cierpka®

'Ryszka Florian ,Biochefa” Farmaceutyczny Zaktad Naukowo-Produkcyjny,
Sosnowiec

*Wydzial Lekarski Slgskiego Uniwersytetu Medycznego, Katowice

Grupa tematyczna: Varia

Wstep: Jednym z wazniejszych kierunkéw badan w transplanto-
logii jest zapobieganie niedokrwiennemu uszkodzeniu narzadéow
oraz poszukiwanie optymalnej metody prezerwacji. Przecho-
wywanie narzadéw pomiedzy pobraniem, a wszczepieniem jest
nieuniknione. Nie ma na obecnym etapie wiedzy mozliwosci
odwrdcenia rozpoczetego procesu umierania komérek wyizolowa-
nych z naturalnego Srodowiska. Dlatego zasadne jest stworzenie
receptury plynu prezerwacyjnego, ktéry wspomoze regeneracje
pobranego narzadu. Perspektywnym dodatkiem do plynu zdaja
sie by¢ albumina i rh-GH.

Cel pracy: Ocena wplywu rh-GH oraz albuminy z rh-GH na
stopief uszkodzenia komérek w wyizolowanym narzadzie.
Metodyka: W doswiadczeniu oznaczano aktywno$¢ dehydroge-
nazy mleczanowej (LDH) w materiale pobranym podczas perfuzji,
przechowywania oraz reperfuzji nerek. Nerki izolowane ptukano
i przechowywano w plynie Biolasol (grupa kontrolna) lub ptynie
Biolasol z dodatkiem rh-GH (grupa badana 1). Do ptynu Biolasol
dodawano takze albumine z rh-GH (grupa badana 2). Analize
statystyczng wynikéw przeprowadzono testem W. Shapiro-Wilka
(normalno$é rozkladu), t-Studenta, U Mana-Whitneya dla p < 0,05.
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Streszczenia

Wyniki: Na wszystkich etapach doswiadczenia (perfuzja, prezer-
wacja, reperfuzja) najmniejszym stezeniem LDH w perfundatch
odznaczala si¢ grupa w ktérej zastosowano Biolasol zmodyfiko-
wany dodatkiem albuminy z rh-GH. Natomiast dodanie samego
hormonu do plynu nie zmniejszalo uwalnianiu enzymu. W grupie
tej stwierdzono najwiekszy wyrzut LDH.

Whioski: Zwigkszenie aktywnoséci LDH w perfundacie jest do-
wodem uszkodzenia lub martwicy komorek. Uzyskane wyniki
wskazuja, ze najkorzystniejsze jest dodanie do plynu Biolasol
albuminy z rh-GH, co wydluza protekcyjne wlasciwosci ptynu
Biolasol. Albumina chroni hormon przed degradacja oraz popra-
wia jego farmakokinetyke.

Olbrzymi guz Srédpiersia przedniego jako
pierwsza manifestacja zespofu MEN1

A. Stefaiiska®, A. Sowa-Staszczak', M. Kotodziej', M. Motyka’,
A. Ociepka’, A. Hubalewska-Dydejczyk’

'Katedra i Klinika Endokrynologii, U] CM, Krakéw; Szpital Uniwersytecki
Krakéw, Krakow

Grupa tematyczna: Varia

Wstep: W zwiazku z réznorodnym przebiegiem i czesto dyskret-
nymi objawami poszczegdlnych patologii skladajacych sie na
zesp6l MENT1 jego rozpoznanie czesto nie jest latwe.

Opis przypadku:

Pacjent lat 70 z guzem $rédpiersia przedniego stwierdzonym
w trakcie diagnostyki z powodu pojedynczego epizodu
dolegliwosci bélowych w klatce piersiowej. Obecnos¢ guza
$rédpiersia o wymiarach 17x10x14 cm bez cech naciekania
struktur Srédpiersia, oplucnej oraz Sciany klatki piersiowej
stwierdzono w badaniu rtg i potwierdzono badaniem tomografii
komputerowej. W badaniu cytologicznym materiatu z biopsji
aspiracyjnej cienkoiglowej stwierdzono, ze obraz przemawia
za rozpoznaniem nowotworu neuroendokrynnego z lokali-
zacja pierwotng w grasicy. W wykonanym badaniu PET ze
znakowanym analogiem somatostatyny uwidoczniono w ob-
rebie guza $rédpiersia niejednorodna ekspresja receptorowa,
wyraznie nizsza niz w miazszu watroby i §ledziony. Z uwagi
na stwierdzone w wykonanych badaniach laboratoryjnych pod-
wyzszone wartosci kalcemii przeprowadzono oceng gospodarki
wapniowo-fosforanowej stwierdzajac pierwotna nadczynnosé
przytarczyc. W badaniu scyntygraficznym uwidoczniono
ogniska gromadzenia znacznika rzutujace sie na przytarczyce
dolne prawa i lewa. Ze wzgledu na podwyzszone wartosci
prolaktyny oraz IGF-1 wykonano MR przysadki mézgowej.
Pacjent bez ewidentnych klinicznych cech akromegalii. Bada-
niem MR uwidoczniono obecno$¢ guza przysadki o wymiarach
12x11x16 mm wpuklajacego sie do zatoki jamistej. Zaplanowano
konsultacje neurochirurgiczna. Pacjenta konsultowano réwniez
torakochirurgicznie. W badaniu histopatologicznym materiatu
pobranego droga biopsji gruboigtowej potwierdzono utkanie
wysokodojrzatego nowotworu neuroendokrynnego z Ki67 ok.
1 %. Pacjenta zakwalifikowano do operacyjnego usuniecia guza
$rédpiersia przedniego z jednoczasowym usunieciem przytarczyc.
Pobrano krew na badania genetyczne pod katem zespolu MEN 1.
Podsumowanie: W przedstawionym opisie przypadku zwra-
ca uwage p6zny wiek pacjenta w chwili rozpoznania oraz
bardzo dobry stan kliniczny i wlasciwie brak objawéw mimo
zaawansowanego procesu rozrostowego w obrebie srédpiersia
przedniego. ChcieliSmy réwniez zwrdéci¢ uwage na trudnosci
w ustaleniu odpowiedniego postepowania terapeutycznego.
Z uwagi na wysokie wartosci kalcemii priorytetowym wydaje
sie zabieg paratyreoidektomii. Operacyjne usuniecie, mimo
duzych rozmiaréw zmiany, wydaje si¢ réwniez najwlasciwszym
postepowaniem w odniesieniu do guza $rédpiersia. Z uwagi na
wynik wykonanego badania PET leczenie w oparciu o analogi
somatostatyny nie bgdzie najprawdopodobniej skuteczne.
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Z kolei niska wartos¢ Ki67 pozwala przypuszczaé, ze réwniez
zastosowanie chemioterapii czy konwencjonalnej radioterapii
nie przyniosg zadowalajacych rezultatéw.

Stezenie aldosteronu i prolaktyny w ostrych
zespotach wieicowych u chorych w pétrocznej
obserwacji

W. Zieleniewski', R.Michalak?
ISPZOZ MSW, Lodz
2ICZMP, Klinika Endokrynologii i Chordéb Metabolicznych, £odz

Grupa tematyczna: Varia

Wstep: Synteze aldosteronu reguluje uklad reninowo — an-
giotensynowy. Serce posiada bardzo sprawnie funkcjonujacy
system renina-angiotensyna-aldosteron. Prawdopodobnie
aldosteron ,sercowy” jest odpowiedzialny za kontrole stezenia
i réwnowage jonowa, a na pewno bierze udzial w powstawa-
niu zmian organicznych w miokardium i arytmii komorowych.
Aldosteron bierze takze udzial w patogenezie otylosci, dysli-
pidemii oraz insulinoopornosci, takze u 0oséb bez nadci$nienia
tetniczego, co nie pozostaje bez zwiazku z choroba wienficowa.
W literaturze $wiatowej badacze mniej miejsca poswiecaja roli
PRL w patogenezie choréb ukladu krazenia, a zwlaszcza choroby
wienicowej. Sprzeczne doniesienia dotycza PRL, jako czynnika
uposledzajacego funkcje plytek krwi oraz kaskady krzepniecia,
co predysponuje do powstania lokalnej zakrzepicy, czynnika
bardzo istotnego dla ostrych zespoléw wienicowych.

Cel pracy: Ocena przydatnosci rokowniczej stezenia PRL i aldo-
steronu u chorych z ostrym zespolem wieficowym.

Material i metody: Do grupy OZW zakwalifikowano 58 chorych
hospitalizowanych w Klinice Kardiologii USK im. WAM w Lodzi
(19 Ki39M, wiek 35 do 75 lat, §rednio 56,6 lat = 8,3) z powo-
du OZW: zawalu serca bez uniesienia odcinka ST (NSTEMI)
lub z uniesieniem odcinka ST (STEMI). NSTEMI stwierdzono
u 22 chorych (8 Ki 14 M), STEMI u 36 chorych (11 Ki 25 M).
Grupa kontrolna liczyla 58 oséb i byta podobna pod wzgledem
wieku i plci do chorych z grupy OZW. Przed wlaczeniem do
grupy kontrolnej przeprowadzono badanie podmiotowe i przed-
miotowe wykluczajac OZW.

W obu grupach pobrano krew do oznaczenia stezen aldosteronu
i PRL. Przy wypisie z Kliniki dokonano ponownej oceny klinicz-
nej chorych z grupy OZW. Podobne badanie przeprowadzono
po 6-ciu miesigcach od wystgpienia OZW.

Wyniki: Stezenie aldosteronu nie byto podwyzszone u chorych
z niepowiklanym OZW. Stezenie PRL bylo poréwnywalne
w grupie OZW i kontrolnej. Stezenie aldosteronu bylo wyzsze
u chorych z nawrotem dolegliwosci stenokardialnych i nizsze
u chorych, u ktérych wystapit kolejny OZW, natomiast, stezenie
PRL bylo wyzsze u chorych z kolejnym zawatem serca. Jednak
z uwagi na mala liczebno$¢ grup potwierdzenie tych wynikéw
wymaga dalszych badan.

Pierwotna nadczynnos$¢ przytarczyc u pacjentki
z zespofem wielochorobowosci

L Ciuba’, D. Boniek-Poprawa’, K. Marczewski®

'Oddziat Nefrologii Endokrynologii Nadcisnienia Tetniczego i Chordb
Wewnetrznych SP WSS im Papieza Jana Pawta I w Zamosciu, Wydzial Nauk
o0 Zdrowiu WSEI w Lublinie, Zamos¢

Grupa tematyczna: Varia

Wprowadzenie: Wsr6d endokrynologéw znane jest wystepowanie
pierwotnej nadczynnosci przytarczyc (PNP) w zespotach MEN.
Nieco rzadziej wspomina si¢ o0 PNP w zespolach wielochorobo-
wosci, coraz czesciej wystepujacych wsréd naszych pacjentow.
Celem pracy jest przedstawienie trudnosci w diagnozowaniu
pacjentki z hiperkalcemia, cukrzyca i niewydolnoscia nerek, nad-
ci$nieniem, wolem guzowatym i niedoborem witaminy D.



Streszczenia

Opis chorej: 64-letnia kobieta skierowana do szpitala z powodu hi-
perkalcemii, od wielu lat leczona z powodu cukrzycy i nadci$nienia
tetniczego, obecnie stwierdzono takze biatkomocz i niewydolnosé
nerek. w Badaniach zwracala uwage hiperkalcemia [wapn catkowi-
ty 2,7 mmol/l wapn zjonizowany 1,36 mmol/l), przy podwyzszonym
PTH 158 (pg/ml) bez hipofosfatemii 1,3 mmol/l. Ponadto znana byta
dobrze kontrolowana cukrzyca HBA1C — 5,6%, z biatkomoczem ok
1g/dobe i niewydolnosci nerek w IV stadium(kreatynina 2,7 mgydl,
eGFR 23 ml/min.1,73 m?). Stwierdzono takze wole guzowate obo-
jetne (TSH = 0,56 mUl/ml), niedobér witaminy D (18 ng/ml). Mimo
wartosci PTH odpowiadajacej wlasciwym, wedlug wytycznych
nefrologicznych, dla tego stopnia niewydolnosci nerek poszerzo-
no diagnostyke uzyskujac w scyntygrafii MIBI obraz typowy dla
gruczolaka przytarczyc. W BACC stwierdzono guz pecherzykowy
i pacjentka jest obecnie przygotowywana do operacji tarczycy
i przytarczycy.

Komentarz:

Wielochorobowos¢ po 60 r.z. wystepuje dosé czesto. Niestety
zwykle kilka chordb leczonych jest przez kilku lekarzy. Nie mozna
wykluczy¢, ze PNP w wiekszym stopniu przyczynila sie do niewy-
dolnosci nerek niz do$¢ dobrze wyréwnana cukrzyca i skutecznie
kontrolowane nadci$nienie tetnicze. PNP czesto przebiega skapo-
objawowo, dlatego nie u naszej chorej nie obserwowano kamicy
nerek ani typowych objawéw ze strony przewodu pokarmowego.
Whiosek: Przyklad naszej chorej potwierdza zasadnos$¢ uwzgled-
niania PNP w diagnostyce w przewleklej choroby nerek nawet
jezeli obraz wielochorobowosci mogtby wskazywac na wtérna
nadczynnosci przytarczyc.

Choroby endokrynologiczne i sposéb ich leczenia
jako czynniki modyfikujace demencje

K. Marczewski

Oddziat Nefrologii Endokrynologii Nadcisnienia Tetniczego i Chordb
Wewnetrznych SP WSS im Papieza Jana Pawta Il w Zamosciu, Wydziat Nauk
0 Zdrowiu WSEI w Lublinie, Zamos¢

Grupa tematyczna: Varia

Wprowadzenie: Demencja nalezy do najwiekszych probleméw
zdrowotnych wspélczesnego $wiata i budzi lek poréwnywalny
tylko z chorobami nowotworowymi. Otepienie zwykle poprzedzone
wystepowaniem lagodnych zaburzen poznawczych zostalo opisane
w przebiegu wielu choréb ukladu dokrewnego, ale nie zawsze jest
uwzgledniane w zaleceniach dotyczacych rozpoznawania i leczenia.
Dlatego chcialbym przedstawi¢ przeglad pi$miennictwa dotyczacego
tego tematu.

Wyniki. W Bazie PubMed znajduje sie ponad 10 000 publikacji
zwigzanych z tym tematem w tym ponad 350, ktére ukazaly sie
w roku 2016.

1. Problem zaburzen funkcji poznawczych jest coraz czeéciej
uwzgledniany w badaniach klinicznych dotyczacych réznych
choréb ukladu dokrewnego.

2. Demencja najczesciej wystepuje w zespole wielochorobowosci
3. TRH wydaje si¢ mie¢ szczegdlne znaczenie dla zachowania
sprawnoéci mdzgu, co powinien uwzgledniaé sposéb leczenia
choréb tarczycy, w tym nowotwordéw.

4. Sposob leczenia cukrzycy powinien uwzgledniaé¢ sprawnosci
w zakresie funkcji poznawczych i wykonawczych zaré6wno w do-
borze lekéw hipoglikemicznych z uwzglednieniem ich wplywu na
osrodkowy uklad nerwowy (np. metformina, agonisci receptora
GLP1), sposobu ich podawania, jak i wartosci docelowych glikemii.
5. Zaburzenia czynnosci poznawczych sa od dawna znane w pa-
tologii osi podwzgoérzowo przysadkowo nadnerczowej, chociaz
znaczenie samej hiperkortyzolemii jest by¢ moze przeceniane.

6. Zaburzenia osi podwzgérzowo-przysadkowo-gonadalnej u obu
plci maja prawdopodobnie istotne znaczenie dla ryzyka demencji,
aczkolwiek leczenie substytucyjne nie daje jak dotad jednoznacz-
nych wynikéw.

7. Znajomo$¢ kryteridw Beersa ma istotne znaczenia dla wynikéw
leczenia osteoporozy

8. Sposdb leczenia nowotwordéw wplywajacy na funkcje endokryn-
ne moze mie¢ istotny wplyw na funkcje poznawcze tak pozytywny
(prawdopodobnie tamoksifen) jak negatywny (supresja testoste-
ronu w leczeniu raka prostaty)

9. Dysruptory istotne dla ukladu dokrewnego sg by¢ moze wazne
takze dla czynnosci poznawczych,

10. Niedobory pokarmowe wynikajace tak z trybu zycia, ze zlej
diety jak i naszego leczenia (witamina B12 przy metforminie), przy
czym prosta substytucja nie zawsze jest wystarczajaca

Whiosek: Ryzyko wystgpienia zaburzen poznawczych i demencji
winno by¢ szerzej uwzgledniane w diagnostyce i terapii choréb
ukladu dokrewnego.

Choroba Cushinga — znaczenie nieinwazyjne;j
oceny hemodynamicznej w identyfikacji
subklinicznych powiktan sercowo-naczyniowych

P. Krzesiniski, P. Witek?, A. Jurek?, G. Zielisiski’, G. Gielerek? ©,
A. Skrobowski*

'klinika Endokrynologii i terapii Izotopowe Wojskowego instytutu Medycznego
w Warszawie

*klinika Kardiologii i chordb wewnetrznych Wojskowego instytutu Medycznego
w Warszawie

*klinika neurochirurgii Wojskowego instytutu Medycznego w Warszawie

Grupa tematyczna: Varia

Wstep: Hiperkortyzolemia w przebiegu choroby Cushinga (ChC)
prowadzi do remodelingu mie$nia sercowego. Identyfikacja sub-
klinicznej dysfunkcji lewej komory (LK) moze zoptymalizowa¢
leczenie i zmniejszy¢ $miertelnoé¢ w ChC. Cel: Por6wnanie profilu
hemodynamicznego pacjentéw z ChC i chorych z nadci$nieniem
tetniczym pierwotnym (NT) i 0s6b zdrowych (OZ).

Metody: 22 chorych z ChC (§redni wiek 42,9 1at, 73% z NT) poréw-
nano z dopasowanymi pod wzgledem wieku osobami z leczonym
NT (n = 114) oraz OZ (n = 35). W ocenie hemodynamicznej wy-
korzystano: 1/ metode kardiografii impedancyjnej, umozliwiajaca
nieinwazyjna ocene: wskaznika wyrzutowego (SI), wskaznika
rzutu serca (CI) i wskaznika systemowego oporu naczyniowego
(SVRI), oraz 2/ ocene echokardiograficzna czynnosci skurczowej
(frakcja wyrzutowa — EE globalne odksztalcenie podtuzne — GLS
oraz rozkurczowej LK (E/A, stosunek wczesnoskurczowej i p6zno-
rozkurczowej predkosci napelniania LK; ’, predko$¢ wczesnoroz-
kurczowa pierscienia mitralnego, wskaznik E/e’).

Wyniki: W grupie chorych z ChC $rednie RR wynosito 123/81 mmHg
(u 82% RR < 140/90 mmHg). Mimo dobrej kontroli RR osoby te,
w poréwnaniu do grup NT i OZ charakteryzowaly sie 1/ wyzszym
SVRI (odpowiednio: 2560 vs 1901 vs 1907 dyn*s*m?%cm?; p < 0,0001);
2/ nizszymi impedancyjnymi wskaznikami funkgji serca jako pom-
py: SI (39,8 vs 52,2 vs 49,9 ml/m?% p < 0,00001), CI (2,86 vs 3,54 vs
3,27 I/min/m? p < 0,0001), 3/ gorsza kurczliwoscia w ocenie GLS
(-17,7 vs-19,2vs -20,0%; p = 0,004), przy poréwnywalnej EF (66,9 vs
66,4 vs 67,5%; ns). Chorzy z ChC czesciej prezentowali uposledzenie
funkgji rozkurczowej LK (odpowiednio: 45,0% vs 14,2% vs 0,0%;
p < 0,00001) zwiazane z nizszq wartoscia E/A (1,00 vs 1,15 vs 1,25;
p = 0,025), € (9,7 vs 10,4 vs 12,6 cm/s; p = 0,00006) i wyzszym E/e’
(7,21 vs 7,02 vs 5,88; p = 0,003). W analizie wedlug plci zaobserwo-
wano, ze u kobiet réznice w wiekszym stopniu dotyczyly funkcji
skurczowej LV (GLS: 18,0 vs 20,0 vs 21,1%; p = 0,010; e’: 10,5 vs
10,0 vs 12,5 cm/s; ns), u mezczyzn zas rozkurczowej LV (GLS: 17,2 vs
18,8 vs 19,6%; p = 0,052; €: 8,3 vs 10,5 vs 12,6 cm/s; p = 0,0002),
Whioski: Nawet w przypadku dobrej kontroli RR ChC wiaze sie z na-
silong wazokonstrykcja oraz dysfunkcja skurczowa i rozkurczowa LK.
Nieprawidlowosci te sa rézne zaleznie od plci. Zastosowanie nowych,
nieinwazyjnych technik oceny hemodynamicznej moze przyspieszy¢
identyfikacje subklinicznych powiklan sercowo-naczyniowych hi-
perkortyzolemii, jako potencjalnych celéw leczenia powiktan ChC.
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Obustronne zmiany guzowate nadnerczy u chorego
z ziarnica zto$liwa — opis przypadku

M. Kurowska’, ]. Malicka, ]. S. Tarach', A. Zwolak'? ]. Kijek?,
L. Buk?, I. Pasnik

“IKatedra i Klinika Endokrynologii UM w Lublinie

*Katedra Interny i Zaklad Pielggniarstwa Internistycznego UM w Lublinie
3Zaktad Radiologii i Medycyny Nuklearnej SPSK* w Lublinie

*Katedra i Zaktad Patomorfologii Klinicznej UM w Lublinie

Grupa tematyczna: Varia

Wstep: Wiekszo$¢ zmian ogniskowych w nadnerczach stanowia
fagodne gruczolaki kory nadnerczy. Zajecie nadnerczy w przebiegu
ziarnicy zlogliwej wystepuje rzadko.

Cel pracy: Prezentacja przypadku chorego z obustronnymi zmia-
nami guzowatymi nadnerczy w przebiegu ziarnicy zlosliwej.
Opis przypadku:

Pacjent lat 85, przyjety do kliniki z powodu bdélu w prawym pod-
zebrzu i goraczki, wystepujacej w godzinach wieczornych od kilku
tygodni. Zgtaszal ubytek masy ciata rzedu 10 kg w ciggu ostatnich
5 miesiecy, negowal skoki ci$nienia. W wywiadzie przed 16 laty
resekcja jelita grubego z powodu raka. Zmiana guzowata w nadner-
czu P wykryta po raz pierwszy na 2 tygodnie przed hospitalizacja
w USG jamy brzusznej [owalna, hipoechogeniczna, o gtadkich
obrysach i wymiarach 79x49 mm]. W CT stwierdzono zmiany
guzowate obu nadnerczy, nieobecne w badaniu sprzed roku.
Zmiana P o wymiarach 67x56 mm, zmiana L 32x22m. Powiekszone,
patologiczne wezly chlonne, szczegélnie przyaortalne do 25 mm.
Badanie bez kontrastu z powodu przewleklej niewydolnosci nerek
. W badaniu fizycznym powiekszone lewostronne wezly chlonne
szyjne i nadobojczykowe, ktérych patologiczny charakter [podej-
rzenie meta] potwierdzito USG. W PET/CT z 18florodeoxyglukoza
podwyzszone gromadzenie znacznika stwierdzono w lewostron-
nych wezlach chlonnych szyi grup IIA, IIB, VA oraz w przytchawi-
czym dolnym B, przyodnogowym B przywpustowych, trzewnych,
okoloaortalnych. W nadnerczu P guz o wymiarach 70x59 mm,
w nadnerczu L 38x29mm. W badaniu hist.pat. nadobojczykowego
wezla chlonnego stwierdzono: obraz morfologiczny i wyniki od-
czynéw immunohisto-chemicznych odpowiadaja rozpoznaniu:
mixed cellularity classical Hodgkin’s lymphoma. W ocenie hor-
monalnej: rytm dobowy kortyzolu [19---11,5 ug/dl], rytm ACTH
93,2---32,91pg/ml], androstendion 1,47 ng/ml, DHEAS- 25,46ug/dl,
chromogranina A 474 ug/l, metoksykatecholaminy w moczu do-
bowym 1508 ug/dobe (EGFR 42,1ml/min/1,73m?). Z rozpoznaniem
ziarnicy zlosliwej w stadium IVB Chorego przekazano w celu
dalszego leczenia do Kliniki Hematologii.

Réznorodnos¢ obrazu klinicznego pierwotne;j
nadczynnosci przytarczyc w przebiegu raka
przytarczycy u 3 chorych

M. Kurowska', J. Malicka’, A. Zwolak?, J. S. Tarach®
Katedra i Klinika Endokrynologii Uniwerytetu Medycznego, Lublin

Grupa tematyczna: Varia

Wistep: Rak przytarczyc wystepuje u ok. 0,5 — 4% chorych z pier-
wotng nadczynnodcia przytarczyc [PHPT]. Obraz PHPT w przebie-
gu raka zalezy przede wszystkim od nadprodukcji PTH, a nie od
stopnia miejscowego zaawansowania nowotworu, ktéry charakte-
ryzuje sie powolnym rozwojem i niskim potencjalem zlosliwosci.
Cel pracy: wykazanie réznic w przebiegu klinicznym PHPT u 3 cho-
rych z rakiem przytarczycy.

Opisy przypadkéw:

Przypadek 1. Kobieta lat 58, z rozpoznaniem makroprolaktinoma,
bez klinicznych objawéw hiperkalcemii. Poziom wapnia catkowi-
tego we krwi — 11,3mg/dl, Ca2+ — 1,4mmol/l, PTH — 220pg/ml.
W USG szyi w rzucie gérnej prawej przytarczycy obecna zmiana
o wymiarach 17 x 21 mm, wykazujaca patologiczna akumulacje
MIBI w scyntygrafii. W pooperacyjnym badaniu hist-pat. podejrze-

A90

nie raka przytarczycy, potwierdzone w o$rodku konsultacyjnym.
W ocenie pooperacyjnej normalizacja stez. Cai PTH. Pacjentka bez
wznowy nowotworu pozostaje w obserwacji endokrynologicznej
i onkologicznej od 5,5 roku. Przypadek 2. 49-letni mezczyzna, ho-
spitalizowany z powodu zlamania patologicznego trzonu prawej
kosci ramiennej oraz zlamania przezkretarzowego prawej kosci
udowej po upadku z wlasnej wysokosci. Poziom PTH > 1900 pg/ml
(n.14-72), hiperkalcemia, w CT szyi sugestia gruczolaka prawej
dolnej przytarczycy. W ukladzie kostnym obecne rozlegle zmiany
torbielowate i rozlane odwapnienie calego szkieletu. Rozpoznano
PHPT i zakwalifikowano Chorego do paratyreoidektomii. W po-
operacyjnym badaniu hist.pat. rozpoznano parathyroid adenoma chief
cells. Po zabiegu utrzymywaly sie kliniczne i laboratoryjne cechy
PHPT z zagrozeniem przelomem hiperkalcemicznym. W badaniu
SPECT stwierdzono obszar zwigkszonego gromadzenia radioizo-
topu w okolicy srodkowej czeéci plata prawego tarczycy. Chorego
poddano drugiej paratyreoidektomii z zastosowaniem sondy
scyntylacyjnej po podaniu 99mTcMIBI. Z powodu dalszej niesku-
tecznosci dotychczasowego leczenia przeprowadzono trzeci zabieg
obejmujacy totalna tyreoidektomie i lewostronna paratyreoidekto-
mig, po ktérym w badaniu his-pat. rozpoznano raka przytarczyc.
Z uwagi na znaczna progresje wielkoéci zmiany na wysokosci
Th4 oraz brak normalizacji PTH i Ca chory zostal zoperowany po
raz czwarty, takze bez efektu. Po roku od pierwszego zlamania
Pacjent zmart. Przypadek 3. Kobieta lat 69, z rozpoznaniem PHPT
(Ca = 13mg%, PTH 4500pg/ml, nasilone béle kostne, mnogie
zmiany osteolityczne w ukladzie kostnym, kamica nerkowa, nie-
wydolnoé¢ nerek) w przebiegu raka prawej dolnej przytarczycy.
Operowana 3-krotnie: po raz drugi z powodu niedoszczetnej
paratyreoidektomii, po raz trzeci przed 7 laty, z powodu wznowy
raka w lozy pooperacyjnej. Od tego czasu zyje bez cech wznowy:.
Dializowana od 2 lat z powodu przewleklej niewydolnosci nerek.
Whiosek: U poszczegdlnych chorych na raka przytarczyc przebieg
kliniczny PHPT i rokowanie mogga sie istotnie réznic.

Spofeczne i medyczne determinanty jakosci zycia
kobiet z zespotem Turnera

W. Jez', B. Tobiasz-Adamczyk?® P. Brzyski?, M. Majkowicz®,

P. Pankiewicz®, T. Irzyniec®

!Poradnia dla Kobiet z Zespotem Turnera, Szpital Specjalistyczny nr %, Bytom
*Katedra Epidemiologii i Medycyny Zapobiegawczej, Collegium Medicum,
Uniwersytet Jagielloriski, Krakow

3Zaktad Badaii nad Jakoscig Zycia, Gdariski Uniwersytet Medyczny, Gdarisk
*Klinika Psychiatrii Dorostych, Katedra Chordb Psychicznych, Gdariski
Uniwersytet Medyczny, Gdarisk

5Zaklad Promocji Zdrowia i Pielegniarstwa Srodowiskowego, Wydzial Nauk
o0 Zdrowiu, Slgski Uniwersytet Medyczny, Oddzial Nefrologii ze Stacjq
Dializ/ENDO, Szpital MSW i A, Katowice

Grupa tematyczna: Varia

Wstep: Cechy fenotypowe kobiet z zespolem Turnera ( ZT) sa
dobrze udokumentowane. Wiedza o wplywie zespolu Turnera na
jakoé¢ zycia kobiet z ZT jest wcigZ niewystarczajaca.

Cel: Celem naszej pracy jest ocena wplywu wybranych zmiennych
na jako$¢ zycia, tym samym na zadowolenie z zycia kobiet z tym
zespolem .

Metody: Badania przeprowadzono w grupie 176 kobiet z zespolem
Turnera poczawszy od marca 1995. Pacjentki poddano badaniom:
podmiotowemu i przedmiotowemu. Dane dotyczace wywiadu
chorobowego a takze danych demograficznych, psychospotecz-
nych, jak réwniez wybranych zmiennych jakosci zycia pozyskano
metoda wywiadu bezposredniego przy uzyciu kwestionariusza
ankiety. Badania byly wykonane przez ten sam zesp6t badaczy.
Analize statystyczna przeprowadzono przy uzyciu wspdlczyn-
nikéw korelacji ETA oraz V Cramera, a takze wielowymiarowego
modelu regresji logistycznej.

Wyniki: Gléwnymi determinantami niezadowolenia z Zycia kobiet
z ZT byly niskorostoé¢, poczucie osamotnienia oraz uczucie nie-
pelnosprawnosci.



Streszczenia

Whioski: Wyznaczniki zadowolenia z Zycia kobiet z zespolem
Turnera sg $ci$le zwigzane z osobistg sfera zycia uczestniczek
badania, w szczeg6lnosci wlasnej percepcji i uczu¢ dotyczacych
stanu zdrowia.

Wplyw hamowania receptora czynnika martwicy
nowotworu etanerceptem na wydzielanie greliny
i leptyny u dzieci z mtodziefczym idiopatycznym
zapaleniem stawow

L Maciejewska-Paszek’, T. Irzyniec’, A. Siwiec?, A. Gruenpeter’,

L. Dul®, E. Grochowska-Niedworok®

1Zaktad Promocji Zdrowia i Pielegniarstwa Srodowiskowego, Wydziat Nauk

o Zdrowiu, Slgski *Uniwersytet Medyczny, Katowice

3Centrum Pediatrii im. Jana Pawta II, Sosnowiec

*Oddzial Reumatologii Centrum Pediatrii im. Jana Pawta IT,Sosnowiec

5Zaktad Biostatystyki Wydziat Zdrowia Publicznego Slgski Uniwersytet
Medyczny, Katowice

Katedra Dietetyki, Wydziat Zdrowia Publicznego, Slgski Uniwersytet Medyczny,
Katowice

Grupa tematyczna: Varia

Wstep: Leczenie biatkiem p75Fc (etanercept), ktéry blokuje receptor
czynnika martwicy nowotworu alfa (TNFa) — TNF-R, ma na celu
zmniejszenie objawéw i powiklan mlodzienczego idiopatycznego
zapalenia stawéw (MIZS). Zmniejszenie aktywnosci TNFa moze
spowodowaé zmiany fizjologicznego stezenia i aktywnosci leptyny
(L). Powigzanie zmian stezen leptyny i greliny ze zmianami masy ciata
nie jest w pelni wyjasnione. Utrata apetytu jest jednym z najczestszych
objawéw MIZS. Grelina, ktéra wplywa m.in. na apetyt, nie moze by¢
traktowana jako typowy antagonista leptyny. W pismiennictwie brak
jest informacji o wplywie etanerceptu na aktywnos¢ tych hormonéw.
Wymienione przestanki uzasadniajg badania nad stezeniem/aktyw-
noscig wymienionych hormonéw w warunkach blokowania TNF-R
Cel: Celem naszego badania byla ocena zmian stezef leptyny i greliny
spowodowanych etanerceptem u dziecileczonych z powodu MIZS.
Metody: Stezenie L, greliny catkowitej (Grel, ;) i acylowanej (Grel,,.)
oznaczono u 25 dzieci z MIZS (6-18lat) ktérym podawano etanercept
w dawce (0,4 mg/kg mc) (grupa I) oraz u 25 dzieci z MIZS (6-18lat),
ktérym podawano co najmniej dwa tradycyjne leki tym metotreksat
(grupa II). Grupe kontrolng stanowito 16 zdrowych dzieci w po-
réwnywalnym wieku (C). Stan odzywiania oceniano stosujac BML
Wyniki: Stwierdzono nizsze stezeniu leptyny u dzieci z MIZS
z BMI < 23 kg/m? (n = 18) leczonych etanerceptem niz u zdrowych
dzieci odpowiednio 2 (0.9-3.6) vs 2.9 (2.4-3.7) ng/ml — p = 0,03. Stwier-
dzono dodatnig korelacjg pomigdzy L i Grel,, ale tylko u zdrowych
uczestnikéw badan (K = 0,62; p = 0,026). W grupach Ii 1l stwierdzono
dodatnie korelacje pomiedzy LiBMlIrs = 0,67irs = 0,91, p < 0,001. W od-
réznieniu od leczonych tradycyjnie u dzieci stosujacych etanercept
stwierdzono dodatnig korelacje miedzy BMI i Grelyy; s = 0,67,
p < 0,001 i ujemna pomigdzy BMI a Grel,. rs = -049, p = 0,04. Wy-
mienione korelacje stwierdzono tylko u os6b z BMI < 23 kg/m?. Analiza
regresji wieloczynnikowej wykazala w grupie leczonych etanerceptem
asocjacje pomiedzy Grelyy BMI oraz wiekiem R = 0.97. W grupie tej
stwierdzono dodatnie korelacje pomigdzy: liczba limfocytéw i Grel,
rs = 0,713, p < 0,001oraz Grelac rs = 0,692, p < 0,001. Nie stwierdzono
takich korelacji w grupie leczonej tradycyjnie.

Wniosek: Hamowanie TNF-« etanerceptem moze wplywaé na
wydzielanie i /lub aktywno$¢ leptyny u dzieci z mlodzieficzym
idiopatycznym zapaleniem stawow.

Trudnos$ci w leczeniu chorej z zespotem Cushinga
i schizofrenia — opis przypadku

E. Eomna-Bogdanov
Szpital Wojewddzki w Opolu

Grupa tematyczna: Varia

Przedstawiono 32-letnia kobiete z koincydencja dwdch choréb:
schizofrenii i zespolu Cushinga. W wywiadzie schizofrenia katato-
niczna leczona od 2006 r. Od roku pogarszanie si¢ stanu psychicz-
nego mimo intensywnego leczenia przeciwpsychotycznego i wy-
stapienie opornej na leczenie hipokaliemii. Na oddziale psychiatrii
pacjentka byla pasowana, karmiona przez sonde, leki podawano
przez wklucie centralne. Przy przyjeciu na oddzial endokrynologii
chora lezaca, pobudzona, agresywna, negatywistyczna. Przedmio-
towo otylos¢ centralna, zaniki mig$niowe, rozstepy sino-czerwone
pod pachami i na brzuchu, liczne siniaki, umiarkowany hirsutyzm,
wzmozone napiecie zwlaszcza dotyczace koniczyn. Chora stopnio-
wo uwalniano od paséw, usunigto sonde i wklucie centralne, zacze-
la siada¢i zjada¢ positki. W badaniach laboratoryjnych stwierdzono
podwyzszone transaminazy, hipokaliemie, hiperglikemie, mieszang
hiperlipidemieg, istotnie podwyzszone stezenia kortyzolu w suro-
wicy krwi ze sztywnym rytmem dobowym i brakiem supresji po
Dexamethazonie, podwyzszone wartosci ACTH, obnizony poziom
TSH przy prawidlowych stezeniach ft3 i ft4, niskie gonadoptropiny
i estradiol, prolaktyna w normie. W badaniu usg tarczycy wyka-
zano wole guzowate, a w usg jamy brzusznej kamice pecherzyka
z6lciowego. Rtg kregostupa piersiowego wykazato zanik kostny
iobnizenie wysokosci kregéw. Badaniem MR przysadki mézgowej
uwidoczniono mikrogruczolaka przedniego plata przysadki mo-
zgowej (7x6x9mm). Rozpoznano ACTH zalezny zespét Cushinga
iskierowano chorg do leczenia operacyjnego. W wyniku konsultacji
neurochirurgicznej w SLAM w Katowicach nie zostala zakwalifi-
kowana do interwencji chirurgicznej ze wzgledu na pobudzenie
psychiczne, brak objawéw aktywnego krwawienia $rodczasz-
kowego, wysokiego ryzyka powiklain pooperacyjnych. Z tych
samych powodéw nie zostala zakwalifikowana do radiochirurgii
stereotaktycznej. Do leczenia farmakologicznego (preparaty potasu,
antagonista aldosteronu, insulina, heparyna drobnoczasteczkowa,
leki psychiatryczne, preparaty wapnia i witaminy D3) wlaczono
Pasyreotyd. Po 4 tygodnie leczenia Pasyreotydem stwierdzono
brak efektu w zakresie obnizenia hiperkortyzolemii i niepokojace
narastanie objawéw ubocznych (rozchwianie cukrzycy, wzrost
transaminaz i bilirubiny). Ostatecznie chora byla operowana
przez Prof. G. Zielinskiego w Warszawie. Po przezklinowej resek-
cji gruczolaka stwierdzono w pierwszej dobie poziom kortyzolu
w surowicy krwi ponizej dolnej normy, wiaczono substytucje
Hydrocortisonem. Z powodu objawéw moczéwki zastosowano
preparat wazopresyny. W drugiej dobie po operacji wystapilo za-
palenie pluc. Zastosowano antybiotykoterapie, respiratoroterapie,
po uzyskaniu poprawy chora byla przekazana do Opola, gdzie
kontynuowano leczenie stanu zapalnego, wyréwnano niedobory
osi przysadkowych, zalozono gorset ortopedyczny i zastosowano
rehabilitacje. W stanie ogélnym dobrym, samodzielna, chodzaca
i spokojna zostata wypisana do domu.

Wplyw estradiolu na ci$nienie tetnicze krwi
i wybrane parametry biochemiczne ryzyka choréb
ukfadu krazenia kobiet z zespotem Turnera

T. Irzyniec

Zaklad Promocji Zdrowia i Pielggniarstwa Srodowiskowego, Wydziat Nauk
0 Zdrowiu, Slgski Uniwersytet Medyczny, Oddzial Nefrologii ze Stacjg
Dializ/ENDO, Szpital MSWiA, Katowice

Grupa tematyczna: Varia

Wstep: Zespot Turnera (ZT) jest formg uszkodzenia gonad. U kobiet
z ZT czesto wystepuja nadci$nienie tetnicze oraz zaburzenia gospo-
darki weglowodanowej i lipidowej. Terapia hormonalna pacjentek
z ZT ma na celu nie tylko leczenie niskorostosci, suplementacje hor-
monéw plciowych, ale takze przeciwdzialanie skutkom niedoboréw
hormonalnych, jakim jest zwiekszenie ryzyka choréb sercowo-na-
czyniowych. Wady ukladu sercowo-naczyniowego stanowia istotny
problrm u kobiet z ZT. Duzy odsetek kobiet z ZT nie stosuje si¢ do
zalecen lekarskich.
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Streszczenia

Tabela
Masa [kg] E2 [pmol/I] TC [mmol/I] HDL [mmol/1] LDL [mmol/1] TG [g/1] Glukoza [mmol/I]
HE (n = 34) 49+ 8 284+163* 49+0,9 1,5+0,4 3,2+0,8 0,9+0,4 51x0,7
LE (n = 61) 50+ 9 53+10 49+0,9 1,4+04 3,3+0,9 1,1+0,6 5+ 0,7

Cel: Celem pracy jest ocena wplywu suplementacji 17beta-estradio-
lem (E5) na ci$nienie tetnicze i wybrane parametry biochemiczne
ryzyka choréb ukladu krazenia.

Metody: U 95 kobiet z ZT, ktére deklarowaly stosowanie HTZ
(25+8l.) dokonano pomiaru ci$nienia tetniczego, oznaczono po-
ziom E,, a takze stezenia cholesterolu catkowitego (TC), lipoprotein
wysokiej (HDL) i niskiej gestoéci (LDL) oraz triglicerydéw (TG) oraz
glukozy w surowicy krwi. Zesp6t Turnera zostal potwierdzony
badaniem kariotypu. Badane podzielono na podgrupy, w ktorej
Ey >110 pmol/l -n = 34 (HE) i z E, < 110 pmol/l -n = 61 (LE).
Wyniki: Pomimo znacznie wyzszego stezenia Ey, w grupie HE obie
grupy nie réznily wartosciami ci$nienia skurczowego 119 + 20 vs
118 + 14 mmHg i rozkurczowego 82 + 13 vs 80 + 10 mmHg oraz
pozostalych parametréw (tab.). Nie stwierdzono korelacji pomigedzy
E, i analizowanymi parametrami w obu grupach kobiet z TS facznie.
Ujemne korelacje pomiedzy Ey i masa ciata (r = -0,25, p = 0,04 ) oraz
pomiedzy E i ci$nieniem rozkurczowym (r = -0,2, p = 0,02) stwier-
dzono tylko w grupie HE. Grupe te charakteryzuje réwniez dodatnia
korelacja pomigdzy stezeniem E, i glukozy (r = 0,24; p < 0,05).
Whioski: 1. Wéréd kobiet z ZT, ktére deklarujg stosowanie HTZ
tylko 1/3 ma zadowalajacy poziom estradiolu. 2. Skuteczna su-
plementacja estrogenéw u kobiet z ZT nie wplywa znaczaco na
stezenie glukozy i lipidow. 3. Ujemne korelacje miedzy E, i masg
ciala oraz ci$nieniem rozkurczowym sugeruja korzystny wplyw
estrogendw na warto$ci wymienionych parametréow u kobiet z ZT.

Wplyw hCG i PRL na zachowanie integralnosci
btony komérkowej w narzadzie niedokrwionym
i niedotlenionym

E Ryszka’, B. Doliriska’, K. Czyz', A. Kwiatkowski*

Ryszka Florian ,Biochefa” Farmaceutyczny Zaklad Naukowo-Produkcyjny,
Sosnowiec

Klinika Chirurgii Ogolnej i Transplantacyjnej — Szpital Kliniczny Dziecigtka
Jezus, Warszawa

Grupa tematyczna: Varia

Wstep: Przechowywanie narzgdéw przeznaczonych do trans-
plantacji zawsze wiaze sie z ich niedokrwieniem i niedotlenie-
niem. Podtrzymanie zywotnosci graftu jest mozliwe poprzez
zastosowanie plynu prezerwacyjnego. Giéwnym zadaniem
takiego plynu jest zapobieganie kwasicy i obrzekom poprzez
stabilizacje blony komérkowej. Jednym z czynnikéw wplywa-
jacym korzystnie na stan przeszczepianego graftu moga by¢
hormony, a w szczegélnosci hCG oraz rh-PRL.

Cel pracy: Ocena zmian strukturalnych , tj. wskaznika inte-
gralnosci blon komérkowych w wyizolowanych nerkach po
zastosowaniu plynu Biolasol z dodatkiem hormonéw: hCG
oraz rh-PRL.

Material i metody: Modelem do$wiadczalnym byly nerki
Swinskie. W do§wiadczeniu stosowano zarejestrowany i do-
puszczony do obrotu plyn Biolasol (grupa kontrolna) oraz jego
dwie modyfikacje (grupa badana 1 z dodatkiem hCG, grupa
badana 2 z dodatkiem rh-PRL). W materiale pobieranym pod-
czas perfuzji (w 5i 30 min.), przechowywania (24h) i reperfuzji
(w 51 30 min.) oznaczano zawartoé¢ ALT. Analizg statystyczna
wynikéw przeprowadzono testem W. Shapiro-Wilka (normal-
nosc¢ rozkladu), t-Studenta, U Mana-Whitneya dla p < 0,05.
Wyniki: Podczas perfuzji pomiedzy grupa kontrolng, a grupami
badanymi nie zaobserwowano istotnych statystycznie réznic.
Istotne statystycznie zmiany wystapily po 24-godzinnym prze-
chowywaniu nerek w poszczegélnych ptynach. Po rozpoczeciu
reperfuzji grupa badana 1 oraz 2 odznaczaly sie 2-krotnym spad-
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kiem stezenia ALT w stosunku do grupy kontrolnej. Po 30 minu-
tach reperfuzji w ptynach badanych stwierdzono, az 5-krotny
spadek stezenia enzymu w poréwnaniu do grupy kontrolnej.
Whnioski: Oznaczanie w perfundatach aktywnosci transami-
nazy alaninowej pozwolilo na wnioskowanie o zahamowaniu
proceséw martwiczych komodrek nerkowych oraz o zaburzeniu
struktury dwuwarstwy lipidowej. ALT w perfundacie pojawia
si¢ w wyniku rozpadu komoérek. Jej wyrzut do przestrzeni
pozakomérkowej stanowit zatem wskaznik procesé6w degene-
racyjnych. Zmniejszone uwalnianie enzymu po 24-godzinnym
przechowywaniu nerek w ptynach wzbogaconych hormonami
$wiadczy o tendencji do zachowania integralnosci blony komor-
kowej.Dodanie rh-PRL i hCG przedluza czas przechowywania
graftu w pltynie Biolasol. W polaczeniu z innymi wlaéciwo$ciami,
hormony moga sta¢ sie skutecznymi dodatkami do plynéw
stosowanych w transplantologii.

CzeSciowa niedoczynno$¢ przysadki w przebiegu
wtornej hemochromatozy u pacjenta z choroba
Diamonda-Blackfana

Beata Matyjaszek-Matuszek', Anna Mieszkowska', Monika
Lenart-Lipiriska"? ,Jerzy Tarach’

'Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Medyczny, Lublin, Polska

*Zaklad Diagnostyki Laboratoryjnej, Uniwersytet Medyczny, Lublin, Polska

Grupa tematyczna: Varia

Wstep: Niedokrwistos¢ Blackfana-Diamonda jest rzadka, uwa-
runkowang genetycznie choroba hematologiczng, ujawniajgca sig
w pierwszych kilkunastu miesigcach zycia, jako hipoplazja ukladu
czerwonokrwinkowego. U 0s6b opornych na steroidoterapie, w terapii
pozostaja wielokrotne transfuzje koncentratu krwinek czerwonych
(KKCz). Przy braku adekwatnego leczenia chelatujacego, kumulacja
zelaza wywoluje ciezkie uszkodzenie narzadéw miazszowych (wa-
troby, serca), a takze gruczoléw dokrewnych .

Opis przypadku: 31-letni pacjent, z choroba Diamonda- Blackfana
rozpoznana w 8 roku zycia, zostal przyjety do Kliniki Endokrynologii
z podejrzeniem niedoczynnosci kory nadnerczy. W leczeniu choroby
podstawowej, wobec nieskutecznosci steroidoterapii, stosowano prze-
wlekle przetoczenia KKCz. Zalecona terapia chelatujgca prowadzona
byla nieregularnie. Obserwacja kliniczna oraz wykonane w trakcie
hospitalizacji badania hormonalne wykluczyly wstepne podejrze-
nie: ACTH 32pg/ml (7,2-63), kortyzol poranny 15,4ug/dl (4,2-22,4).
W badaniu przedmiotowym uwage zwracal hipogonadyzm, co bylo
powodem rozszerzenia diagnostyki o ocene ukladu podwzgérzowo-
-przysadkowego. W wykonanych badaniach stwierdzono hipogona-
dyzm hipogonadotropowy: LH-1,8mIU/ml (1,5-9,3), FSH-2,8mIU/ml
(1,4-18,1), testosteron -26ng/dl (241-824), potwierdzony testem LH-RH,
a takze niedobér hormonu wzrostu: GH-0,44ng/ml (0,03-2,47), IGF-
1-38ng/ml (113-202), bedace najprawdopodobniej nastepstwem ku-
mulagji zelaza (Fe w surowicy: 211ug/dl (65-175, ferrytyna-5442ng/ml
(22-322). W MRI glowy uwidoczniono przysadke mézgowa.
wlk.10mm LP x5mm AP o obnizonej intensywnosci sygnalu w obra-
zach T1i T2 zaleznych oraz znacznym uposledzeniem wzmocnienia
po podaniu paramagnetyku.

Whioski: Niedoczynnosé¢ przysadki, jak réwniez inne endokry-
nopatie w przebiegu wtérnej hemochromatozy powinny by¢
brane pod uwage w grupie pacjentéw poddawanych przewleklym
przetoczeniom KKCz. Szczegétowe badanie kliniczne pozwala na
wczesne wykrycie patologii endokrynologicznej i wdrozenie od-
powiedniego leczenia substytucyjnego, co istotnie poprawi jako$é
zycia i rokowanie pacjentow.
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