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1. Biatka i peptydy z rodziny granin w diagnostyce biochemicznej incydentaloma
nadnerczy i nowotworéw produkujacych katecholaminy (PPGLs)

Piotr Glinicki 1,2

Alicja Szatko"” Dorota Leszczynska % Urszula Ambroziak®, Nadia Sawicka-Gutaj “ Barbara Brominska®,

Marta Araujo—CastroS’B, Henrik Falhammar7’8, Wojciech Zgliczyr’1ski2

'Pracownia EndolLab, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa,

*Klinika Endokrynologii, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa,

*Katedra i Klinika Choréb Wewnetrznych i Endokrynologii, Warszawski Uniwersytet Medyczny, Warszawa,
“Katedra i Klinika Endokrynologii, Przemiany Materii i Choréb Wewnetrznych, Uniwersytet Medyczny w
Poznaniu, Poznan,

5Endocrinology & Nutrition Department, Hospital Universitario Ramon y Cajal. Madryt, Hiszpania &
Instituto de Investigacion Biomédica Ramon y Cajal (IRYCIS)

6University of Alcala. Madryt,

7Department of Endocrinology, Karolinska University Hospital, Sztokholm,

8Department of Molecular Medicine and Surgery, Karolinska Institutet, Sztokholm

Wstep. Incydentaloma nadnerczy to nowotwory nadnerczy wykryte przypadkowo podczas rutynowych
badan obrazowych. Nowotwory Pheochromocytoma-paraganglioma (PPGLs) wywodza sie z komorek
chromochtonnych rdzenia nadnerczy lub komérek progenitorowych grzebienia nerwowego poza nadner-
czami. S to komodrki neuroendokrynne, ktére wykazujg czynnos¢ wydzielnicza. 75% nowotwordw
typu incydentaloma nadnerczy to nieczynne hormonalnie gruczolaki kory nadnerczy (NFAA). Czesc
nowotworéw nadnerczy wykazuje czynnos¢ hormonalna i jest odpowiedzialna za wystepowanie zespotow
klinicznych, ktére wymagaja pogtebionej diagnostyki lub moga wykazywac¢ zagrozenie onkologiczne.
Do tych nowotwordw naleza: rak kory nadnerczy (ACC), guz chromochtonny (PHEO), pierwotny hiperaldo-
steronizm (PA), zespdt MACS i zespdt Cushinga (CS). Rodzina granin sktada sie z licznych biatek i peptydodw,
ktore sg produkowane i wydzielane do krwi przez komorki endokrynne i neuroendokrynne i moga byc¢

oznaczane w surowicy / osoczu jako kragzgce markery nowotworowe.

Cel pracy. Celem tego projektu byta ocena przydatnosci biatek i peptyddéw z rodziny granin w diagnostyce

klinicznej nowotworéw nadnerczy i PGL.



Materiat i metody. Do badania wtaczono 80 pacjentéw z réznymi nowotworami nadnerczy (PHEO, PA,
ACC, MACS, CS, NFAA) oraz pacjentéw z PGL.

U wszystkich pacjentdw oznaczono stezenie wybranych biatek i peptyddw w osoczu lub surowicy: CgA
(cata czasteczka, hCgA 1-439 aa); Prepro-Chromogranina A / WE-14, (hCgA 342-355 aa); Katestatyna / Chro-
mogranina A (hCgA 352-372 aa); Serpinina / Prepro-Chromogranina A (hCgA 429-454 aa); Pankreastatyna
/ Chromogranina A (hCgA 250-301 aa) -amide; Wazostatyna-2 / Chromogranina A (hCgA 1-76 aa); Chromo-
granina B (CgB) (hCgB 1-657 aa); Sekretogranina Il (Sgll) / Chromogranina C (CgC) (hCgC 1-617 aa); Sekreto-
neuryna (33 aa).

Stezenie badanych biatek i peptyddw w surowicy lub osoczu oznaczono metodamiimmunochemicznymi:
ELISA I EIA.

Wyniki. W ramach przeprowadzonego projektu badawczego uzyskano nastepujace wyniki badanych
biomarkerow rdéznicujacych poszczegdlne nowotwory nadnerczy (PHEO, PA, ACC, MACS, CS) i PGL
wzgledem grupy kontrolnej (NFAA):

PHEO vs NFAA: CgA (p=0,005), Wazostatyna-2 (p=0,019), Sekretoneuryna (p=0,002) i Sgll (p=0,001). PA vs.
NFAA: Pankreastatyna (p=0,039). PGL vs. NFAA: Sekretoneuryna (p=0,021) i Sgll (p=0,002). ACC vs. NFAA:
Serpinina (p=0,044). CS vs. NFAA: Serpinina (p=0,011), Pankreastatyna (p=0,045), Sekretoneuryna (p=0,039)
i Sgll (p<0,001). MACS vs. NFAA: Sgll (p=0,011). Nie wykazano przydatnosci badanych biomarkerow

w réznicowaniu przyczyn hiperkortyzolemii pomiedzy grupami CS i MACS.

Whioski. Uzyskane wyniki wykazaty rézna przydatno$¢ badanych biatek i peptyddw z rodziny granin
w diagnostyce klinicznej: CgA (PPGLs), Sekretoneuryna (PPGLs, CS, PA), Sgll (PPGLs, CS), Pankreastatyna
(PA, CS), Wazostatyna-2 (PPGLs) i Serpinina (ACC).
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2. Nowe biomarkery w diagnostyce biochemicznej pheochromocytoma
Piotr Glinicki'”
Alicja Szatkom, Magdalena Ostrowskam, Wojciech Zgliczyrﬁski2

'Pracownia EndolLab, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa,

*Klinika Endokrynologii, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa

Wstep. CGuz chromochtonny (Pheochromocytoma) jest rzadkim, zwykle fagodnym nowotworem
zbudowanym z komoérek neuroendokrynnych (chromafinowych) rdzenia nadnerczy. Jest on przyczyna
wtérnego nadcisnienia tetniczego. Diagnostyka biochemiczna guza chromochtonnego opiera sie na
oznaczeniu stezenia / wydzielania metabolitow amin katecholowych we krwi lub moczu. Najbardziej
czutymi biomarkerami w diagnostyce biochemicznej guza chromochtonnego sg wolne metanefryny
w osoczu (metanefryna, normetanefryna i 3-metoksytyramina) oznaczane technika LC-MS/MS. Komorki
endo- i neuroendokrynne maja zdolnos¢ produkgcji i wydzielania réznych biatek, peptyddw i neuropepty-
dow, ktére wraz z aminami katecholowymi sg uwalniane do krwi i moga by¢ oznaczane jako tak zwane

krazace markery nowotworowe.
Cel pracy. Celem pracy byta ocena przydatnosci oznaczania stezenia wybranych biatek z rodziny granin
oraz INSM-1 (Insulinoma-associated protein 1) w diagnostyce biochemicznej pacjentdw z guzem

chromochtonnym nadnerczy.

Materiat i metody. Pacjentéw podzielono na 4 grupy:

1. Pacjenci z guzem chromochtonnym (n=39),

2. Pacjenci z incydentaloma nadnerczy - NFAA (n=20),

3. Pacjenci z pierwotnym nadcisnieniem tetniczym (n=20),
4. Grupa kontrolna - zdrowi ochotnicy (n=40).

U  wszystkich  pacjentéw  wykonano  oznaczenia stezenia  metanefryny, normetanefryny
i 3-metoksytyraminy w osoczu oraz oznaczono stezenie badanych biomarkeréow: CgA (cata czasteczka,
hCgA 1-439 aa); Prepro-Chromogranina A / WE-14, (hCgA 342-355 aa); Katestatyna / Chromogranina
A (hCgA 352-372 aa); Serpinina / Prepro-Chromogranina A (hCgA 429-454 aa); Pankreastatyna /
Chromogranina A (hCgA 250-301 aa) -amide; Chromogranina B (CgB) (hCgB 1-657 aa); proSAAS



(hproSAAS 1-227 aa) oraz biatko INSM-1. Guz chromochtonny potwierdzono w badaniu histopatologicznym
po przeprowadzonym leczeniu operacyjnym. Dodatkowo wykonano badania IHC na obecnos¢ CgA oraz

synaptofizyny w tkance guza.

Oznaczenia biochemiczne wykonano przy uzyciu techniki LC-MS/MS (wolne metanefryny w osoczu) oraz

przy uzyciu réznych technik immunochemicznych: RIA, IRMA, ELISA (badane biatka i peptydy).

Wyniki. U pacjentéw z guzem chromochtonnym stezenia CgA, WE-14 i Katestatyny byty istotnie wyzsze
(p<0,001) w poréownaniu z grupami kontrolnymi (NFAA, NT i zdrowi ochotnicy). Stezenie INSM-1 byto istot-
nie wyzsze (p <0,001) u pacjentéw z guzem chromochtonnym w poréwnaniu z grupa zdrowych ochot-

nikow.

W grupie pacjentéw z guzem chromochtonnym uzyskano nastepujace wskazniki wartosci diagnostycznej
analizowanych biomarkerow: CgA: czutos¢ 82% i swoistosé 100% (AUC 0,930); CgB: czutos¢ 87% i swoistosé
77% (AUC 0,885); WE-14: czutos¢ 90% i swoistos¢ 95% (AUC 0,959); Katestatyna: 80% czutosc i 92% swoistosc
(AUC 0,903); Pankreastatyna: 80% czutos¢ i 95 swoistos¢ (AUC 0,913); proSAAS: 82% czutos¢ i 67% swoistosc
(AUC 0,760); INSM-1: 97% czutosc¢ i 100% swoistosc¢ (AUC 0,976).

Whniosek. Oznaczenie biomarkerow: CgA, WE-14, Katestatyny i INSM-1 wykazato najwyzsza wartosé

diagnostyczna u pacjentdw z guzem chromochtonnym.
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3. Wdrozenie czulej strategii diagnostycznej pierwotnego aldosteronizmu:
12-miesieczne doswiadczenia wlasne

Piotr Kmie¢
Jowita Fiszer, Renata Swigtkowska-Stodulska
Katedra i Klinika Endokrynologii i Chorob Wewnetrznych, Gdanski Uniwersytet Medyczny, Gdansk

Dychotomiczna klasyfikacja chorych na czterech etapach diagnostyki pierwotnego aldosteronizmu (PA),
tj. (i) kwalifikacji do oceny przesiewowej, interpretacji (ii) wskaznika aldosteronowo-reninowego (ARR), (iii)
wyniku testu potwierdzajgcego oraz (iv) wyniku cewnikowania zyt nadnerczowych, stoi w sprzecznosci
z faktem wystepowania kontinuum nasilenia wydzielania nadmiaru aldosteronu (Ald). W praktyce
klinicznej czestym problemem w wykluczeniu lub potwierdzeniu PA jest stosowanie przez chorych lekow
interferujacych w os RAA. Na przetomie grudnia 2023 i stycznia 2024 r. w Klinice Endokrynologii i Ch.
Wewn. Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego zostat wprowadzony algorytm postepowania
w diagnostyce PA majacy na celu zwiekszenie czutosci w wykrywaniu tej czestej endokrynopatii. Jego
podstawowymi zatozeniami byty: 1) oznaczanie ARR u pacjentéw ze wskazaniami do jego wykonania
pomimo lekdw interferujacych, 2) wprowadzenie progow ARR uwzgledniajacych leki interferujace,
3) ponowna ocena ARR po czesciowej modyfikacji terapii (zamiast petnej), 4) ujednolicenie procedury
testu dozylnego obciazenia 0,9% NaCl (m.in. wykonywanie jedynie w pozycji siedzacej), 5) czestsze stoso-
wanie alternatywnych testéw potwierdzajacych PA(doustnego testu obcigzenia sola lub testu z kaptopry-
lem), 6) sugestia rozwazenia MRA nawet bez przeprowadzenia testu potwierdzajacego PA u pacjentéow
z niskim prawdopodobienstwem wystepowania gruczolaka wydzielajacego aldosteron (APA) oraz
w u chorych, u ktérych zadecydowano, ze nie bedzie wykonywane cewnikowanie zyt nadnerczowych
(AVS), 7) uwzglednienie ciggtosci autonomii wydzielania aldosteronu: dodatni ARR przy ujemnym wyniku
testu potwierdzajacego nie wykluczat terapii MRA. Po roku funkcjonowania ujednoliconego algorytmu do
PA mozliwa jest analiza typu ,przed-po" dwdch 12-miesiecznych okreséw czasowych w kontekscie
przeprowadzanej diagnostyki. Obecnie w toku opracowywania s3 dane statystyczne obejmujace liczbe
i odsetek osob sposrod kwalifikujacych sie, u ktérych a) wykonano oznaczenia ARR, b) przeprowadzono
ponowng ocene ARR, c) wykonano test potwierdzajacy PA, d) rozpoznano PA, e) wykonano AVS, f)
wiaczono antagoniste rec. mineralokortykoidowego czy wykonano adrenalektomie. Wstepne dane dot.
liczby testéw potwierdzajacych PA wskazuja na ponad 50% wzrost czestosci ich przeprowadzania. Biorac

pod uwage wysoka skutecznos¢ celowanego leczenia, algorytmy postepowania diagnostycznego



powinny cechowac sie wysoka czutoscia. Proponowane podejscie pozwala na uzyskanie jej, co przynosi

istotne korzysci pacjentom.
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4. Znaczenie autonomicznej sekrecji kortyzolu w guzach chromochtonnych i
przyzwojakach: implikacje kliniczne i okotooperacyjne

Karolina Zawadzka'

Jan Calissendorff 2’3, Ewelina Rzepka4, Michat Pedziv\/iatrS, Henrik Falhammarz'z,

Alicja Hubalewska-Dydejczyk4

'Szkota Doktorska Nauk Medycznych i Nauk o Zdrowiu, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum,
Krakdow,

’Katedra Medycyny Molekularnej i Chirurgii, Instytut Karolinska, Sztokholm,

*Klinika Endokrynologii, Szpital Uniwersytecki Karolinska, Sztokholm,

“Katedra i Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakow,

°|l Katedra Chirurgii Ogolnej, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakow

Wstep. Guzy chromochtonne oraz przyzwojaki (PPGL — pheochromocytoma i paraganglioma) to nowot-
wory neuroendokrynne charakteryzujace sie nadmierng sekrecja katecholamin. Ostatnie badania
wykazaty, ze u czesci pacjentow z PPGL obserwuje sie podwyzszone stezenia glikokortykosteroidow
w osoczu. Celem niniejszego badania byta ocena czestosci wystepowania autonomicznej sekrecji
kortyzolu, jej implikacji klinicznych oraz wptywu na wyniki okotooperacyjne u pacjentdéw z rozpoznaniem
PPGL.

Materiaty i metody. Przeprowadzono retrospektywne badanie w dwdch osrodkach referencyjnych,
obejmujace pacjentdw poddanych adrenalektomii lub resekcji przyzwojakéw zlokalizowanych poza-
nadnerczowo. Na podstawie wyniku testu hamowania z 1 mg deksametazonu (DST) zakwalifikowano
pacjentow do grupy z prawidtowym stezeniem kortyzolu (<1,8 pg/dl) lub do grupy z brakiem supres;ji
kortyzolu (1,8 pg/dl). Dokonano analizy parametréw klinicznych, profilu biochemicznego, charakterystyki

guzow, przebiegu okotooperacyjnego oraz obserwacji odlegtych.

Wyniki. Sposrdd 106 analizowanych pacjentéw z PPGL u 24,5% stwierdzono brak adekwatnej supresji
kortyzolu po tescie DST. Chorzy ci byli istotnie starsi (mediana wieku: 66 vs. 56 lat; p<0,001), czesciej ptci
zenskiej (84,6% vs. 48,8%; p=0,001), a takze stwierdzano u nich wieksze rozmiary guza (5,2 vs. 4,0 cm;
p<0,05). W grupie z brakiemm hamowania kortyzolu istotnie czesciej rozpoznawano cukrzyce zaréwno

przed zabiegiem (50,0% vs. 26,8%; p<0,05), jak i w okresie pooperacyjnym (33,3% vs. 12,7%; p<0,05).



Obserwowano réwniez czestsze wystepowanie chordb sercowo-naczyniowych, wyzsze stezenia
metoksykatecholamin w osoczu i moczu oraz nizsze wartosci DHEAS. Odsetek powikian
okotooperacyjnych, w tym nadmiernej utraty krwi, koniecznosci konwersji do laparotomii oraz

przedtuzonej hospitalizacji, byt istotnie wyzszy w tej grupie (p<0,05).

Whioski. Autonomiczna sekrecja kortyzolu wystepuje u okoto jednej czwartej pacjentéw z PPGL i wigze
sie z wiekszym rozmiarem guza, wyzszym ryzykiem cukrzycy oraz zwiekszonym ryzykiem
okotooperacyjnym. Rutynowe wykonywanie testu hamowania z deksametazonem moze poprawi¢ opieke

okotooperacyjna oraz dostarczy¢ istotnych danych dotyczacych rokowania i leczenia u pacjentow z PPGL.
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5. Diaghostyczne zastosowanie terapii matg dawka inhibitora metyraponu u cho-
rych z guzami nadnerczy przebiegajacymi z tagodnym autonomicznym wydziela-
niem kortyzolu (MACS) - doniesienie wstepne

Agata Tuszynska-Meissner"’
Karolina Madej—UrbanekI Aleksandra Borycka1, Lucyna Bedrwarek—l3>a|c>ierska1

'Klinika Endokrynologii, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa,
’Szkota Doktorska Medycyny Translacyjnej Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego,

Warszawa

tagodne autonomiczne wydzielanie kortyzolu (MACS) jest najczestszym zaburzeniem czynnosci
wydzielniczej nadnerczy. Charakteryzuje sie utrata rytmu dobowego wydzielania kortyzolu. Poniewaz
adrenalektomia nie przynosi poprawy klinicznej u wszystkich pacjentéw, trudno okresli¢ precyzyjne kryte-
ria kwalifikacji do leczenia operacyjnego. Sposobem na przywrécenie prawidtowego rytmu sekrecji
kortyzolu jest podanie wieczorem krotko dziatajacego inhibitora steroidogenezy - metyraponu w celu
zmniejszenia nocnej syntezy kortyzolu. Celem badania jest ocena poprawy wybranych parametrow meta-
bolicznych i hormonalnych oraz ocena poprawy klinicznej w zakresie stopnia kontroli choréb przewlektych
u pacjentow z MACS po zastosowaniu metyraponu przez 6 miesiecy. Uzyskane wyniki beda wykorzystane
jako element selekcji pacjentoéw do kwalifikacji do adrenalektomii z analiza pordwnawcza tych samych
parametrow po leczeniu operacyjnym. Prezentowane wyniki dotycza pierwszej grupy pacjentéow z MACS
leczonych metyraponem i maja charakter doniesienia wstepnego. Sposrédd planowanej grupy 50
pacjentéw 20 0sob rozpoczeto leczenie, w tym 8 oséb ukonczyto 6-miesieczny okres terapii. Wykonano
badania laboratoryjne i hormonalne (m.in. profil dobowy kortyzolu, stezenie ACTH, wydalanie wolnego
kortyzolu w DZM) przed uptywem 1, 3 i 6 miesiecy od wiaczenia leku oraz po uptywie tych okresow.
Przeprowadzono ocene skitadu ciata i gestosci mineralnej kosci. Zastosowano metyrapon w dawce 500
mg, przyjmowany wieczorem okoto 18:00-19:00. Lek jest dobrze tolerowany. Nie obserwowano omdlen,
objawowej hipotensji, zaburzen elektrolitowych. Prezentowana grupa pacjentéw sktada sie z 7 kobiet
i 1 mezczyzny w wieku 63,4+741 lat z chorobami towarzyszacymi, najczesciej: dyslipidemia (8/8),
nadcisnieniem tetniczym (7/8), nadmierng masa ciata (7/8), obnizona gestoscia mineralng kosci (5/8),
zaburzeniami gospodarki weglowodanowej (4/8). W trakcie leczenia metyraponem zaobserwowano
redukcje nocnego i porannego stezenia kortyzolu oraz jego dobowego wydalania w moczu.

Nie stwierdzono wzrostu stezenia ACTH. U pacjentow, ktoérzy ukonczyli petny kurs leczenia, wykazano



spadek masy ciata (3/8), redukcje ttuszczowej masy ciata (3/8), zmniejszenie obwodu talii (7/8), stezenia
insuliny (4/8) i kwasu moczowego (7/8). U potowy chorych (4/8) udato sie odstawi¢ co najmniej jeden lek
hipotensyjny. Planowane jest dalsze rozszerzanie grupy badanej i przeprowadzenia analizy statystycznej
wynikow. Badanie ma na celu probe predykcji pacjentow z MACS, ktérzy moga osiggnac dobry efekt lecze-
nia operacyjnego, i jednoczesne wskazanie chorych, dla ktérych adrenalektomia moze nie przyniesc
korzysci zdrowotnych. W przysztosci mozliwe bedzie rozwazenie przewlektego stosowania leczenia farma-

kologicznego jako alternatywy dla leczenia operacyjnego.
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6. Charakterystyka kliniczna i znaczenie czynnikéw rokowniczych w guzach
onkocytarnych nadnerczy - doswiadczenia wiasne

Anna Kurzynska'

Ewelina Rzepka1, Karolina WQgrzynz, Magdalena Ulatowska-Biatas®, Marta Opalir’wskaI Anna Grochowska®,

Michat quziwiatrS, Alicja Hubalevvska—DydejczykI Marcin Motyka2

'Katedra i Klinika Endokrynologii, Collegium Medicum Uniwersytet Jagiellonski w Krakowie
*0ddziat Kliniczny Endokrynologii, Endokrynologii Onkologicznej, Medycyny Nuklearnej i Choréb
Wewnetrznych, Szpital Uniwersytecki w Krakowie

*Katedra Patomorfologii, Collegium Medicum Uniwersytet Jagiellornski w Krakowie

“Zaktad Diagnostyki Obrazowej, Szpital Uniwersytecki w Krakowie

°|l Katedra Chirurgii Ogolnej, Collegium Medicum Uniwersytet Jagiellonski w Krakowie

Wprowadzenie. Guzy onkocytarne nadnerczy (adrenal oncocytic neoplasms, AONs) to rzadkie
nowotwory kory nadnerczy. Ich obraz radiologiczny czesto sugeruje raka nadnercza, co utrudnia
diagnostyke przedoperacyjna. W przeciwienstwie do klasycznego raka kory nadnerczy guzy onkocytarne
zazwyczaj maja tagodny przebieg kliniczny. Klasyfikacja Lin-Weiss-Bisceglia dzieli je na tagodne,
0 niepewnym potencjale ztosliwosci i ztosliwe (raki onkocytarne). Rokowanie zalezy od charakteru zmiany:
5-letnie przezycie wynosi do 100% dla zmian tagodnych, 88% dla zmian niepewnych i 47% dla rakéw onko-

cytarnych.

Cel pracy. Ocena charakterystyki klinicznej, aktywnosci hormonalnej, leczenia i rokowania u pacjentéw

Z guzami onkocytarnymi nadnerczy w materiale jednego osrodka klinicznego.

Materiat i metody. Analizowano retrospektywnie dane 11 pacjentéw (8 kobiet, 3 mezczyzn) z histopato-
logicznym rozpoznaniem guza onkocytarnego nadnercza, pozostajacych pod opieka Oddziatu Klinicz-
nego Endokrynologii Szpitala Uniwersyteckiego w Krakowie w latach 2005-2023. Zidentyfikowano 12
guzdéw, w tym jeden przypadek guzéw obustronnych. Uwzgledniono dane demograficzne, lokalizacje,

aktywnos¢ hormonalng, leczenie, typ histologiczny i indeks Ki-67.

Wyniki. Sredni wiek rozpoznania wynosit 48 lat (21-65). Guzy czesciej lokalizowaty sie w prawym nadner-

czu (6 przypadkow). U 6 pacjentow (55%) stwierdzono aktywnos¢ hormonalng (4 przypadki



ACTH-niezaleznego zespotu Cushinga, 2 hiperandrogenizmu). U jednej osoby rozpoznano klasyczna
posta¢ wrodzonego przerostu nadnerczy. Adrenalektomie przeprowadzono u 10 pacjentdw; u 1 chorego
zastosowano mitotan z powodu nieoperacyjnego charakteru zmiany. Wedtug klasyfikacji Lin-Weiss-
Bisceglia 4 guzy uznano za tagodne, 4 za zmiany o niepewnym potencjale ztosliwosci, 4 za raki onkocy-
tarne. Odnotowano 1 wznowe w grupie zmian o niepewnym potencjale ztosliwosci, z podzniejsza
reklasyfikacja do raka, oraz 1 wznowe w grupie guzéw ztosliwych. Mitotan zastosowano jako leczenie adju-
wantowe u 2 pacjentéw. Mediana srednicy guzéw wynosita 22 mm dla zmian tagodnych, 70 mm dla zmian
0 niepewnym potencjale ztosliwosci i 83 mm w przypadku zmian ztosliwych, a indeks proliferacyjny Ki-67
wyniost odpowiednio: 1-1,5%, 2-5%, 6-29%.

Whioski. Guzy onkocytarne nadnerczy czesciej niz opisywane w literaturze wykazywaty aktywnosé
hormonalna. Klasyfikacja Lin-Weiss-Bisceglia oraz Ki-67 pozostaja kluczowymi narzedziami oceny
ztosliwosci. Ze wzgledu na ryzyko nawrotu, wynoszace w prezentowanej grupie 18%, niezbedna jest

dtugoterminowa obserwacja pacjentdéw ze zmianami ztosliwymi oraz o niepewnym potencjale ztosliwosci.
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7. Neuropeptydy w diagnostyce biochemicznej guza chromochtonnego: ocena
przydatnosci diagnostycznej neuropeptydu Y (NPY) oraz ludzkiego transkryptu
regulowanego przez kokaine i amfetamine (CART)

Alicja Szatko'”
Magdalena Ostrowska'?, Wojciech Zgliczyr'\skiz, Piotr Glinicki"

'Pracownia EndolLab, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa,

*Klinika Endokrynologii, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa

Wstep. Pheochromocytoma jest rzadkim guzem, ktéry rozwija sie z komorek chromafinowych rdzenia
nadnerczy. Komorki neuroendokrynne rdzenia nadnerczy, obok katecholamin, maja zdolnos¢ syntezy

roznych biatek, peptyddw i neuropeptyddw oraz wydzielania ich do krwi.
Cel pracy. Celem pracy byta ocena przydatnosci oznaczania stezenia neuropeptyddw: neuropeptydu
Y i ludzkiego transkryptu regulowanego przez kokaine i amfetamine (CART) w diagnostyce pacjentow

z guzem chromochtonnym nadnerczy.

Materiat i Metody. Pacjentdw podzielono na 4 grupy:

1. Pacjenci z pheochromocytoma (n=51),

2. Pacjenci z incydentaloma nadnercza (n=23),

3. Pacjenci z pierwotnym nadcisnieniem tetniczym (n=20),
4. Grupa kontrolna - zdrowi ochotnicy (n=52).

U wszystkich pacjentow wykonano nastepujace oznaczenia biochemiczne: stezenie metanefryny

i normetanefryny w osoczu, stezenie chromograniny A (CgA), NPY oraz CART.

Oznaczenia biochemiczne wykonano technika LC-MS/MS oraz zastosowano rézne metody immuno-
chemiczne (IRMA, ELISA).

Wyniki. Stezenia analizowanych biomarkeréow (CgA, NPY i CART) byly istotnie wyzsze (p <0,001)

w poréwnaniu z grupami kontrolnymi (gruczolak nadnercza, nadci$nienie pierwotne i osoby zdrowe).



Wskazniki czutosci, swoistosci i AUC analizowanych biomarkeréow (CgA, NPY i CART) poréwnano w grupie
pacjentdw z pheochromocytoma vs. grupy kontrolne: gruczolak nadnercza, nadcisnienie pierwotne

i osoby zdrowe:

Pheochromocytoma vs. gruczolak: CgA: 84% czutosci i 96% swoistosci (AUC 0,932), NPY: 80% czutosci i 78%
swoistosci (AUC 0,808) oraz CART: 43% czutosci i 100% swoistosci (AUC 0,768).

Pheochromocytoma vs. nadcisnienie pierwotne: CgA: 78% czutosci i 100% swoistosci (AUC 0,945), NPY: 47%
czutosci i 100% swoistosci (AUC 0,615) oraz CART: 72% czutosci i 85% swoistosci (AUC 0,797).

Pheochromocytoma vs. osoby zdrowe (dawcy krwi): CgA: 84% czutosci i 98% swoistosci (AUC 0,923), NPY:
90% czutosci i 86% swoistosci (AUC 0,897) oraz CART: 60% czutosci i 49% swoistosci (AUC 0,403).

Whioski. Sposréd analizowanych biomarkerow oznaczenie stezenia CgA wykazato najwyzsza wartosé
dyskryminacyjna pomiedzy pacjentami z guzem chromochtonnym a pozostatymi grupami badawczymi
(kontrolnymi). Neuropeptyd Y charakteryzowat sie wysoka swoistosciag przy poréwnaniu grupy pacjentow

z guzem chromochtonnym z pozostatymi grupami kontrolnymi.
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8. Ocena stezenia INSM-1 w réznicowaniu zmian nowotworowych w nadnerczach
- badanie wstepne

Alicja Szatko'”

Dorota Leszczyhskaz, Urszula Ambroziakz, Michat Lomiakz, Magdalena Ostrowska 1’2,

Matgorzata Bobrowiczz, Wojciech Zgliczyr'\skiz, Piotr Glinicki"™

'Pracownia EndolLab, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa,
*Klinika Endokrynologii, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa,

*Klinika Choréb Wewnetrznych i Endokrynologii, Warszawski Uniwersytet Medyczny, Warszawa

Wstep. W ostatnich latach czestos¢ wystepowania incydentaloma nadnerczy wzrosta dziesieciokrotnie,
rownolegle ze wazrostem liczby wykonywanych badan obrazowych. Algorytm diagnostyczny
incydentaloma nadnerczy obejmuje integracje wynikéw badania klinicznego, badan laboratoryjnych
i obrazowych. Jednak w wielu przypadkach rutynowa diagnostyka nie jest wystarczajaca do dokfadnego
okreslenia typu nowotworu nadnerczy. INSM-1 (Insulinoma-associated protein 1) jest produkowanym przez
komorki endokrynne i neuroendokrynne neuropeptydem o potencjalnym zastosowaniu w endokrynologii

onkologicznej.

Cel badania. Celem badania byta ocena przydatnosci INSM-1w diagnostyce réznicowej guzéw nadnerczy

i pozanadnerczowych przyzwojakéw, paraganglioma (PGL).

Materiat i metody. Do badania wtgczono 104 pacjentéw z guzami nadnerczy i PGL (Srednia wieku 52 lata,
94 kobiety): 30 pacjentéw z tagodnym autonomicznym wydzielaniem kortyzolu (MACS), 12 z zespotem
Cushinga (CS), 3 z rakiem kory nadnerczy (ACC), 9 z pierwotnym hiperaldosteronizmnem (PA), 10 z myeloli-
poma, 7 z pheochromocytoma (PHEQO), 30 z nieczynnymi hormonalnie gruczolakami (NFAA) i 3
z paraganglioma (PGL). Diagnhoze poszczegodlnych guzow przeprowadzono w oparciu o aktualne wytyczne

ECE / ENS@T. Stezenie INSM-1w osoczu oznaczono za pomoca metody ELISA u wszystkich badanych.

Wyniki. W badanych grupach pacjentow (MACS, CS, ACC, PA, myelolipoma, PHEO i PGL) wyznaczono
wskazniki czutosci i swoistosci biomarkera INSM-1. U pacjentdw z MACS wskazniki czutosci i swoistosci
wynosity odpowiednio 77% i 43%, podczas gdy w CS wynosity 58% i 63%. U pacjentdéw z PA czutosc
i swoistos¢ wynosity 56% i 71%, podczas gdy w ACC: 67% i 53%. W nowotworach wydzielajacych



katecholaminy wskazniki czutosci i swoistosci wynosity odpowiednio: PHEO — 57% i 77%, natomiast PGL —
67% i 60%. U pacjentdw z nowotworami typu myelolipoma wskazniki czutosci i swoistosci wyniosty: 50%

i 57%.

Whiosek. Wstepne badanie przydatnosci oznaczania nowego biomarkera INSM-1wykazato zréznicowana
przydatnos¢ w diagnostyce pacjentdw z réznymi nowotworami nadnerczy (MACS, ACC) oraz

z nowotworem PGL.
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9. Czy brak supresji kortyzolu w tescie z Img deksametazonu (>1,8 ug/dl) jest
czynnikiem ryzyka rozwoju choréb sercowo-naczyniowych i metabolicznych?

Joanna Kokoszka

Marta Opalihskam, Magdalena Kolasa1, Katarzyna Sitarz1, Aleksandra Banaéz, Gabriela Pabianz,

Jolanta Bugajska4, Krystyna Sztefko4, Alicja Hubalewska-Dydejczykl,2

'Oddziat Kliniczny Endokrynologii, Endokrynologii Onkologicznej, Medycyny Nuklearnej i Choréb
Wewnetrznych, Szpital Uniwersytecki w Krakowie, Krakow,

’Katedra Endokrynologii, Wydziat Lekarski, Collegium Medicum, Uniwersytet Jagiellonski, Krakow,
*Koto Studenckie Endokrynologii, Wydziat Lekarski, Collegium Medicum, Uniwersytet Jagiellonski,
Krakow,

“Zaktad Biochemii Klinicznej Instytutu Pediatrii, Uniwersytecki Szpital Dzieciecy, Krakow

Incidentaloma nadnercza to zmiana o srednicy powyzej 1 cm wykrywana podczas badar obrazowych
przeprowadzanych z innych powoddw. W ostatnich latach zauwazono wzrost wykrywalnosci guzéw
nadnerczy, co jest zwigzane z postepem w diagnostyce obrazowej. WRprzypadku takiej diagnozy kluczowe
jest przeprowadzenie oceny hormonalnej oraz ustalenie, czy guz jest ztosliwy, czy ftagodny. Wedtug
nowych wytycznych zaleca sig, aby u wszystkich pacjentéw z guzem nadnercza wykluczy¢ endogenny
hiperkortycyzm przez ocene supresji sekrecji kortyzolu w tescie z Img deksametazonu (DXA), uznajac za
punkt odciecia poziom 1,8ug/dl. Brak supresji kortyzolu w tescie z deksametazonem (kortyzol >1,8 ug/dl)
oraz cech jawnego klinicznie zespotu Cushinga powinny skitoni¢ do rozpoznania tagodnej autonomicznej
sekrecji kortyzolu (mild autonomous cortisol secretion, MACS). Cho¢ klinicznie jawny zespdt Cushinga jest
rzadki, to 20-50% guzéw nadnerczy moze by¢ zwiazanych z tagodnym hiperkortycyzmem, co stanowi
okoto 0,2-2% populacji. Wedtug literatury pacjenci z MACS s3 narazeni na wyzsze ryzyko rozwoju takich
schorzen jak otylos¢, nadcisnienie, hiperlipidemia, niealkoholowa sttuszczeniowa choroba watroby,
choroby sercowo-naczyniowe, osteoporoza, a takze cukrzyca typu 2. Celem badania byto sprawdzenie, czy
brak supresji kortyzolu w tescie z Img deksametazonu (>1,8 ug/dl) korelowat z czestszym wystepowaniem
wsrdd badanych pacjentéw schorzen kardiometabolicznych tj. otytosci, cukrzycy, choroby niedokrwiennej
serca i nadcisnienia tetniczego. Baza danych obejmowata 917 pacjentéw z guzkiem nadnercza diagno-
zowanych w Klinice Endokrynologii, Endokrynologii Onkologicznej, Medycyny Nuklearnej i Choréb
Wewnetrznych Szpitala Uniwersyteckiego w Krakowie w latach 2017-2020. We wszystkich przypadkach

przeprowadzono test supresji z Img deksametazonu. Z analizy wykluczono pacjentéw z pierwotnym



hiperaldosteronizmnem, pheochromocytoma, jawnym zespotem Cushinga, rakiem nadnerczy oraz przer-
zutami do nadnerczy. Ostatecznie badaniem objeto 837 pacjentow. U 543 (64,9%) pacjentdw stwierdzono
hamowanie wydzielania kortyzolu (kortyzol < 1,8ug/dl), a u 294 (35,1%) brak supres;ji (kortyzol >1,8ug/dl).
Analiza ukazata, ze pacjenci z brakiem supresji kortyzolu w tescie z DXA (kortyzol >1,8ug/dl) czesciej mieli
chorobe niedokrwienna serca (p=0,004), niewydolnos¢ serca (p=0,009), cukrzyce typu Il (p=0,04) oraz
POCHP (p=0,002). Zaleznos¢ pomiedzy wyzsza kortyzolemig a nadcisnieniem tetniczym byta bliska
istotnosci statystycznej (p=0,06). Na podstawie powyzszych wynikdw mozna stwierdzi¢, ze brak supresji
kortyzolu w tescie z ITmg deksametazonu jest czesty wsréd pacjentdw z incydentaloma nadnercza oraz

stanowi czynnik ryzyka rozwoju chordb sercowo-naczyniowych i metabolicznych.
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10. Efektywnos¢ terapii uzupetniajgcej Mitotanem w raku kory nadnerczy na pod-
stawie analizy jednoosrodkowej

Agnieszka Kotecka-Blicharz'

Kornelia Hasse-Lazar', Alexander Cortez’, Jordi Gras-Ozimek', Tomasz Gawlikl, Aleksandra Sygu+a1,
Magdalena WyciélikI tukasz Kluczyhskﬂ, Ewa Chmielikz, Agnieszka Czarniecka4, Marcin Zeman4,

Barbara Jarqu1, Daria Handkiewicz-Junak'

'Zaktad Medycyny Nuklearnej | Endokrynologii Onkologicznej, Narodowy Instytut Onkologii im. Marii
Sktodowskiej-Curie Panstwowy Instytut Badawczy Oddziat w Gliwicach, Gliwice,

’Dziat Analiz Bioinformatyczno-Biostatystycznych, Narodowy Instytut Onkologii im. Marii
Sktodowskiej-Curie Panstwowy Instytut Badawczy Oddziat w Gliwicach, Gliwice,

*Zaktad Patologii Nowotwordéw, Narodowy Instytut Onkologii im. Marii Sktodowskiej-Curie Panstwowy
Instytut Badawczy Oddziat w Gliwicach, Gliwice,

“Klinika Chirurgii Onkologicznej i Rekonstrukcyjnej, Narodowy Instytut Onkologii im. Marii

Sktodowskiej-Curie Panstwowy Instytut Badawczy Oddziat w Gliwicach, Gliwice

Podstawa w terapii raka kory nadnercza jest leczenie chirurgiczne. W przypadku pacjentéw z wysokim
ryzykiem nawrotu rekomendowane jest prowadzenie terapii uzupetniajacej mitotanem z rozwazeniem
ewentualnej radioterapii na obszar lozy pooperacyjnej wRprzypadku resekcji R1 lub Rx . Mitotan jest lekiem
o waskim oknie terapeutycznym, obarczonym wysoka toksycznoscia, stosowanym w terapii uzupetniajacej
raka kory nadnercza poza wskazaniami rejestracyjnymi. Celem niniejszej analizy byta ocena efektywnosci
mitotanu w terapii uzupetniajacej pacjentow z rakiem kory nadnercza. ZRgrupy 184 pacjentow
operowanych z powodu raka kory nadnerczy w latach 2002-2024 r., do analizy wybrano 88 chorych
leczonych mitotanem we wskazaniu uzupetniajacym. Oceniano czas wolny od choroby rozumiany jak czas
od rozpoczecia terapii mitotanem doRwystgpienia wznowy w postaci miejscowej lub przerzutow
odlegtych oraz ryzyko wznowy podczas terapii mitotanem, biorac pod uwage dotychczas uznane
w praktyce klinicznej czynniki ryzyka, takie jak stadium ENSAT, Ki67 czynnos¢ hormonalna oraz
radykalnos¢ zabiegu. W grupie 88 chorych 47 (53%) stanowity kobiety. Mediana wieku wichwili operacji
wynosita 52 lata (zakres 13-80). W 42 przypadkach (51%) potwierdzono czynnos¢ hormonalng nowotworu.
Wsréd 88 pacjentdw najliczniejsza grupe stanowili pacjenci w stadium zaawansowania ENSAT Il — 42
chorych (48%) i ENSAT Il - 22 osoby (25%). Ki67 powyzej 10% potwierdzono u 39 chorych (44%). U 17 chorych

(19%) resekcje oceniono jako nieradykalna (R1). Mediana czasu leczenia mitotanem wynosita 17 miesiecy



(zakres 1-179). Wznowe potwierdzono u 50% pacjentdw leczonych uzupetniajagco mitotanem. Natomiast
w podgrupie chorych z Ki67>20% odsetek wzndw osiggnat az 70%. Mediana czasu do wznowy wynosita 28
miesiecy (zakres 1-258). W obrebie catej analizowanej grupy 66% wznow wystapita w ciagu 24 miesiecy od
rozpoczecia leczenia uzupetniajgcego. Mediana czasu obserwacji pacjentow, u ktérych nie potwierdzono
WZNnowy, wynosita 42 miesigce (zakres 2-288). Zaréwno w analizie jedno-, jak i wieloczynnikowej Ki67>10%
i stadium ENSAT>1 byly czynnikami istotnie statystycznie zwiekszajacymi ryzyko wznowy. Istotny wptyw
czynnosci hormonalnej nowotworu na ryzyko wznowy potwierdzono jedynie w analizie jednoczynnikowej.
Biorac pod uwage powyzsze, obecnie kluczowa kwestig w praktyce klinicznej jest optymalne oszacowanie

ryzyka wznowy w przypadku raka kory nadnercza po leczeniu chirurgicznym.
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11. MACS - czy fagodna autonomiczna sekrecja kortyzolu jest ,fagodna"?
Mari Minasyan'”

. 12 12 1 34
Ewelina Rzepka “, Anna Bogustawska ", Joanna Kokoszka, Elena Valassi™,

Alicja H ubalevvska—Dydejczyk1’2, Aleksandra Gilis-Januszewska"

'oddziat Kliniczny Endokrynologii, Endokrynologii Onkologicznej i Medycyny Nuklearnej NSSU
w Krakowie, Krakow,

’Katedra Endokrynologii Uniwersytet Jagiellorski Collegium Medicum, Krakdw,
3Endocrinology Department, Hospital Germans Trias i Pujol, Badalona,Barcelona,

“Universitat Internacional de Catalunya (UIC), Barcelona

Wstep. tagodna autonomiczna sekrecja kortyzolu (MACS) to stan niewielkiego nadmiaru kortyzolu,
spowodowany autonomicznym wydzielaniem kortyzolu przez guz/y nadnerczaly. Pacjenci z MACS nie
rozwijaja typowych dla zespotu Cushinga objawow, ale charakteryzuja sie zwiekszonym ryzykiem powikfan

sercowo-naczyniowych, metabolicznych, kostnych.

Materiaty i metody. Charakterystyka kliniczna populacji pacjentow z MACS (kortyzol w tescie z Tmg dexa-
methasonu (kor dst)>1,8ug/dL, ACTH<20pg/mL) hospitalizowanych z powodu incidentaloma nadnercza
w referencyjnym endokrynologicznym osrodku dla potudniowo-wschodniej Polski w latach 2018-2024.
Kryteria wykluczenia: aktywna ztosliwa choroba nowotworowa, steroidoterapia, aktywny proces infekcyjny,

naduzywanie alkoholu.

Wyniki. Przeanalizowano 203 (74% kobiety; 67+/-10 lat) pacjentdw z MACS (ACTH 12,7pg/mL+/-4,3; kor dst
2,83ug/dL [Q1:1,8,Q4:13,9]. Obustronne guzy nadnerczy 37,5%, jednostronne guzy w lewym nadnerczu
36,5%, jednostronne guzy w prawym nadnerczu 22%, 3,5% przerost nadnerczy, 0,5% pogrubienie trzonu
nadnercza. Wsréd zmian obustronnych — u 7% mutacja ARMCS. Masa ciata: 40,5% otytos¢, 31,5%
normowaga, 28% nadwaga. Cukrzyca/ nieprawidtowa tolerancja glukozy: 48%, zta kontrola cukrzycy 23%.
Nadcisnienie tetnicze: 84%, zta kontrola nadcisnienia tetniczego 23%. Dyslipidemia: 71%. Choroba
niedokrwienna serca: 20%. Powiktania kostne: 11% ztamania patologiczne (73% kregostup, 23% zebra, 4%
kosci przedramienia). Wsrdd chorych ze ztamaniami: densytometria odcinka ledzwiowego kregostupa —
13,6% osteoporoza i 18% osteopenia; densytometria szyjki kosci udowej — 27% osteoporoza, 13,6% osteope-

nia. W catej grupie: densytometria odc. ledzwiowego — 5% osteoporoza i 8% osteopenia; densytometria



szyjki kosci udowej — 6,4% osteoporoza i 6,4% osteopenia. Powikiania watrobowe: 14% izolowane
sttuszczenie watroby, 15% izolowane podwyzszenie prob watrobowych, 7,5% sttuszczenie i podwyzszone
préoby watrobowe. Wsrdd podwyzszonych préob watrobowych: 30,5% tylko GGTP, 26% tylko ALT, 19,5% ALT
i AST, 8,7% ALT i GGTP, 4,3% ALP i GGTP, po 2% inne kombinacje. Epizody zakrzepowo-zatorowe: 5,4% (w
tym 64% zakrzepica zyt gtebokich konczyn dolnych, 27% zatorowos¢ ptucna, 9% obydwa zdarzenia).

Zaburzenia zdrowia psychicznego: 12,8% depresja, 4,5% nerwica, 4,5% bezsennosc.

Leczenie. 19 0séb byto leczonych operacyjnie (11 z jednostronnymi zmianami i 8 z obustronnymi
zmianami). U 4 oséb z obustronnymi zmianami po operacyjnym leczeniu nie uzyskano remisji, u 2 oséb
uzyskano przejsciowa remisje (21 i 276 miesiecy). 9 0sdb zostato wiaczonych do badania klinicznego
z relakorilantem (6 oséb z obustronnymi zmianami, 3 osoby z wyjsciowo obustronnymi zmianami

i nawrotem MACS po jednostronnej adrenalektomii). U 175 oséb (86%) przyjeto strategie kontroli powiktan.

Whioski. Pacjenci z MACS charakteryzuja sie znaczaca wspdtchorobowoscia, wymagaja kontroli i leczenia
powiktan MACS. U oséb z jednostronnymi zmianami w nadnerczach nalezy rozwazyc¢ leczenie operacyjne,

U 0s6b ze zmianami obustronnymi leczenie adrenostatyczne.
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12. Odmienne oblicza kliniczno-diagnostyczne pierwotnego hiperaldosteronimu -
analiza w oparciu o wybrane przypadki kliniczne

Ewa Tywanek'
Agnieszka Cabanek1, Agnieszka Zwolak'™?

'oddziat Endokrynologiczny Centrum Onkologii Ziemi Lubelskiej w Lublinie, Lublin,

*Zakfad Interny i Pielegniarstwa Internistycznego Uniwersytetu Medycznego w Lublinie, Lublin

Wstep. Pierwotny hiperaldostronizm (PA) jest najczestsza przyczyna hipertensji uwarunkowanej
hormonalnie. Autonomiczna nadprodukcja aldosteronu moze wynika¢ z jedno- lub obustronnego
rozrostu kory nadnercza, by¢ efektem nadprodukcji hormonu przez gruczolaka kory nadnercza lub

kazuistycznie przez raka kory nadnercza.

Cel badania. Nie tylko etiologia pierwotnego hiperaldosteronizmnu moze by¢ réznorodna. Celem niniejszej
pracy jest przedstawienie wybranych réznic kliniczno-diagnostycznych miedzy wybranymi pacjentami

Z potwierdzonym PA.

Materiat i metody. Sposréd pacjentow Oddziatu Endokrynologicznego Centrum Onkologii Ziemi
Lubelskiej w Lublinie, u ktérych potwierdzono pierwotny hiperaldosteronizm, wybrano trzech chorych
o odmiennym przebiegu klinicznym zaburzenia, przeanalizowano wyniki badarn diagnostycznych

prowadzacych do rozpoznania choroby oraz dalsze postepowanie.

Wyniki. Pacjentka I: Hipertensja stwierdzona w wieku lat 38, PA rozpoznany w oparciu o wyniki testu
7z 0,9% NaCl (przeprowadzonego w pozycji siedzacej) i testu z Captoprilem, w CT jamy brzusznej bez zmian
w nadnerczach, bez lateralizacji produkcji aldosteronu w cewnikowaniu zyt nadnerczowych (AVS),
wdrozono terapie spironolaktonem. Pacjentka II: Nadcisnienie tetnicze rozpoznane w wieku lat 33,
polifarmakoterapia hipotensyjna, hipokaliemia (K: 1,7mmol/L). Z uwagi na wahania RR i zaburzenie
elektrolitowe, testy potwierdzenia w kierunku PA niemozliwe do przeprowadzenia, w profilu steroidowym
z moczu dobowego nadmiar metabolitow aldosteronu, ponadto w toku diagnostyki stwierdzono tagodna
nadprodukcje kortyzolu (MACS). W CT jamy brzusznej zmiana ogniskowa nadnercza lewego
(33x29x35mm) - chora skierowana do leczenia zabiegowego. Po adrenalektomii lewostronnej

potwierdzono ustgpienie nadmiaru kortyzolu i aldosteronu. Pacjent Ill: Hipertensja rozpoznana w wieku



lat 18, do diagnostyki w kierunku PA skierowany w wieku lat 58. Polifarmakoterapia NT z nieoptymalnym
efektem hipotensyjnym, z tendencja do hipokaliemii i hipomagnezemii. PA rozpoznany w oparciu o wynik
testu przesiewowego, w profilu steroidowym nie stwierdzono nadmiaru metabolitéw aldosteronu. W CT
jamy brzusznej bez zmian w nadnerczach, wdrozono terapie spironolaktonem, zredukowano dawki lekéw

hipotensyjnych, skierowano do diagnostyki genetycznej.

Whioski. Nadmiar aldosteronu poza niekorzystnym wptywem na wartosci ci$nienia tetniczego wywiera
m.in. szkodliwy efekt na srédbtonek naczyn oraz miesienn sercowy, doprowadzajac do powikian
sercowo-naczyniowych, takze niezaleznych od hipertensji. Wobec powyzszego niezwykle istotna jest
czujnosc diagnostyczna w kierunku PA z uwzglednieniem ogromnej réznorodnosci przebiegu klinicznego

oraz wynikdéw badan diagnostycznych prowadzacych do rozpoznania zaburzenia.
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13. Steroidomika oraz wybrane biatka i peptydy z rodziny granin - nowe narzedzia
w diagnostyce biochemicznej pacjentéw z hormonalnie czynnymi nowotworami
nadnerczy

Piotr Glinicki "

Alicja Szatko'?, Anna Siejkaz, Marlena Godlewska”, Dorota Leszczyhskaz, Magdalena Zielinska®,
Ewa Kowalska-Ciszek®, Joanna Klimiuk-Balas®, Nadia Sawicka-Gutaj5, Anna Betkovvska4,
Urszula Ambroziak6, Matgorzata Bobrowicz6, Agnieszka Ochocir’wskaz, Damian Gawe+4, Marek Rucha’raS,

Wojciech Zglic:zyr'wski2

'Pracownia EndolLab, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa,

*Klinika Endokrynologii, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa,

*Zaktad Biochemii Klinicznej, Instytut "Pomnik - Centrum Zdrowia Dziecka", Warszawa,

“Zaktad Biologii Komorki i Immunologii, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa,
°Katedra i Klinika Endokrynologii, Przemiany Materii i Choréb Wewnetrznych, Uniwersytet Medyczny

w Poznaniu, Poznan

®Katedra i Klinika Choréb Wewnetrznych | Endokrynologii, Warszawski Uniwersytet Medyczny, Warszawa

Wstep. Zastosowanie nowoczesnych technik analitycznych typu “-omics”, zwtaszcza badan z zakresu
steroidomiki nadnerczowej stwarza nowe kierunki badan w diagnostyce klinicznej choréb nadnerczy.
Ponadto badania nowych biomarkeréw w postaci biatek, peptydoéw, neuropeptydéw moga byc¢ przydatne
na réznych etapach procesu diagnostyczno-terapeutycznego w tej grupie chorych. Biatka i peptydy
z rodziny granin sg produkowane i wydzielane przez komoérki endo- i neuroendokrynne wraz z hormonami

do krwi. Moga by¢ oznaczane w surowicy/osoczu jako krazace biomarkery nowotworowe.

Cel pracy. Celem pracy byta ocena kliniczna i analityczna badanych biomarkeréw w postaci profilu
steroidowego w moczu oraz wybranych biatek i peptyddw z rodziny granin w diagnostyce klinicznej

hormonalnie czynnych nowotworéw nadnerczy.

Materiat i Metody. Do badania wiaczono 61 pacjentdéw z réznymi nowotworami nadnerczy, (Srednia wieku
48 lat, 55% kobiet; MACS, CS, PA). U wszystkich pacjentow oznaczono profil steroidowy (41 analitow)
w DZM, oraz wybrane biatka i peptydy z rodziny granin we krwi: CgA (cata czasteczka, hCgA 1-439 aa);
Prepro-Chromogranina A / WE-14, (hCgA 342-355 aa); Katestatyna / Chromogranina A (hCgA 352-372 aa);



Serpinina / Prepro-Chromogranina A (hCgA 429-454 aa); ProSAAS (hProSAAS 1-227 aa).

Profil steroidowy w moczu oznaczono przy pomocy techniki GC/MS (Hewlett Packard, 6890 Series GC
System, USA; Hewlett Packard 5973 Mass Selective Detector, USA). Biatka i peptydy z rodziny granin oznac-

zono technikami immunochemicznymi (ELISA/EIA).

Wyniki. W badanych grupach u pacjentéw z nowotworami nadnerczy (CS, MACS, PA) wykonano analize
profilu steroidowego w moczu oraz badanie profilu wybranych biatek i peptyddw z rodziny granin. Poréow-
nanie grupy CS z grupa NFAA wykazato istotne réznice dla: ET/AN (p=0,010), THS (p=0,003), THF (p=0,007),
wolnego kortyzolu (p=0,004) i CgA (p=0,002). Poréwnanie grupy MACS vs. NFAA wykazato istotne réznice
dla: AN (p=0,008) An-3-ol (p=0,002) oraz THS (p=0,009). W przypadku PA vs. NFAA wykazano istotne
réznice dla THAIdo (p=0,026).

Nastepnym etapem projektu byta analiza wybranych biomarkeréw oznaczonych w profilu steroidowym
w moczu (ET/AN, THS, THF, wolny kortyzol) oraz biatka — chromograniny A w grupie pacjentéw z CS w celu
oceny przydatnosci tego narzedzia diagnostycznego. W badaniu panelu biomarkeréw (ET/AN + CgA, THS
+ CgA, THF + CgA, wolny kortyzol + CgA) wskazniki czutosci i swoistosci wyniosty 80-100%.

Whioski. Badanie profilu steroidowego w moczu oraz stezenia chromograniny A we krwi wykazaty
wysoka przydatnos¢ w diagnostyce zespotu Cushinga. Analiza faczonych badan metabolomicznych
(steroidomiki) i immunochemicznych moze by¢ przydatna w pogtebionej diagnostyce biochemicznej

zmian nowotworowych w nadnerczach.
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14. Profil steroidowy w osoczu w diagnostyce nowotworéw nadnerczy - badanie
wstepne

Piotr Glinicki "

Alicja Szatkou, Matgorzata Rogozihskaz, Inga Cytrych3, Magdalena Ostrowskam, Urszula Ambroziak4,
Matgorzata Bobrovvicz4, Dorota Leszczyr'\skaz, Nadia Sawicka—GutajS, Konrad Kovvalskiz,

Wojciech Zgliczyr'wski2

'Pracownia EndolLab, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa,

*Klinika Endokrynologii, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa,
*Laboratorium Masdiag, Warszawa,

“Katedra i Klinika Choréb Wewnetrznych i Endokrynologii, Warszawski Uniwersytet Medyczny,
°Katedra i Klinika Endokrynologii, Przemiany Materii i Choréb Wewnetrznych, Uniwersytet Medyczny

w Poznaniu, Poznan

Wstep. Incydentaloma nadnerczy to przypadkowo wykryty nowotwor w badaniu obrazowym wykonanym
z powoddow innych niz podejrzenie guza nadnercza. 75% nowotwordéw typu incydentaloma to tagodne,
nieczynne hormonalnie zmiany w nadnerczach. Wsréd réznych typdw nowotwordw nadnerczy wyrdznia
sie réowniez nowotwory bedace przyczyna réznych zespotow klinicznych, takich jak: rak kory nadnerczy

(ACCQC), pierwotny hiperaldosteronizm (PA), zespdt Cushinga (CS) oraz MACS.

Metabolomika celowana i jej specyficzna odmiana - steroidomika, umozliwia nowoczesna i nieinwazyjna
ocene zaburzen metabolicznych w nowotworach nadnerczy i moze by¢ przydatna w diagnostyce

zespotow klinicznych bedacych konsekwencja rozwoju zmian nowotworowych w nadnerczach.

Cel badania. Celem badania byta ocena kliniczna przydatnosci oznaczania profilu steroidowego w osoczu

w diagnostyce réznicowej pacjentéw z nowotworami nadnerczy.

Materiat i metody. Do badania wtagczono 85 pacjentow z réznymi nowotworami nadnerczy (Srednia wieku
51 lat; 52% kobiety; 11 PA, 6 ACC, 34 MACS, 12 CS, 22 NFAA).U wszystkich pacjentéw oznaczono panel 14
steroidéw w osoczu: 11-deoxycortisol, cortisol, cortisone, corticosterone, 11-deoxycorticosterone (11-DOC),
17-hydroxyprogesterone, androstenedione, DHEA, DHEA-S, progesterone, testosterone,

TN-dehydrocorticosterone (11-DHC), 18-hydroxycorticosterone, 18-hydroxycortisol. Oznaczenia wykonano



technika LC-MS/MS (QTRAP®5500, Sciex, USA).

Wyniki. U wszystkich pacjentow wykonano rutynowe badania laboratoryjne, obrazowe i zastosowano

odpowiednie leczenie w celu zakwalifikowania ich do badanych grup.

W ramach przeprowadzonej analizy wynikoéw profilu steroidowego z obrazem klinicznym i rutynowymi
badaniami diagnostycznymi wykazano przydatnosc¢ 6 steroidéw do réznicowania poszczegdlnych nowot-
woréw nadnerczy: 11-deoksykortyzol (MACS, ACC, CS), kortyzol (MACS, ACC, CS), kortykosteron (MACS, ACC),
1-DOC (MACS, ACC), DHEA-S (MACS), 11-DHC (MACS).

Whioski. Oznaczanie profilu steroidowego w osoczu technika LC-MS/MS umozliwia nieinwazyjna
diagnostyke réznicowa zmian nowotworowych w nadnerczach. Wstepne wyniki projektu wykazaty

przydatnosc¢ tego badania szczegdlnie w diagnostyce hiperkortyzolemii.



P2

Choroby Tarczycy




Ksiazka abstraktow P2 - Choroby Tarczycy

Choroby Tarczycy

1. Charakterystyka pacjentéw z rakiem anaplastycznym tarczycy leczonych
w Narodowym Instytucie Onkologii w Gliwicach w latach 2008-2024

Aleksandra Kropinska'

Natalia Ogarek1, Aleksandra Ledwon', Aleksandra Krél', Marek Hamm', Aleksandra Blewaska1,
Ewa Paliczka—CieéIikl Agnieszka Czarnieckaz, Matgorzata Oczko- Wojciechowskaz, Dagmara Rusinekz,

Jolanta Krajevvska1, Daria Handkiewicz-Junak'

'Zaktad Medycyny Nuklearnej i Endokrynologii Onkologicznej, Narodowy Instytut Onkologii im. Marii
Sktodowskiej-Curie Panstwowy Instytut Badawczy Oddziat w Gliwicach, Gliwice,

’lll Oddziat Chirurgii Onkologicznej Narodowy Instytut Onkologii im. Marii Sktodowskiej-Curie
Panstwowy Instytut Badawczy Oddziat w Gliwicach, Gliwice,

*Zakfad Genetyki Klinicznej i Molekularnej, Narodowy Instytut Onkologii im. Marii Sktodowskiej-Curie

Panstwowy Instytut Badawczy Oddziat w Gliwicach Gliwice

Wstep. Anaplastyczny rak tarczycy (ATC) to rzadki i obarczony wysoka sSmiertelnoscia nowotwor,
stanowiacy 1-2% wszystkich nowotwordw ztosliwych tarczycy, ale odpowiadajacy za ponad 50% zgonow.
Leczenie operacyjne i radykalna radioterapia jest mozliwa w nielicznych przypadkach. Radioterapia
samodzielna lub w skojarzeniu z chemioterapia jest podstawa leczenia, ale przezycie pozostaje niskie.
W ostatnich latach pojawity sie nowe mozliwosci agnostycznego zastosowania terapii ukierunkowanych

molekularnie, niestety w waskiej grupie chorych.

Cel. Charakterystyka pacjentow z ATC leczonych w Instytucie Onkologii w Gliwicach. Materiat i metody.

Analiza retrospektywna pacjentéw z ATC leczonych w NIO w latach 2008-2024.

Wyniki. Do badania wtaczono 101 chorych (55 kobiet, 46 mezczyzn) w wieku od 34 do 91 lat (mediana 68,5
roku). Liczba pacjentdw z ATC zgtaszajacych sie do NIO w Gliwicach wzrosta: 50% chorych byta leczona
w latach 2008-2018, pozostali w ciggu ostatnich 5 lat. Pierwszym objawem u 63% chorych byt szybko
rosnacy guz na szyi, u 21% wystapity objawy inwazji miejscowej (chrypka, dysfagia, dusznos¢). W chwili
rozpoznania w 22% przypadkow rak byt ograniczony do tarczycy, w 43% stwierdzono przerzuty do weztow
chtonnych, a w 34% przerzuty odlegte. Leczenie operacyjne przeprowadzono u 53/84 chorych, w tym
jedynie u 14 radykalne. Radioterapie otrzymato 71% chorych, w tym 13% radiochemioterapie.

Chemioterapie zastosowano u 6 chorych. Badania molekularne ATC rozpoczeto w 2022 r. i wykonano je



u 38 chorych: u 6 wykryto mutacje genu BRAF V60O0E, u 1 fuzje genu NTRK, co umozliwito zastosowanie

leczenia celowanego u 6 chorych.

Whioski. Leczenie ATC stanowi ogromne wyzwanie. Mimo postepu nadal kluczowe jest wczesne
rozpoznanie, potencjalnie umozliwiajace radykalne leczenie chirurgiczne z nastepowa radioterapia.
U chorych leczonych paliatywnie jak najszybciej nalezy wykona¢ badanie molekularne guza.

Wociaz brakuje badan prospektywnych umozliwiajacych wybranie najlepszych opcji postepowania.
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2. Wartos¢ stezenia tyreoglobuliny a wykrywalnos$é niejodochwytnych
przerzutéw zréznicowanego raka tarczycy w badaniu [18F]JFDG PET/CT

Kamila W. Undas'’

Maksymilian Osiowski, Maksymilian Olesinski', Katarzyna Kaczmarek', Ewelina Chudybal
Tymoteusz Gorczahskﬂ, Monika Buziak—Berezaz, Matgorzata Troﬁmiuk—MuIdnerB,

Alicja Hubalevvska—Dydejczykz, Marta O|oalir'\ska3

'Studenckie Koto Naukowe Medycyny Nuklearnej, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakow,
2Wydzia+ Fizyki, Astronomii i Informatyki Stosowanej, Uniwersytet Jagiellonski, Krakow,

*Katedra i Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakéw

Wstep. U okoto 30% pacjentdw z rozsianym zréznicowanym rakiem tarczycy (DTC) w toku terapii
nastepuje utrata jodochwytnosci. Wigze sie to z wieksza agresywnoscia nowotworu z nastepowym skroce-
niem 10-letniego przezycia. Diagnostyka lokalizacyjna niejodochwytnych przerzutéw DTC w sytuacji
podwyzszonych stezen tyreoglobuliny (Tg) czesto pozostaje wyzwaniem diagnostycznym. Coraz czesciej
wykorzystywana jest pozytonowa tomografia emisyjna z 2-[18F]fluoro-2-deoksy-D-glukoza (PET/CT
z [18F]FDG) w wybranych przypadkach po zastosowaniu stymulacji egzogennym hormonem tyreotro-

powym (rhTSH).

Cel. Gtéwnym celem badania byto okreslenie punktu odciecia stezenia podstawowej i stymulowanej Tg
u pacjentow z DTC z podwyzszonym stezeniem Tg. Kolejnym celem badania byta analiza czynnikow

klinicznych i histopatologicznych zwigzanych z FDG awidnoscig w badaniu PET/CT.

Metody. Do analizy wiaczono 76 pacjentdw z DTC z podwyzszonym stezeniem podstawowej Tg,
prawidtowym aTg, na supresji TSH i z ujemnym badaniem scyntygraficznym catego ciata z 1311 i brakiem
jednoznacznych ognisk choroby w USG szyi, u ktérych wykonano badanie FDG PET/CT w zwigzku z pode-
jrzeniem nawrotu choroby. Wszyscy wigczeni do analizy pacjenci przebyli tyreoidektomie z nastepowa
terapia radiojodem. Wyniki PET/CT z [18F]FDG skorelowano ze stezeniami podstawowej Tg (nie stymu-

lowanej rhTSH) oraz klinicznymi i histopatologicznymi cechami guza pierwotnego.



Wyniki. U 59 pacjentéw rozpoznano raka brodawkowatego, u 12 pecherzykowego, a u 5 oséb raka onkocy-
tarnego. Mediana wieku chorych w momencie rozpoznania wynosita 58 (41-70) lat. Kobiety stanowity
61,8%. W badaniu [18F]FDG PET/CT wznowe w lozy pooperacyjnej stwierdzono u 16 pacjentéw (21,1%),
zmiany przerzutowe do weztéw chtonnych szyi u 20 0s6b (26,3%) oraz meta do kosci u 5 pacjentdow (6,6%).
Mediana poziomu podstawowej Tg dla pacjentéw z dodatnim wynikiem PET/CT wynosita odpowiednio
18,14 (1,85-133,15) ng/ml i 6,65 (1,37-17,14) ng/ml (p=0,195). Sposréd wszystkich analizowanych wskaznikéw
histopatologicznych jedynie obecnos¢ angioinwazji zwigzana byta z wyzsza czestoscia FDG awidnych
zmian przerzutowych (86,7% vs. 27,3%; p=0,004, n=26).

Whioski. Stezenie podstawowe tyreoglobuliny w surowicy (niestymulowane rhTSH), nie wykazato
istotnych statystycznie réznic pomiedzy pacjentami z podejrzeniem nawrotu niejodochwytnego raka
tarczycy, u ktérych badanie PET/CT dato wynik dodatni, a tymi z wynikiem ujemnym. Najnizsze stezenie Tg,

przy ktorym uzyskano dodatni wynik badania PET/CT, wynosito 1,85 ng/ml.
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3. Ocena diagnostyczna wybranych biatek i peptydéw z rodziny granin i INSM-1
w diagnostyce pacjentéw z rakiem rdzeniastym tarczycy

Piotr Glinicki "

Agnieszka Zytka ° Alicja Szatko'", Joanna D+ugosir'\ska3, Magdalena Ostrowska",

Matgorzata Gietka-Czernel”, Marek Dedecjusz, Wojciech Zgliczyr'\ski2

'Pracownia EndolLab, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa,
*Klinika Endokrynologii, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa,
*Klinika Endokrynologii Onkologicznej i Medycyny Nuklearnej, Narodowy Instytut Onkologii

im. Marii Sktodowskiej-Curie Panstwowy Instytut Badawczy, Warszawa

Wstep. Rak rdzeniasty tarczycy (MTC) stanowi 3,5-5% rakéw tarczycy. Wywodzi sie z komorek neuroen-
dokrynnych (komodrek C) produkujacych kalcytonine. Diagnostyka biochemiczna MTC opiera sie na
oznaczeniu stezenia czutego i swoistego biomarkera — kalcytoniny (CT) oraz CEA i prokalcytoniny (PCT).
Komorki neuroendokrynne maja zdolnos¢ produkcji roznych biatek i neuropeptydow, np. biatek i pepty-
doéw z rodziny granin oraz INSM-I(Insulinoma-associated protein 1), ktdére sa wydzielane razem

z kalcytoning do krazenia i moga by¢ oznaczane we krwi jako tzw. krgzace markery nowotworowe.

Cel pracy. Celem pracy byta ocena przydatnosci oznaczania stezenia wybranych biatek i peptydow

z rodziny granin i INSM-1w diagnostyce pacjentdw z rakiem rdzeniastym tarczycy.

Materiat i metody. Do badania wiaczono 34 pacjentéw z rakiem rdzeniastym tarczycy (MTC): 7 pacjentéw
z nowo zdiagnozowanym MTC oraz 8 pacjentow z przerzutami odlegtymi (415 lat po usunieciu tarczycy)
oraz MTC - bez wznowy lub przerzutow (n=19). Grupe kontrolng stanowito 40 zdrowych ochotnikéw.
U wszystkich pacjentéw oznaczono stezenie: kalcytoniny, prokalcytoniny, CEA, INSM-1 oraz CgA (cata
czasteczka, hCgA 1-439 aa), Prepro-Chromograniny A / WE-14, (hCgA 342-355 aa), Katestatyny / Chromo-
graniny A (hCgA 352-372 aa); Serpininy / Prepro-Chromograniny A (hCgA 429-454 aa), Pankreastatyny /
Chromograniny A (hCgA 250-301 aa) -amide; Chromograniny B (CgB) (hCgB 1-657 aa) oraz proSAAS
(hproSAAS 1-227 aa). Stezenie badanych biatek i peptyddw oraz CT, PCT i CEA w surowicy lub osoczu

oznaczono réznymi metodami immunochemicznymi: ELISA, EIA, RIA i CLIA.



Wyniki. U pacjentéw z aktywna postacia MTC stezenie CT, CEA, PCT, INSM-1, WE-14, Katestatyny
i Serpininy byto istotnie wyzsze w stosunku do grupy kontrolnej. Nie stwierdzono istotnej réznicy
w przypadku CgA, CgB, proSAAS i Pankreastatyny w badanych grupach. W przypadku pacjentéw
ze stabilna postacig MTC tylko stezenia CEA, INSM-1i Serpininy byty istotnie wyzsze w poréwnaniu z grupa
kontrolna. W grupie pacjentéw z aktywna postacia MTC otrzymano nastepujace wskazniki oceny
diagnostycznej badanych biomarkeréow: CT: 93% czutosci i 100 specyficznosci (AUC 0,968), PCT: 100%
czutosci i swoistosci, INSM-1: T00% czutosci i 95% swoistosci (AUC 0,997), WE-14: 86,7% czutosci i 87,5%
swoistosci (AUC 0,922), Katestatyna: 80% czutosci i 85% swoistosci (AUC 0,899), Serpinina: 53% czutosci
i 95% swoistosci (AUC 0,764). W grupie pacjentdw ze stabilng postacig MTC najwieksza przydatnoscé
diagnostyczng miato oznaczenie stezenia INSM-1: 579% czutosci i 82,5% swoistosci (AUC 0,720) oraz

Serpininy: 47,4% czutosci i 90% swoistosci (AUC 0,737).

Whioski. U pacjentéw z aktywna postacia MTC najwiekszg przydatnos¢ diagnostyczng miato oznaczenie
stezenia CT, PCT i CEA oraz nowych biomarkerdw: INSM-loraz wybranych peptydéw z rodziny granin:
WE-14, Katestatyny i Serpininy.
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4. Wznowa weztowa u chorych z rakiem brodawkowatym tarczycy - analiza
przydatnosci stosowanych metod diagnostycznych

Agnieszka Suligowska'”

Janusz Kopczyr’]skiz, Agnieszka Walczykm, Danuta Gasior- Perczakm, Iwona Pa’rygam,

Artur Kuchareczkom, Estera Mikinam, Aldona KowalskaL2

'Klinika Endokrynologii, Swietokrzyskie Centrum Onkologii, Kielce,
2Collegium Medicum, Uniwersytet Jana Kochanowskiego, Kielce,

*Zaktad Patologii Nowotwordw, Swietokrzyskie Centrum Onkologii, Kielce

Wstep. Chorzy z rakiem brodawkowatym tarczycy (RBT) po zakonczonym leczeniu poczatkowym
pozostaja w dozywotniej kontroli onkologicznej. Wznowa choroby dotyczy najczesciej weztdw chtonnych
lub lozy tarczycy. Badanie USG szyi jest podstawowym narzedziem stosowanym w ocenie stanu choroby,

a fenotyp ultrasonograficzny przerzutowych weztéw chtonnych jest dobrze zdefiniowany.

Cel. Celem pracy byta ocena czutosci i swoistosci fenotypu ultrasonograficznego weztéw chtonnych pode-
jrzanych o charakter przerzutowy, wyniku biopsji cienkoigtowej celowanej (BACC) oraz oznaczenia

stezenia tyreoglobuliny (Tg) w poptuczynach z igty biopsyjnej w rozpoznaniu przerzutow RBT.

Metody. Przeprowadzono retrospektywna analize wszystkich wynikow BACC weztéw chtonnych
W potaczeniu z oznaczeniem Tg w poptuczynach z igty biopsyjnej, wykonanych u chorych z RBT w latach
20152024 w jednym osrodku. Wskazanie do wykonania BACC wynikato z ultrasonograficznego fenotypu
weziow chtonnych sugerujacego wystepowanie przerzutéw. Chorzy z potwierdzonym przerzutem do
wezta w BACC lub wysokim stezeniem Tg w poptuczynach mimo ujemnego wyniku BACC byli kierowani

do leczenia operacyjnego. U pozostatych chorych kontynuowano obserwacje.

Wyniki. W analizowanym okresie wykonano 442 BACC u 345 pacjentdéw: 63 mezczyzn (18,3%) i 282 kobiet
(81,7%). Rozpoznanie przerzutu do wezta chtonnego na podstawie badania cytologicznego, w oparciu
o oznaczenie Tg lub z zastosowaniem obu metod, postawiono odpowiednio u: 51;70;49 chorych.
Dotychczas leczenie operacyjne przeprowadzono u 56 chorych . W przeprowadzonej analizie czutosc
badania cytologicznego wynosi- 76%, czutos¢ pomiaru tyreoglobuliny w poptuczynach z igty

biopsyjnej- 90%, natomiast w potaczeniu obu metod- 93,2%.



Whioski. Wykorzystanie cech ultrasonograficznych w ocenie weztéw chtonnych u chorych z RBT jest przy-
datne w typowaniu zmian do BACC ale nie wiaze sie z wysokim ryzykiem przerzutdw. Pomiar stezenia Tg

w poptuczynach z igty biopsyjnej znacznie podnosi wartos¢ diagnostyczng BACC weztéw chtonnych.
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5. Ryzyko prozakrzepowe w zaburzeniach funkcji tarczycy a karbonylacja biatek
jako czynnik modyfikujacy wiasciwosci sieci fibrynowych

Kamila W. Undas'’
. 1 34, - 56 34 .. . 7
Julianna Dabrowa’, Joanna Natorska™ " Piotr Mazur™, Anetta Undas™, Alicja Hubalewska-Dydejczyk
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Karbonylacja biatek (PC) jako biomarker stresu oksydacyjnego jest zwiekszona zaréwno w nadczynnosci,
jak i niedoczynnosci tarczycy. W obu zaburzeniach funkcji tarczycy obserwuje sie prozakrzepowe
wiasciwosci sieci fibrynowej, tj. jej zwiekszona gestosc i uposledzenie lizy. Celem badania byto okreslenie,
czy podwyzszone stezenia PC we krwi sg zwigzane z prozakrzepowym fenotypem fibryny u pacjentow
w nadczynnosci i niedoczynnosci tarczycy przed terapia prowadzaca do eutyreozy i po niej. Do analizy
wiaczono 31 pacjentdw z nadczynnoscia tarczycy, 29 z niedoczynnoscia oraz 29 osdb stanowigcych grupe
kontrolnag dobrana pod wzgledem pici i wieku. Wraz z oceng catkowitego stezenia PC w osoczu oceniono
wiasciwosci sieci fibrynowych in vitro (przepuszczalnos¢é osoczowej sieci fibrynowej pod danym
cisnieniem hydrostatycznym, Ks; czas lizy skrzepu w obecnosci tkankowego aktywatora plazminogenu,
CLT), stezenie biatek fibrynolizy (PAI-1, TAFI) oraz generacje trombiny metoda trombogramu automatycz-
nego przed 3-miesieczna skuteczna terapia i po jej zakonczeniu. Pacjenci z nadczynnoscia tarczycy mieli
wyzsze na poziomie tendencji statystycznej wartosci PC (+9,1%; p=0,05), podczas gdy osoby
z niedoczynnoscia gruczotu cechowato wyzsze 017,2% stezenie PC w poréwnaniu do grupy kontrolnej. Nie
zaobserwowano réznic w stezeniach PC pomiedzy grupami pacjentéw. PC przed leczeniem byta ujemnie
skorelowana z Ks zarowno wsréd pacjentdw z nadczynnoscia (R=-0,425, p=0,017), jak i niedoczynnoscia

tarczycy (R=-0,510, p=0,005). Jedynie u pacjentdw z nadczynnoscia PC wykazywata dodatnig korelacje



z CLT (R=0,556, p=0,001), ale nie z inhibitorami fibrynolizy lub poziomem fibrynogenu, plazminogenu i gen-
eracji trombiny. PC po leczeniu ulegta zmnigjszeniu 0 19,6% (p<0,001) w grupie z nadczynnoscia i o 23,4%
(p<0,001) u osbéb z niedoczynnoscia, osiagajac wartosci jak w grupie kontrolnej. PC po leczeniu byta
ujemnie skorelowana z Ks (R=-0,401, p=0,031) i CLT (R=0,537, p=0,003) jedynie u pacjentow
z niedoczynnoscia. Badanie pokazato, ze u oséb z nadczynnoscia i niedoczynnoscia tarczycy podwyzszona
PC moze przyczyniac sie do powstawania bardziej zbitych sieci fibrynowych, uposledzajac fibrynolize
U pacjentéw z nadczynnoscia gruczotu. Obnizona PC po leczeniu normalizujacym hormony tarczycy
utrzymywata swoj wpltyw na wiasciwosci sieci fibrynowych jedynie u pacjentéw z niedoczynnoscia. Nasze

wyniki wskazuja na ztozone interakcje stresu oksydacyjnego z krzepnieciem krwi w chorobach tarczycy.
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6. Uptynnienie koloidu - nieoczekiwany efekt termoablacji laserowej zmian ogni-
skowych w tarczycy - doniesienie wstepne

Arkadiusz Zygmunt'’
tukasz Krotowskil Andrzej Lewihskﬂ, Zbigniew Adamczewski”

" Klinika Endokrynologii i Choréb Metabolicznych, Instytut Centrum Zdrowia Matki Polki, t6dz
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* Zaktad Medycyny Nuklearnej, Uniwersytet Medyczny w todzi, £6dz

Zmiany koloidowe stanowia najczestszy typ tagodnych zmian ogniskowych w tarczycy. W oparciu
o badanie USG klasyfikowane sg do grupy EU-TIRADS-PL2 i moga by¢ poddane obserwacji bez
koniecznosci wykonania biopsji aspiracyjnej cienkoigtowej celowanej (BACC). Jedynie w przypadku
duzych guzow koloidowych, powodujacych istotny ucisk na otaczajace narzady i/lub wywotujacych
deformacje ksztattu szyi, nalezy rozwazy¢ leczenie. Wyciecie guza dotychczas stanowito najczescigj
wybierana opcje terapeutyczng, zwiaszcza gdy wykonanie aspiracji stuzacej ewakuacji komponentu
ptynowego konczyto sie niepowodzeniem wynikajacym z duzej gestosci koloidu. Termoablacja jest forma
terapii mikroinwazyjnej i z duzym powodzeniem jest stosowana zwiaszcza w objawowych zmianach ogni-
skowych o strukturze lito-ptynowej lub pltynowo-litej. Zastosowanie wysokiej temperatury wywotuje
martwice skrzepowa, prowadzac do zmniejszenia objetosci zmian. Efekty zastosowania terapii z uzyciem
energii Swiatta laserowego w zmianach wypetnionych gestym koloidem dotychczas nie byty prezentow-
ane. Przedstawiamy przypadki dwdch poddanych zabiegowi termoablacji z powodu objawowych
koloidowych guzéw tarczycy chorych, u ktérych nie udato sie uzyskac ewakuacji komponentu ptynowego
podczas BACC. Z uwagi na duze rozmiary zmian i techniczne ograniczenia zabiegu z uzyciem pojedynczej
elektrody (6000J/zabieg) pacjentki te zostaty zakwalifikowane do drugiego zabiegu w przeciggu 3
miesiecy. Pacjentka 1. 67-letnia chora zakwalifikowana do termoablacji z powodu objawowego guza pfata
lewego tarczycy (30x29%x39 mm — EU-TIRADS-PL 2 - zmiana bezechowa z obecnoscia licznych hiperecho-
genicznych wtretdow prezentujacych artefakty ,ogona komety”). W czasie pierwszego zabiegu (10.2021)
podjeto ponownie bezskuteczna probe ewakuacji koloidu. Przed drugim zabiegiem (01.2022) zmiana byta
mniejsza, a proéba aspiracji efektywna; ewakuowano 12 ml rzadkiego koloidowego ptynu, po czym
przeprowadzono termoablacje. W badaniu kontrolnym wykonanym w grudniu 2023 r. uwidoczniono lita
hipoechogeniczna zmiane z hiperechogenicznym centrum o wymiarach 11x10x12 mm - okoto 4% objetosci

wyjsciowej. Pacjent 2. 36-letnia chora zakwalifikowana do termoablacji z powodu objawowego guza



ptata lewego tarczycy (27x16x35 mm - EU-TIRADS-PL2 - zmiana bezechowa z obecnoscia licznych hiper-
echogenicznych wtretéw prezentujacych artefakty ,ogona komety”). W czasie pierwszego zabiegu
(09.2023) podjeto ponownie bezskuteczng probe ewakuacji koloidu; podano wéwczas energie w ilosci
6000 J. Przed drugim zabiegiem (03.2024) zmiana byta mniejsza (18x14x23 mm - EU-TIRADS-PL2), a prdba
aspiracji efektywna; pobrano 2 ml tresci gestego, ciemnobrazowego ptyn. Po ewakuacji ptynu objetos¢
zmiany byta na tyle mata, ze podano tylko 508 J energii. Uzyskanie zmiany wiasciwosci fizycznych koloidu
pod wplywem energii cieplnej, ktéra spowodowata, ze mozliwa byta aspiracja rzadkiego koloidu
i uzyskanie znaczacego zmniejszenia objetosci guza, spowodowato ustapienie dolegliwosci bez
koniecznosci przeprowadzenia leczenia operacyjnego wyciecie guza. W naszej opinii przed kwalifikacja do
zabiegu operacyjnego u chorych z objawowymi guzami koloidowymi powinno sie rozwazy¢ wykonanie
termoablacji. Nalezy podkresli¢, ze przestrzeganie ustalonych rekomendacji i staranna selekcja pacjentéw
maja nadal kluczowe znaczenie dla osiggniecia optymalnych wynikdw leczenia przy uzyciu technik

minimalnie inwazyjnych.
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7. Funkcjonalna chirurgia onkologiczna w zaawansowanym raku
brodawkowatym tarczycy z naciekiem krtani - czesciowa laryngektomia

i rekonstrukcja wolnym platem z przedramienia jako skuteczna alternatywa
terapeutyczna

Piotr Goralski
tukasz Scibik, Karol Dominiak, Magdalena Kwapisz, Jacek Gatczynski, Marek Dedecjus
Narodowy Instytut Onkologii im. Marii Sktodowskiej-Curie Panstwowy Instytut Badawczy, Warszawa

Wstep. Rak brodawkowaty jest najczestsza postacia raka tarczycy o indolentnym przebiegu klinicznym
i dobrym rokowaniu. Niemniej w niektdrych przypadkach guz pierwotny moze osiaggnac znaczne rozmiary
i naciekac sasiednie struktury szyi, w tym krtan i tchawice. Takie postacie zaawansowane lokalnie stanowia
istotne wyzwanie terapeutyczne i moga wymagac rozlegtych zabiegdw chirurgicznych, ktére jednak

nalezy prowadzi¢ Kz uwzglednieniem maksymalnego zachowania funkcji oraz jakosci zycia pacjenta.

Opis przypadku. 58-letni mezczyzna zostat poddany catkowitej tyreoidektomii z powodu guza prawego
ptata tarczycy o wymiarach 24x26x30 mm, ktéry w biopsji cienkoigtowejX wykazywat cechy raka
brodawkowatego (kategoria VI wg Bethesda). Srodoperacyjnie stwierdzono naciek guza na chrzastke
tarczowata krtani z jej czesciowa destrukcja. Ze wzgledu na brak zgody pacjenta na wykonanie
laryngektomii, przeprowadzono resekcje zmiany z pozostawieniem dodatniego marginesu (R1). Badanie
histopatologiczne potwierdzito klasyczny wariant raka brodawkowatego tarczycy (pT3bNOR1). W poopera-
cyjnym badaniu ultrasonograficznym szyi, stwierdzono obecnos¢ resztkowej zmiany w lozy prawego ptata
tarczycy. Po konsultacji laryngologicznej pacjent zostat zakwalifikowany do dalszego leczenia
chirurgicznego - wykonano oszczedzajaca czesciowa laryngektomie z wytonieniem czasowej
tracheostomii oraz rekonstrukcja ubytku wolnym pfatem skorno-powieziowym z przedramienia.
Rekonstrukcja objeta boczng sciane krtani i tchawicy po stronie prawej. Zabieg pozwolit na zachowanie
funkcji gtosu i potykania, zapewniajac jednoczesnie radykalnos¢ onkologiczna w zakresie struktur

krtaniowych.

Whioski. Pierwotnie zaawansowany rak tarczycy naciekajacy krtan stanowi wyzwanie terapeutyczne,
wymagajace rozlegtego leczenia chirurgicznego. W wybranych przypadkach z naciekiem struktur krtani

czesciowa laryngektomia z mikrochirurgiczna rekonstrukcja moze stanowi¢ wartosciowa alternatywe dla



catkowitej laryngektomii, minimalizujac okaleczenie i poprawiajac jakos¢ zycia pacjenta. Kluczowe

znaczenie ma indywidualizacja leczenia oraz scista wspdtpraca w ramach zespotu wielodyscyplinarnego.
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8. Nie taki TIRADS straszny jak go maluj3, czyli o zmianach ogniskowych tarczycy
stow kilka

Jakub Wronecki
Aneta Olszynska-Podlesna, Klaudia Brozyna-Tkaczyk, Beata Matyjaszek-Matuszek
Kliniczny Oddziat Endokrynologii, Diabetologii i Chorob Wewnetrznych w Lublinie, Lublin

Wstep. Zmiany ogniskowe w tarczycy wystepuja u znacznej czesci spoteczenstwa. Badanie ultrasono-
graficzne tarczycy jest podstawowym i nieinwazyjnym narzedziem diagnostycznym stuzacym ocenie ich
wystepowania. Wiekszos¢ zmian ma charakter tagodny, jednak istnieja pewne cechy ultrasonograficzne,
ktore zwiekszaja prawdopodobienstwo ich ztosliwosci. W Polsce ztotym standardem od 2022 r. jest klasyfi-
kacja EU-TIRADS-PL, na podstawie ktorej klinicysci dokonuja stratyfikacji ryzyka ztosliwosci zmian, co
w zaleznosci od nadanej im kategorii warunkuje dalsze postepowanie i pozwala na wyodrebnienie zmian
ogniskowych, ktére nalezy poddac biopsji aspiracyjnej cienkoigtowej celowanej (BACC). Pomimo zalecen
nadal wynik badania USG nie zawsze zawiera klasyfikacje zmian wg EU-TIRADS-PL. Dodatkowo,

ze wzgledu na subiektywna czes¢ oceny radiologicznej, wazne jest doswiadczenie badajacego.

Cel badania. Celem badania byta ocena czestosci stosowania klasyfikacji EU-TIRADS-PL oraz porownanie

wynikéw uzyskanych na podstawie badania USG z wynikiem badania cytologicznego.

Materiatly i metody. Retrospektywnie dokonano analizy 120 wynikdéw badan cytologicznych materiatu
pobranego podczas BACC (tacznie 196 zmian ogniskowych), porédwnujac do szacowanego ryzyka
ztosliwosci na podstawie klasyfikacji EU-TIRADS-PL okreslonej na podstawie badania USG kwalifikujacego
do BACC. W przypadku gdy zmiany nie zostaty zakwalifikowane przez wykonujacego badanie USG,

oceniono kategorie na podstawie opisu ultrasonograficznego zmiany.

Wyniki. Jedynie 63 zmiany (32%) miaty okreslong kategorie EU-TIRADS-PL w trakcie badania USG, przy
czym 3 z nich miaty ocene ,4/5" badz ,3/5". Wéréd nich 25 zmian (40%) okreslono jako kategorie 5. Na
podstawie wyniku badania USG sklasyfikowano 187 z 196 zmian. Wiekszos¢ zmian miata kategorie 3 (42%),
jednak po reklasyfikacji, spadt udziat zmian kategorii 5 (do 29%), natomiast wzrést odsetek zmian kategorii
4. Dodatkowo, opis badania USG wskazywat, ze 3 zmiany powinny miec¢ kategorie 2, czyli nie wymagajaca

biopsji. Wynik badania cytologicznego potwierdzit, ze jedynie 2 (1%) ze zmian otrzymaly kategorie



Bethesda IV, a 19 (10%) kategorie Ill. Nie byto zmian o wyzszej kategorii. Odsetek badan niediagnostycznych
wynosit 13%.

Whioski. Powszechnie stosowana klasyfikacja EU-TIRADS-PL na podstawie badania USG jest
niewatpliwie uzytecznym narzedziem diagnostycznym zmian ogniskowych tarczycy. Pomimo unifikacji
nie jest ona pozbawiona wad, gdyz badanie USG cechuje sie subiektywizmem, co moze przektadac sie na
nadinterpretacje i niewtasciwa kwalifikacje zmian ogniskowych tarczycy do dalszej diagnostyki. Z drugiej
strony nalezy zwréci¢ szczegdlng uwage na zmiany ogniskowe tarczycy, ktére w badaniu cytologicznym
zostaly zaklasyfikowane jako atypia o nieokreslonym znaczeniu (AUS), a w badaniu USG prezentuja wiele

cech przemawiajacych za ich ztosliwym charakterem.
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9. Glebokie uczenie w diagnostyce USG nowotworu tarczycy: ocena potencjatu
wybranych modeli opartych na uczeniu gtebokim

Jakub Kukowski'
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Diagnozowanie raka tarczycy nadal jest ztozonym problemem. Kwestie ztosliwosci zmiany ogniskowej
mozna rozstrzygnac dopiero po uzyskaniu wyniku badania histopatologicznego tarczycy. Wiekszosc
strumektomii okazuje sie postepowaniem nadmiarowym. Jednym z elementdw wspomagajacych
diagnoze jest analiza obrazéw USG tarczycy. Wspodtczesne metody sztucznej inteligencji, szczegdlnie
zaawansowane modele maszynowego uczenia, wydaja sie obiecujacym kierunkiem badan. Celem pracy
jest zbadanie wybranych modeli opartych na uczeniu gtebokim pod katem wydobywania z obrazu USG
tarczycy cech charakterystycznych dla zmian ztosliwych. Jest to zgodne z zasada, ze maszyna moze
zobaczy¢ na obrazie elementy niedostrzegalne ludzkim okiem. Identyfikacja takich cech mogtaby
Znaczaco przyspieszy¢ proces diagnostyczny, ale tez zwiekszy¢ jego trafnosc, ograniczajac liczbe zbednych
operacji i poprawiajac komfort oraz bezpieczenstwo pacjentéw. Cel poboczny to zgromadzenie wiasnego
zbioru danych, umozliwiajacego wszechstronna analize mozliwosci zaawansowanych metod sztucznej
inteligencji. W pracy skupiono sie na analizie réznych wersji i rozmiarow modelu DINO, ktéry w literaturze
jawi sie jako obiecujacy. Analize prowadzono z wykorzystaniem danych etykietowanych, jak i nieetyki-
etowanych. Do wstepnego trenowania modeli wykorzystano nieetykietowane obrazy USG: BUSI (piers),
Breast-Lesions-USG (piers), CAMUS (serce), HC18 (ptéd). Do dotrenowania (specjalizowania) modeli
wykorzystywano zbiory USG tarczycy: nieetykietowane DDTI, HUN_DB; etykietowane: TNCD, Stanford AIM,
Thy-wise i niewielki zbiér autorski. W pierwszym etapie przeprowadzono proces wyuczenia modelu cech
pozwalajacych rozréznia¢ obrazy USG tarczycy na dwie grupy — ze zmianami ogniskowymi wykazujacymi
cechy ztosliwosci oraz pozostate. Jest to podstawowe zadanie do stosowania maszynowego uczenia.
Najlepsze wyniki daje model DINOvV2 ViT-g/14. Na rysunku pokazano jak ten model grupuje wyuczone

cechy obrazéw dla dwdch grup obrazdw — ze zmianami ogniskowymi o cechach ztosliwosci oraz bez nich.



Widac, ze wyuczone przez model zestawy cech grupuja sie w dwa wyrazne klastry, odpowiadajgce dwdm
klasom obrazéw USG. Wyniki, cho¢ sg w fazie poczatkowej i nie nadaja sie do wysnuwania ogdlnych
wnioskow, sg na tyle obiecujace, ze celowa jest kontynuacja badan. Warto badac inne modele uczenia sie
cech oraz rézne klasyfikatory pod katem jakosci klasyfikacji stopnia zaawansowania nowotworu tarczycy.
Kolejnym interesujacym kierunkiem badan jest wykorzystanie tgczonych danych — USG pacjenta i jego
wynikow badan krwi lub innych parametrow. Rozwdj wiasnego, dobrze opisanego zbioru obrazow USG
tarczycy skorelowanych z innymi danymi klinicznymi pacjenta, umozliwitby badania z wykorzystaniem
danych wielomodalnych. Konieczne jest prowadzenie dalszych badan nad potencjalnym wptywem metod
sztucznej inteligencji na proces diagnostyki i/lub terapii nowotworu tarczycy. Efekty pogtebionych badan
pozwolg na poprawe jakosci diagnostyki oraz polepsza komfort pacjentdw, co jest nadrzednym celem
badan.
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Rys. 1. Wizualizacja wyuczonych cech obrazéw USG przez DINO z uzyciem UMAP
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10. Podtyp Warthin-like raka brodawkowatego tarczycy - doswiadczenia osrodka,
raport wstepny

Jacek Gatczynski'
Olga Wajtryt1, Elwira Baku’ra—ZaIewskaz, Marek Dedecjus1

"Klinika Endokrynologii Onkologicznej i Medycyny Nuklearnej, Narodowy Instytut Onkologii Panstwowy
Instytut Badawczy, Warszawa,
*Zakfad Patomorfologii Nowotwordéw, Narodowy Instytut Onkologii Panstwowy Instytut Badawczy,

Warszawa

Wstep. Podtyp Warthin-like raka brodawkowatego tarczycy (WLPTC) jest rzadko wystepujacym
wariantem, nazwanym tak ze wzgledu na podobienstwo do guza Warthina gruczotow slinowych. Histopa-
tologicznie charakteryzuje sie tworzeniem struktur brodawkowatych, obecnoscia komadrek oksyfilnych
i naciekiem limfocytarnym. Wykazano, ze WLPTC wystepuje czesciej u kobiet, zwiaszcza w czwartej
dekadzie zycia, i czesto jest zwigzany jest z autoimmunologiczna choroba tarczycy oraz charakteryzuje sie
korzystnym rokowaniem, ktére zalezy roéwniez od wspdtistniejgcego podtypu w  przypadku

wieloogniskowosci.

Cel badania. Przeprowadzono retrospektywny przeglad danych 35 pacjentéw z WLPTC zdiagnozowanym
w latach 2021-2025. Celem analizy byto scharakteryzowanie pacjentéw, w tym pod wzgledem danych

demograficznych, wynikéw badan histopatologicznych i przebiegu leczenia.

Dyskusja. W analizowanej grupie 35 pacjentéw kobiety stanowity 86% (n = 30), a mezczyzni 14% (n=5).
Wspdtistniejgce autoimmunologiczne zapalenie tarczycy stwierdzono w 31 przypadkach (88%).
Wieloogniskowos¢ zaobserwowano w 28 przypadkach (80%), a wspdtistniejgce podtypy to najczesciej
podtyp klasyczny, pecherzykowy, onkocytarny i hufnalowy. Zgodnie z klasyfikacja TNM rozktad byt
nastepujacy: pTla u 18 pacjentow (51%), pT1b — 13 pacjentow (37%) i pT2 u 5 pacjentow (14%); zaden guzek
nie byt wiekszy niz 4 cm. Przerzuty do weztéw chtonnych potwierdzono w przedziale centralnym (pNla
w 5 z 35 przypadkdow, 14%) i w przedziale bocznym (pN1b w 1 z 29 przypadkdw, 3%). Nie stwierdzono
przerzutdw odlegtych. W 21 przypadkach (60%) stwierdzono, ze guzek jest wewnatrztarczycowy, a w 9
przypadkach (24%) zaobserwowano mikroskopowe cechy naciekania torebki. Angioinwazja byta obecna

w 5 przypadkach (17%). Zgodnie z klasyfikacjg AJCC 8. edycja 100% pacjentdw zostato sklasyfikowanych



jako Stopien I. Na podstawie stratyfikacji ryzyka ATA 2015: 11 pacjentdw (31%) zostato ocenionych jako
pacjenci niskiego ryzyka, a 23 pacjentdw (65%) — posredniego ryzyka. W naszej grupie 32 pacjentow (91%)
otrzymato leczenie jodem radioaktywnym (RAl); odpowiedz na leczenie byta doskonata w przypadku 80%,
przy czym w 1 przypadku stwierdzono niepetna odpowiedz biochemiczng, podczas gdy 6 pacjentdw ocze-

kuje na wyniki.

Whnioski. Podtyp Warthina-like cho¢ bardzo charakterystyczny, jest rzadko diagnozowany. Jest zwigzany
z autoimmunologicznym zapaleniem tarczycy, wykazuje przebieg kliniczny podobny do innych podtypow

raka brodawkowatego i ma dobre rokowanie, ktére zalezy rowniez od wspdtistniejacego podtypu.
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11. Endoskopowa tyreoidektomia z dostepu przez przedsionek jamy ustnej
(TOETVA) w leczeniu mikroraka tarczycy - skuteczna metoda o wysokiej wartosci
estetycznej

Piotr Goralski
Magdalena Kwapisz, Jacek Gatczynski, Marek Dedecjus

Klinika Endokrynologii Onkologicznej i Medycyny Nuklearnej, Narodowy Instytut Onkologii

im. Marii Sktodowskiej-Curie Panstwowy Instytut Badawczy, Warszawa

Wstep. Standardowe postepowanie w raku tarczycy o niskim ryzyku obejmuje lobektomie bez
koniecznosci leczenia uzupetniajacego radiojodem oraz dalsza kontrolg ultrasonograficzna. Endoskopowa
tyreoidektomia przez przedsionek jamy ustnej (TOETVA) stanowi mato inwazyjna alternatywe dla klasycz-
nego dostepu szyjnego, oferujac korzysci estetyczne przy zachowaniu petnej skutecznosci onkologicznej,

szczegolnie w leczeniu mikroraka brodawkowatego.

Cel. Ocena skutecznosci i bezpieczenstwa metody TOETVA w leczeniu raka tarczycy, ze szczegdlnym

uwzglednieniem zmian ogniskowych o srednicy <2 cm.

Materiat i metody. W okresie od listopada 2019 r. do marca 2025 r. na Oddziale Chirurgii Endokrynologi-
cznej Narodowego Instytutu Onkologii w Warszawie wykonano 35 zabiegodw TOETVA u kobiet ze zmiana
ogniskowa tarczycy o najwiekszym wymiarze <2 cm. Wszystkie pacjentki (wiek: 24-74 lata, BMI: 16,9-29,0
kg/m2) poddano jednostronnej lobektomii z monitorowaniem nerwow krtaniowych w czasie rzeczy-
wistym (16 zabiegéw lewostronnych, 19 prawostronnych). Cytologiczna kwalifikacja przedoperacyjna
wedtug systemu Bethesda: |11 - 10 przypadkow, IV -7,V -18, VI - 1; brak cech przerzutow weztowych w USGC.
Sredni czas operacji: 98,75 min (zakres: 85-120 min). Wyniki histopatologiczne: 1 rak onkocytarny (pT2NO),
15 mikrorakéw brodawkowatych (pT1aNx/0), 1 mikrorak brodawkowaty z zajeciem weztéw chtonnych
(pT1aNT1), 2 przypadki mikroraka wieloogniskowego (pT1a(m)NO), 1 mikrorak pecherzykowy (pT1aNO), 2 raki
brodawkowate o wielkosci 1-2 cm (pT1bN1a), 2 FTUMP, 11 zmian tagodnych. Nie odnotowano koniecznosci
konwersji do klasycznej tyreoidektomii. Powiktania ograniczaty sie do przemijajacego porazenia fatdu
gtosowego (1 pacjentka — 3,6%). Obecnos¢ przytarczyc w materiale operacyjnym stwierdzono u 2 pacjen-
tek, bez objawow hipokalcemii. Sredni czas hospitalizacji: 4 dni. Wszystkie pacjentki pozytywnie ocenity

wynik kosmetyczny zabiegu. Trzy (8,5%) pacjentki zakwalifikowano do radykalizacji z dostepu szyjnego



przed uzupetniajacym leczeniem jodem promieniotworczym.

Whioski. TOETVA jest bezpieczna i skuteczng metoda chirurgicznego leczenia mikroraka brodawkowa-
tego tarczycy w grupie pacjentek o niskim ryzyku, zapewniajaca jednoczesnie bardzo dobre efekty estety-
czne. Metoda ta moze by¢ wartosciowa alternatywa wobec klasycznego dostepu, przy odpowiednio

dobranej kwalifikacji chirurgicznej.
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12. Poamiodaronowa nadczynnos¢ tarczycy
Malgorzata Sierpien
Marcela Maksymowicz, dr Anna Mieszkowska, prof. Beata Matyjaszek Matuszek

Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Chorob Wewnetrznych, Uniwersytecki Szpital Kliniczny

nr 4w Lublinie, Lublin

Amiodaron jest lekiem antyarytmicznym zawierajacym w swojej budowie jod. Przyjmowany przez dtuzszy
okres moze powodowac niedoczynnosc tarczycy-AlH (gtdwnie na obszarach prawidtowej podazy jodu) lub
nadczynnos¢ tarczycy-AlT (na obszarach ubogich w jod). AIT moze wynika¢ z wykorzystania jodu jako
substratu, a tym samym zwiekszenia syntezy hormonodw tarczycy - typ | — lub jego destrukcyjnego wptywu

na tyreocyty i uwolnienia hormondw z uszkodzonych komoérek - typ Il.

Celem pracy jest przedstawienie trudnosci terapeutycznych u pacjenta, u ktérego rozpoznano AIT
nieodpowiadajaca na prowadzone leczenie zachowawcze. Pacjent lat 77 z licznymi obcigzeniami ogol-
nointernistycznymi dotychczas nieleczony z powodu zaburzen funkcji tarczycy, zostat przyjety do Klini-
cznego Oddziatu Ratunkowego z powodu nasilenia zawrotdow gtowy oraz wystapienia dolegliwosci
bolowych w obrebie klatki piersiowej. W toku diagnostyki wykonanej w KOR wykluczono kardiologiczne
oraz neurologiczne przyczyny objawéw. Na podstawie wykonanych badan rozpoznano jawna
nadczynnosé tarczycy, najprawdopodobniej na podtozu stosowania amiodaronu z powodu migotania
przedsionkow i komorowych pobudzen dodatkowych. Wobec zagrazajacego przetomu hipermetabolicz-
nego pacjenta przyjeto na Oddziat Endokrynologii, na ktérym niezwitocznie wigczono leczenie tyreostaty-
czne przy uzyciu tiamazolu. Przeprowadzono petna ocene tyreologiczna, wykluczajac autoimmunizacyjne
podioze zaburzen. W ocenie ultrasonograficznej obserwowano cechy wola migzszowego z obrazem zapal-
nym i obnizonymi naczyniowymi przeptywami. Na podstawie wynikow badan oraz braku skutecznosci
leczenia tyreostatycznego wysnuto podejrzenie poamiodaronowej nadczynnosci tarczycy typu Il lub
mieszanej, w rozwoju ktérej obserwowane s3 mechanizmy charakterystyczne zaréwno dla typu | i I,
wobec tego do leczenia dotaczono GKS. W kolejnych dniach hospitalizacji nie obserwowano obnizenia
stezen wolnych hormondw tarczycy (HT), w zwiagzku z tym do leczenia dotaczono prep. litu, a nastepnie
nadchloranu sodu. Wobec braku skutecznosci leczenia pacjenta zakwalifikowano do zabiegu terapeuty-
cznej plazmaferezy. Wykonano 4 plazmaferezy, po ktérych przetoczono tgcznie 6 j. FFP oraz 200 mg albu-

min. Uzyskano prawidtowe stezenie FT3, przy utrzymujacym sie wysokim, powyzej progu metody stezeniu



FT4. Na podstawie catoksztattu obrazu klinicznego pacjenta zakwalifikowano do tyreoidektomii totalnej ze
wskazan zyciowych. W okresie pooperacyjnym obserwowano ostabienie sity miesniowej, rozpoznano
pooperacyjna niedoczynnosc przytarczyc, do leczenia wigczono prep. alfakacydolu oraz dozylny i doustny
prep. wapnia. W ocenie osi tyreotropowej obserwowano utrzymujaca sie supresje stezenia TSH, przy
podwyzszonym stezeniu HT. Utrzymano leczenie deksametazonem w redukowanej dawce, podano
1j. KKP oraz 200 mg albumin. Po wystapieniu normalizacji stezenia wolnych hormonoéw tarczycy wigczono
prep. lewotyroksyny. Pacjenta wypisano z zaleceniem dalszej opieki w ramach Poradni Endokrynologi-

cznej
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13. Termoablacja technika RFA (ang. radiofrequency ablation) tagodnych guzéw
tarczycy

Krzysztof Kaczka'
Anna Jatocha-Kaczka”

'Klinika Chirurgii Ogolnej i Onkologicznej, Uniwersytet Medyczny w todzi, Centralny Szpital Kliniczny
CKD, todz,

*Klinika Otolaryngologii, Onkologii Laryngologicznej, Audiologii i Foniatrii, Uniwersytet Medyczny

w todzi, toédz

Wstep. W ostatnich latach pojawiaja sie nowe, alternatywne metody leczenia guzdéw tarczycy: RFA,
ablacja laserowa, HIFU, ablacja mikrofalowa. Ich zastosowanie moze prowadzi¢ do zmniejszenia, a czasami
nawet do catkowitego znikniecia guzow tarczycy. Wsréd tych metod RFA zyskuje najwieksza popularnosé.
Jest to technika ablacji, ktéra wykorzystuje prad zmienny o czestotliwosci od 200 do 1200 kHz, co generuje

energie cieplna, prowadzac do martwicy tkanek.
Cel pracy. Ocena zastosowania techniki RFA w leczeniu tagodnych guzdw tarczycy.

Materiat i metodyka. W badaniu uczestniczyto 39 pacjentéw (33 (84,6%) kobiety i 6 (15,4%) mezczyzn,
srednia wieku 51,2 lat) z tagodnymi guzami tarczycy wywotujacymi objawy uciskowe. Zabiegowi RFA pod-
dano chorych jedynie z tagodnymi guzami tarczycy (Il wedtug klasyfikacji Bethesda). Guzy miaty strukture
litg — 30 (76,9%) pacjentow lub lito-torbielowata - 9 (23,1%) pacjentow.

Zabiegi przeprowadzono w znieczuleniu miejscowym (1% lignokaina) pod kontrolg ultrasonograficzna,
stosujac hydrodyssekcje i technike ,ruchomego strzatu” (ang. moving shot). Chorzy nie otrzymywali
srodkéw sedatywnych podczas zabiegu. U wszystkich chorych monitorowano cisnienie tetnicze, tetno

i saturacje.

Do wyliczenia objetosci guza zastosowano uproszczony wzor na objetosc elipsoidy: objetosé (ml) = 71/6

x szerokos¢ (cm) x grubos¢ (cm) x dtugosc¢ (cm).



Skutecznos¢ zabiegu oceniono za pomoca wspodtczynnika redukcji objetosci (ang. volume reduction ratio-

VRR). Objetos¢ guzow oraz VRR zmierzono po 3i 6 (32 pacjentdw)l miesigcach od zabiegu.

Wyniki. Srednia objeto$¢ guzéw u chorych wynosita 7,9+/-4,8 ml. Po 3 i 6 miesigcach zmniejszyta sie ona
odpowiednio do 4,7 i 2,9 ml. Wspdtczynniki VRR po 3 i 6 miesigcach wynosity 66,2 i 72,9%. Dwudziestu
osmiu (71,8%) pacjentdw zgtosito zmniejszenie ucisku na szyi. Powiktania stwierdzono u 3 kobiet. U jednej
z nich oparzeniu ulegta skéra, co skutkowato martwica wymagajaca wyciecia. U 2 pacjentek
zaobserwowano obecnos¢ duzego krwiaka na szyi. Nie stwierdzono porazenia nerwow krtaniowych
wstecznych ani niedoczynnosci przytarczyc. Siedmiu chorych podczas wizyty kontrolnej lub konsultacji

telefonicznej zgtosito silny bdl szyi od 3 do 7 doby po zabiegu.

Zaden z pacjentdw nie wymagat suplementacji hormondw tarczycy. Jeden z pacjentdéw jest niezado-

wolony z efektéw zabiegu i oczekuje na przeprowadzenie klasycznego zabiegu chirurgicznego.

Whioski. RFA moze by¢ alternatywna metoda leczenia guzéw tarczycy u wybranych chorych.
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14. Ocena przydatnosci diagnostycznej nowych biomarkeréw: XIAP i surwiwiny w
diagnostyce raka rdzeniastego tarczycy

Alicja Szatko'”

Agnieszka Zy+ka3, Joanna D+ugosihska3, Magdalena Ostrowska"™ Matgorzata Gietka-Czernel’,

Wojciech Zgliczyr'\skiz, Marek Dedecjusz, Piotr Glinicki"™

'Pracownia EndolLab, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa,
*Klinika Endokrynologii, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa,
*Klinika Endokrynologii Onkologicznej i Medycyny Nuklearnej, Narodowy Instytut Onkologii im. Marii

Sktodowskiej-Curie, Warszawa

Wstep. Rak rdzeniasty tarczycy (MTC) stanowi 3,5-5% rakéw tarczycy. W rutynowej diagnostyce
biochemicznej stosuje sie oznaczanie stezenia kalcytoniny (CT), prokalcytoniny (PCT) oraz CEA. W ramach
diagnostyki biochemicznej poszukuje sie nowych biomarkeréw przydatnych na réznych etapach
postepowania diagnostyczno-terapeutycznego. XIAP (X-linked inhibitor of apoptosis protein) oraz surwi-
wina naleza do rodziny biatek - inhibitorow apoptozy (IAP). Przy wykorzystaniu mikromacierzy
tkankowych badano poziom ekspresji XIAP i surwiwiny u pacjentow z rakiem rdzeniastym tarczycy. Nie

badano oceny klinicznej oznaczania tych dwodch biatek we krwi u pacjentdéw z rakiem rdzeniastym tarc-

zycy.

Cel pracy. Celem pracy byta ocena przydatnosci dwdch nowych biatek (biomarkerow): XIAP i surwiwiny

w diagnostyce biochemicznej raka rdzeniastego tarczycy.
Materiat i metody. Do badania wtaczono 34 pacjentow z MTC. Pacjentéw podzielono na 2 grupy:

Pacjenci z potwierdzong aktywna postacia MTC (n=15,7 mezczyzn w wieku 34-69 lat oraz 8 kobiet w wieku
37-61 lat). U wszystkich wykonano badania biochemiczne (stezenie CT, PCT i CEA we krwi), obrazowe,
BACC i badanie histopatologiczne. W grupie tej byto 7 pacjentdw z nowo zdiagnozowanym MTC oraz

8 pacjentow z przerzutami odlegtymi (4-15 lat po usunieciu tarczycy).

Pacjenci z potwierdzonym MTC w fazie stabilnej choroby, bez wznowy lub przerzutéw (n=19, 7 mezczyzn

w wieku 32-69 lat oraz 12 kobiet w wieku 35-86 lat). U wszystkich pacjentow wykonano badania



biochemiczne (stezenie CT, PCT i CEA we krwi), badania obrazowe, BACC i badanie histopatologiczne.

Grupe kontrolna stanowito 40 osdb zdrowych - krwiodawcow (20 kobiet w wieku 19-48 lat oraz 20
mezczyzn w wieku 20-52 lata), u ktérych wykonano badania obrazowe (USG tarczycy) oraz oznaczono

stezenie kalcytoniny, PCT i CEA we krwi.

Stezenie kalcytoniny (CT) i prokalcytoniny (PCT) w surowicy oznaczono metoda CLIA na analizatorze
LIAISONOXL. Stezenie CEA oznaczono w surowicy metoda IRMA firmy CisBio. Stezenie XIAP oraz

surwiwiny w surowicy oznaczona metoda ELISA (firma Fine Test).

Wyniki. Porownano biomarkery w badanych grupach pacjentéw: XIAP: MTC (aktywna postad) vs. grupa
kontrolna (p=0,797); surwiwine: MTC (postac¢ aktywna) vs. grupa kontrolna (p=0,857), XIAP: MTC (postac
stabilna) vs. grupa kontrolna (p=0,793) oraz surwiwine: MTC (postac stabilna) vs. grupa kontrolna (p=0,844).

W oparciu o krzywe ROC [AUC (95%Cl)]: poréwnano badane biomarkery w grupie pacjentdéw z MTC (postac
aktywna) vs. grupa oséb zdrowych: XIAP 0,477 (0,296;0,657, p=0,866), surwiwina 0,483 (0,302;0,664%;
p=0,951); CT 0,940 (0,857;1,203; p<0,001); PCT 1,000 (p<0,001); CEA 0,855 (0,704;1,004; p<0,001).

Whioski. Oznaczanie stezenia XIAP i surwiwiny w surowicy w diagnostyce MTC charakteryzuje sie

ograniczong wartoscia diagnostyczna. Badanie wymaga kontynuacji na wiekszej liczbie pacjentéw z MTC.
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15. Srédoperacyjny system wykrywania autofluorescencji przytarczyc oparty
na sondzie PTeye™ chroni wiecej przytarczyc podczas catkowitego wyciecia
tarczycy niz oczy chirurga

Marcin Barczynski
Mateusz Dworak, Karolina Krakowska, Katarzyna Kotodziejska, Aleksander Konturek
Klinika Chirurgii Endokrynologicznej Collegium Medicum, Uniwersytet Jagiellonski, Krakow

Wstep. Jak pokazaty wczesniejsze badania, wykrywanie autofluorescencji w bliskiej podczerwieni (NIRAF)
ma potencjat w podniesieniu trafnosci sréodoperacyjnej identyfikacji przytarczyc w trakcie operacji
tarczycy. Jednak wartos¢ dodana systemu detekcji optycznej przytarczyc opartej na sondzie laserowej
(PTeye™) w pordwnaniu z wizualizacja przytarczyc oczami chirurga pozostaje wcigz kontrowersyjna
w aspekcie klinicznym. Celem tego badania byta ocena wptywu zastosowania PTeyeTM w trakcie operacji
catkowitego wyciecia tarczycy na liczbe srédoperacyjnie zidentyfikowanych i zachowanych in situ

przytarczyc oraz minimalizacje ryzyka wystapienia pooperacyjnej niedoczynnosci przytarczyc.

Materiat i metody. Badanie retrospektywne, kohortowe. W oparciu o prowadzona w rejestrze EURO-
CRINE baze danych pacjentéw operowanych w klinice w okresie od grudnia 2023 r. do maja 2024 r.
zidentyfikowano 532 pacjentéw poddanych catkowitemu wycieciu tarczycy i spetniajacych kryteria
wiaczenia do badania. W grupie badanej (SG, n=268) korzystano z PTeye™ do identyfikacji przytarczyc,
natomiast w grupie kontrolnej (CG, n=264) nie stosowano metody NIRAF i identyfikacja przytarczyc
opierata sie wytacznie na wizualizacji wzrokowej i doswiadczeniu chirurga. Pierwszorzedowym punktem
koncowym byita liczba zidentyfikowanych przytarczyc. Drugorzedowe punkty koncowe badania to:
stezenie parathormonu (PTH) w surowicy w pierwszym dniu po operacji (POD]), liczba pacjentéow
z niewykrywalnym stezeniem PTH w surowicy w PODI, liczba przytarczyc przypadkowo usunietych /
poddanych reimplantacji / zidentyfikowanych w materiale operacyjnym przez histopatologa oraz czesto$¢

wystepowania przejsciowej i trwatej niedoczynnosci przytarczyc (po 6 miesigcach od operacji).

Wyniki. W porownaniu SG vs. CG zidentyfikowano $rednio 3,5 vs. 2,4 PG (p<0,01). Stezenie PTH w surowicy
po operacji wynosit odpowiednio 24,5 vs. 21,7 pg/ml (p=0,07). Mniej pacjentéw z SG miato nieoznaczalne
stezenie PTH (3,7% vs. 8,3%, p=0,034). Czestos¢ przejsciowej niedoczynnosci przytarczyc byta nizsza w SG

(21,3% vs. 4,5%, p<0,001), ale odsetek utrwalonej niedoczynnosci przytarczyc byt poréwnywalny (0,4% vs.



11%, p=0,33).

Whioski. Wykrywanie NIRAF za pomoca sondy PTeye™ utatwia trafng identyfikacje przytarczyciich zach-
owanie in situ, prowadzac do minimalizacji ryzyka wystapienia przejsciowej niedoczynnosci przytarczyc po

operacjach catkowitego wyciecia tarczycy.

15. Intraoperative probe-based parathyroid autofluorescence detection system
with PTeye™ preserves more parathyroids during total thyroidectomy than
surgeon’s naked eyes.

Marcin Barczynski
Mateusz Dworak, Karolina Krakowska, Katarzyna Kotodziejska, Aleksander Konturek
Department of Endocrine Surgery, Jagiellonian University Medical College, Krakéw

Background. Near infrared autofluorescence (NIRAF) detection has previously demonstrated potential
for real-time parathyroid glands (PGs) identification. However, the clinical added value of a NIRAF probe-
based detection system (PTeyeTM) remains unclear relative to a surgeon's own ability to identify and

preserve PCs.

Method. A retrospective cohort study was conducted of 532 patients undergoing total thyroidectomy (TT)
operated in a single institution. Patients in Study Group (SG) underwent TT with visual identification of
PGs facilitated by use of PTeyeTM (03/2024-05/2024, n=268), whereas patients in Control Group (CG) under-
went TT with visual identification of PGs without PTeyeTM (12/2023-02/2024, n=264). Data were collected
prospectively and entered into the Eurocrine database. The primary outcome was number of identified
PGs. The secondary outcomes were: PTH serum level on postoperative day 1 (PODT1), number of patients
with undetectable PTH serum level on PODI1, number of inadvertently removed / autotransplanted / iden-
tified in the specimen PGs, prevalence of transient and permanent hypoparathyroidism (at 6 months

postoperatively).

Results. Comparing SG vs CG: mean of 3.5 vs 2.4 PGs were identified (p<0.01), PTH serum level was 24.5 vs
21.7 pg/ml (p=0.07), number of patients with undetectable PTH serum level on POD1 was 10/268 (3.7%) vs
22/264 (8.3%) [p=0.034], prevalence of transient hypoparathyroidism was 57/268 (21.3%) vs 12/264 (4.5%)
[p<0.001], and permanent 1/268 (0.4%) vs 3/264 (11%) [p=0.33], respectively.

Conclusion. Probe-based NIRAF detection with PTeye™ can be a valuable adjunct to intraoperative iden-
tification of PGs with clinical translation into improved functional preservation and minimized risk of at

least transient postoperative hypoparathyroidism.
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16. Profil genetyczny niskozréznicowanego raka tarczycy

Agnieszka Walczyk'”

Emilia Niedziela", Kinga Hincza-Nowak®, Artur Kowalik™, Stanistaw G6zdz", Aldona Kowalska'”
1Collegium Medicum, Uniwersytet Jana Kochanowskiego w Kielcach, Kielce,

*Klinika Endokrynologii, Swietokrzyskie Centrum Onkologii w Kielcach, Kielce,

*Zakfad Diagnostyki Molekularnej, Swietokrzyskie Centrum Onkologii w Kielcach, Kielce,

“Zaktad Biologii Medycznej, Instytut Biologii, Uniwersytet Jana Kochanowskiego w Kielcach, Kielce,
*Klinika Onkologii Klinicznej, Swietokrzyskie Centrum Onkologii w Kielcach, Kielce

Wstep. Rak niskozréznicowany tarczycy (ang.. poorly differentiated thyrodi cancer; PDTC) jest rzadkim
typem nowotworu wywodzacym sie z komorki pecherzykowej tarczycy, okreslonym wg klasyfikacji WHO
z 2022 r. jako rak o wysokim stopniu ztosliwosci (ang.: high-grade non-anaplastic cell-follicular derived
thyroid carcinoma; HGTC). Z uwagi na niska dojrzatos¢ PDTC cechuje go gorsze rokowanie, stad przed-

miotem zainteresowania sa profil genetyczny i mozliwosci terapii celowanych zaleznych od charak-

terystyki molekularnej guza.

Materiat i metody. 39 przypadkéw PDTC, rozpoznanych miedzy 2002 a 2023 r. Metoda analizy moleku-

larnej: sekwencjonowanie nowej generacji (ang.. next generation sequencing; NGS) 50 genéw w tkance
guza.

Wyniki. W badanym materiale w 29 guzach zidentyfikowano patogenne zdarzenia molekularne,
w pozostatych 10 nie ujawniono takich mutacji. Najczesciej identyfikowano (12/39; 30,7%), mutacje
w genach N-RAS, H-RAS, K-RAS, wérdd ktérych wiekszosé (11/12; 92%) stanowity guzy z mutacja w eksonie
3, kodonie 61 (p.Q61R) genu N-RAS lub H-RAS. W siedmiu (18%) przypadkach stwierdzono mutacje w genie
PTEN; szesciu (15,4%) — mutacje TP53; a w czterech (10,2%) — PIK3CA. Mutacje w eksonie 15 genu BRAF
stwierdzono w dwaéch przypadkach (5,1%), ale nie byty one zlokalizowane w kodonie 600. W pojedynczych

przypadkach ujawniono mutacje w genach AKT1, STK11, CTNNBI1, MLH-1, EGFR, SMARCB], VHL, CDKN2A,



MET, IDH1, EZH1. W 12 (30,7%) guzach zidentyfikowano wiecej niz jedno patogenne zdarzenie genetyczne.

Whioski. PDTC jest guzem heterogenicznym molekularnie. Z uwagi na niejednorodnos¢ genetyczna
diagnostyka molekularna metodami nowej generacji (NGS) moze by¢ przydatnym narzedziem w procesie

kwalifikacji do leczenia celowanego molekularnie chorych na raka niskozréznicowanego tarczycy.
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17. Ocena uzytecznosci klinicznej ultrasonografii wzmocnionej kontrastem (CEUS)
w diagnostyce réznicowej zmian ogniskowych gruczotu tarczowego

Agnieszka Zytka'

Katarzyna Dobruch-Sobczak®, Piotr Géralski', Jacek Gak:zyr’wski], Elwira Bakuta-Zalewska®,

Marek Dedec:jus1

'Klinika Endokrynologii Onkologicznej i Medycyny Nuklearnej, Narodowy Instytut Onkologii im. Marii
Sktodowskiej-Curie Panstwowy Instytut Badawczy, Warszawa,

*Zakfad Radiologii Il, Narodowy Instytut Onkologii im. Marii Sktodowskiej-Curie Panstwowy Instytut
Badawczy, Warszawa,

*Zaktad Patomorfologii Nowotwordw, Narodowy Instytut Onkologii im. Marii Sktodowskiej-Curie

Panstwowy Instytut Badawczy, Warszawa

Wstep. Ultrasonografia stanowi podstawowe narzedzie w diagnostyce zmian ogniskowych gruczotu
tarczowego. Gitdwnym ograniczeniem tej metody jest subiektywnos¢ oraz brak jednej cechy
sonograficznej pozwalajacej na réznicowanie zmian tagodnych i ztosliwych. Ultrasonografia wzmocniona
kontrastem (CEUS) jest metoda umozliwiajaca doktadna ocene perfuzji naczyniowej w obrebie zmiany
ogniskowej tarczycy, z uwzglednieniem zaréwno oceny cech jakosciowych w czasie rzeczywistym, jak

i parametréw ilosciowych w analizie retrospektywne,j.

Cel. Celem niniejszej pracy jest ocena uzytecznosci klinicznej badania CEUS w diagnostyce rdéznicowej

zmian ogniskowych tarczycy.

Materiat i metody. Grupe badanag stanowito 188 pacjentéw powyzej 18. roku zycia (155 kobiet i 33
mezczyzn) ze zmiana ogniskowa tarczycy z wynikiem cytopatologicznym po biopsji cienkoigtowej
odpowiadajacym kategorii [I-VI wg systemu Bethesda. Byli to pacjenci zakwalifikowani do leczenia opera-
cyjnego w Klinice Endokrynologii Onkologicznej i Medycyny Nuklearnej Narodowego Instytutu Onkologii
w Warszawie. U wszystkich pacjentdw w okresie przedoperacyjnym wykonano badanie CEUS z podaniem
dozylnym srodka kontrastowego SonoVue o objetosci 1,5 ml. Nastepnie dokonano analizy 15 cech
jakosciowych wzorcdw wzmocnienia kontrastowego badanej zmiany, wyniki poddano analizie statysty-

cznej w korelacji z cechami badania B-mode oraz wynikami histopatologicznymi.



Wyniki. Na podstawie badania histopatologicznego wykazano 123 przypadki raka tarczycy (100 kobiet, 23
mezczyzn; sredni wiek 46,5+13,9 lat) oraz 65 zmian fagodnych (55 kobiet, 10 mezczyzn; sredni wiek 49,8+13,5
lat). Porownano wyniki badania CEUS w obu grupach, wykazujac dominujace cechy zmian ztosliwych
takie jak wzmocnienie kontrastu nieintensywne (n=44 vs. n=11, p<0,001) oraz niejednorodne (n=101 vs. 40,
p=0,003), z powolna faza naptywu (n=40 vs. n=10, p=0,018). Natomiast cechy takie jak: intensywne wzmoc-
nienie kontrastu (N=36 vs. N=33, p<0,002), szybka faza naptywu (n=26 vs. n=29, p=0,029), powolna faza
wyptukiwania (n=19 vs. n=12, p=0,001) oraz wzmocnienie typu ring (n=11vs. n=5, p=0,006) uznano za predy-
ktory zmian tagodnych. W analizie regresji wieloczynnikowej odnotowano dwie istotne kombinacje cech
badania B-mode oraz CEUS: hipoechogenicznos¢ w potaczeniu z niejednorodnym wzmocnieniem
kontrastu wskazujace na trzykrotnie wyzsze ryzyko raka tarczycy (OR=3,36, 95%Cl [1,49; 7,73], p=0,004),
natomiast nieréwne brzegi oraz nieintensywne lub poréwnywalne z otaczajacym migzszem tarczycy
wzmochienie kontrastowe wigze sie z czterokrotnie wyzszym ryzykiem wystapienia zmiany ztosliwej
(OR=4,03,95% CI [1,67;10,18], p=0,002).

Whioski. Wstepne wyniki wskazujg, iz CEUS jest uzytecznym narzedziem diagnostycznym w ocenie
ryzyka ztosliwosci zmian ogniskowych gruczotu tarczowego. Potaczenie jakosciowych parametrow
wzmochienia kontrastowego z cechami ultrasonograficznymi w badaniu B-mode istotnie zwieksza

przydatnosc¢ tej metody w przedoperacyjnej detekcji raka tarczycy.



Ksiazka abstraktow P2 - Choroby Tarczycy

Choroby Tarczycy

18. Wykorzystanie dwuenergetycznej tomografii komputerowej (DECT)
w diagnostyce przerzutéw zréznicowanego raka tarczycy

Adam Daniel Durma
Marek Saracyn, Arkadiusz Zegadto, Grzegorz Kaminski

Klinika Endokrynologii i Terapii Izotopowej, Wojskowy Instytut Medyczny Panstwowy Instytut Badawczy,

Warszawa

Wstep. Zréznicowany rak tarczycy (ZRT) jest najczesciej rozpoznawanym ztosliwym nowotworem
endokrynnym. W Polsce co roku rozpoznaje sie ponad 4000 nowych przypadkéw. W leczeniu ZRT stosuje
sie wyciecie tarczycy wraz z weztami chtonnymi i uzupetniajace leczenie radiojodem, Przerzuty raka
rozpoznaje sie przy uzyciu USG, scyntygrafii, [1I8F]FDG PET/CT oraz tomografii z kontrastem. Uzycie
jodowych srodkéw kontrastowych moze jednak opdzni¢ uzupetniajace leczenie radiojodem. Dwuener-
getyczna tomografia komputerowa (DECT) jest nowoczesnym wariantem tomografii komputerowej,
pozwalajacym na wyliczenie stezenia endogennego jodu w tkankach (bez podawania jodowych srodkéw

kontrastujacych).

Cel badania. Ze wzgledu na fakt, iz przerzuty ZRT moga gromadzi¢ jod podobnie jak zmiana pierwotna

lub prawidtowe tyreocyty, podjeto probe wykorzystania badania DECT w diagnostyce przerzutéw ZRT.

Materiat i metody. Do prospektywnego badania wiagczono 37 chorych po zabiegu catkowitego usuniecia
tarczycy z powodu ZRT, u ktérych stwierdzono obecnos¢ zmian ogniskowych podejrzanych o przerzuty.
Pacjenci zostali poddani badaniu DECT po co najmniej 6 miesiacach od ostatniego podania radiojodu lub
jodowych érodkow kontrastujgcych (JSK). U chorych oceniono tacznie 80 zmian. Poza parametrami DECT

wykonano laboratoryjna ocene markerow ZRT.

Wyniki. U 83,8% (31/37) chorych badanie DECT potwierdzito wzmozong akumulacje jodu endogennego
w ocenianych zmianach (scyntygrafia byta dodatnia tylko u 16,7% chorych (6/36). U 93,5% (29/31) chorych,
u ktérych badanie DECT byto dodatnie, potwierdzono histopatologicznie przerzuty ZRT (1 chora zostata
zdyskwalifikowana z operacji, poddano ja leczeniu radiojodem i potwierdzono akumulacje radioaktyw-
nego jodu w scyntygrafii; drugi chory pozostaje w obserwacji klinicznej). Czutos¢ badania wyniosta 93,5%,

swoistos¢ 100%, wartos¢ predykcyjna dodatnia 100%, wartos¢ predykcyjna ujemna 71,4%, a doktadnosc



94,4%. Dla oceny poszczegdlnych zmian/weztoéw pole pod krzywa (AUC) dla stezenia jodu (IC) wyniosto
0,992. W analizie krzywej ROC dla punktu odciecia stezenia endogennego jodu >250 ug/cm3 czutosé
badan wynosi 96,6%, przy swoistosci 87,0%.

Whioski. DECT jest uzyteczna w diagnostyce przerzutdw ZRT. Metoda ta charakteryzuje sie duza czutoscia
i swoistoscia, ktéra pozwala na rozpoznanie przerzutdw w podejrzanych weztach chtonnych czy zmianach
ogniskowych w ptucach. Nalezy zwrécic¢ szczegdlna uwage na brak uzycia JSK w trakcie badania, co nie

opodznia ewentualnego leczenia uzupetniajacego radiojodem.
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19. Przezycie chorych z rozpoznaniem raka niskozréznicowanego tarczycy
w zaleznosci od stopnia zaawansowania choroby

Agnieszka Walczyk'”
Emilia Niedziela", Iwona Pa+yga1’2, Danuta Gasior—Perczak1'Z, Stanistaw G6zdz"™, Aldona Kowalska"

1Collegium Medicum, Uniwersytet Jana Kochanowskiego w Kielcach, Kielce,
*Klinika Endokrynologii, Swietokrzyskie Centrum Onkologii w Kielcach, Kielce,

*Klinika Onkologii Klinicznej, Swietokrzyskie Centrum Onkologii w Kielcach, Kielce

Wstep. Rak niskozréznicowany tarczycy (ang.: poorly differentiated thyrodi cancer; PDTC) jest rzadkim
typem nowotworu, ktéry cechuje wysoki stopien ztosliwosci skutkujacy wieksza agresywnoscia guza
w porownaniu do raka dobrze zréznicowanego tarczycy (well-differentiated thyroid cancer; WDTC).
Obowiazujaca od 2018 r. 6sma edycja klasyfikacji nowotwordw ztosliwych wedtug stopnia zaawansowania
TNM (ang.: T-tumor, N-node, M-metastases) zoptymalizowata prognozowanie ryzyka zgonu z powodu raka
zréznicowanego tarczycy w zaleznosci od stopnia zaawansowania choroby na etapie rozpoznania, ale nie
uwzglednita réznic w przebiegu klinicznym WDTC i PDTC. Wedtug zaktualizowanej klasyfikacji 98-100%
chorych na raka zréznicowanego tarczycy przezyje 10 lat, jesli chorobe rozpoznano w stopniu | zaawanso-
wania oraz okoto 85-95% — jesli w stopniu Il. Rozpoznanie choroby zaawansowanej w stopniu IV nadal daje
szanse przezy¢ ponad 10 lat prawie potowie chorych. Przezycie chorych na PDTC jest wciaz szacowane
zgodnie z kryteriami przyjetymi dla raka zréznicowanego tarczycy. Jednak wiele danych wskazuje, ze ta
grupa chorych jest zagrozona krétszym przezyciem, rowniez w nizszych stopniach zaawansowania

choroby.

Materiat i metody. Analiza retrospektywna stopnia zawansowania choroby zgodnie z 6sma edycja klasyfi-
kacji TNM oraz przezycia zaleznego od choroby (ang.: disease-specific survival, DSS) u 53 chorych na raka
niskozréznicowanego tarczycy rozpoznanego w okresie 2000-2019, bedacych w leczeniu i obserwacji

w jednym osrodku do 31 grudnia 2024 r.

Wyniki. W badanej grupie PDTC rozpoznano chorobe w | stopniu zaawansowania u 21 (39,6%) chorych,
w Il stopniu u 22 (41,5%), a u 10 — w stopniu llI-IV (18,9%). W okresie obserwacji wynoszacym srednio 94
miesigce (przedziat: 1-261 mies.) 5-letnie i 10-letnie przezycie zalezne od choroby wynosito odpowiednio:

67,9% oraz 60,4%. W okresie pierwszego roku od rozpoznania zmarto osmiu chorych z powodu raka,



co skutkowato obnizeniem przezycia rocznego do 84,9%. W | stopniu zaawansowania przezycie zalezne od
choroby byto podobne i wynosito 95,2% zaréwno dla przezycia 5-, jak i 10-letniego, w |l stopniu — DSS 5-,10-

letnie wynosito odpowiednio: 68,2% oraz 54,5%, a w stopniach IlI-IV odpowiednio: 10% i 0%.

Whioski. PDTC jest rakiem tarczycy o gorszym rokowaniu wynikajacym z wysokiego stopnia ztosliwosci
guza. Prognozowanie wieloletniego przezycia zgodnie z 6sma edycja klasyfikacji TNM dla raka
zréznicowanego tarczycy w zaleznosci od stopnia zaawansowania choroby moze byc¢ jednak nieadekwa-
tnie optymistyczne w grupie chorych z rozpoznaniem PDTC. Niewykluczone, ze utworzenie odrebnej
klasyfikacji realniej szacujacej przezycie chorych na raka niskozréznicowanego tarczycy powinno byc¢

uwzglednione w kolejnej edycji systemu stopniowania zaawansowania choroby wg TNM.
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20. Leczenie celowane molekularnie raka rdzeniastego tarczycy z mutacja RET
selektywnym inhibitorem antyRET

Dominika Kochan-Olszewska'
Agnieszka Walczykm, Aldona Kowalska"

'Klinika Endokrynologii, Swietokrzyskie Centrum Onkologii, Kielce, ,

2Collegium Medicum, Uniwersytet Jana Kochanowskiego w Kielcach, Kielce

Wstep. Rak rdzeniasty tarczycy (MTC) stanowi 5-10% wszystkich przypadkdw raka tarczycy. Germinalne
mutacje w onkogenie RET wystepuja w 20-25% przypadkow, a mutacje somatyczne az w 75% wszystkich
przypadkow. Inhibitory multikinaz tyrozynowych od lat s3 stosowane w leczeniu zaawansowanych,
progresywnych przypadkéw choroby, natomiast nowa opcja terapeutyczna sa selektywne inhibitory
kinazy RET.

Cel. Celem pracy jest retrospektywna analiza skutecznosci oraz bezpieczenstwa selperkatynibu w leczeniu

chorych z zaawansowanym MTC z mutacja RET prowadzonym w naszym osrodku.

Opis przypadku. Analizie poddano dokumentacje medyczng wszystkich czterech pacjentéw
z rozpoznanym rakiem rdzeniastym tarczycy, u ktérych prowadzona jest terapia selperkatynibem. U 3
pacjentdw wystepowata mutacja somatyczna RET Met918Thyr, u 1 pacjenta germinalna mutacja proto-
onkogenu RET Thyr791Phe. Zaawansowanie choroby w momencie rozpoznania: T2mN1bROM1 (choroba
przetrwata strukturalnie z przerzutami do kosci, watroby i ptuc), T3aN1bMxR1 (M1 — przerzuty do ptuc,
weztow chtonnych sréodpiersia po 2 miesigcach od operacji), pT2N1bMO (M1 - ogniska meta w watrobie po
4 miesigcach od operacji), pT1aN1b (ilosciowo: N2 —wg ATA), MO (M1 - przerzuty do watroby po 12 latach od
operacji). Od operacji usuniecia tarczycy do poczatku leczenia selperkatynibem mineto u naszych pacje-
ntéw odpowiednio: 5 miesiecy, 8 miesiecy, 5 lat, 12 lat. Przed rozpoczeciem leczenia selperkatynibem
u wszystkich pacjentéw odnotowano gwattowne narastanie stezenia kalcytoniny, czas podwajania
stezenia kalcytoniny wynosit odpowiednio: 4 miesigce, 7 miesiecy, 3 miesigce, 7 miesiecy. U wszystkich
chorych wystapita biochemiczna odpowiedz na leczenie widoczna w postaci szybkiego obnizenia stezenia
kalcytoniny. Po 21 dniach leczenia doszto do obnizenia stezenia kalcytoniny odpowiednio 0 99,25%, 94,91%,
97,46%, 91,78%. Odpowiedz strukturalng na leczenie oceniono zgodnie z kryteriami RECIST 1.1. Zmiany

przerzutowe w ptucach oceniano metoda tomografii komputerowej (TK) natomiast zmiany w watrobie



metoda rezonansu magnetycznego (MR). U pierwszego pacjenta stwierdzono catkowita odpowiedz (CR,
Complete Response) w oparciu o wynik TK klatki piersiowej i stabilizacje choroby (SD, Stable Disease)
w badaniu MR watroby. U drugiego pacjenta stwierdzono stabilizacje choroby (SD) na podstawie wyniku
badania TK klatki piersiowej i catkowita odpowiedz na podstawie RM watroby. U trzeciego pacjenta
stwierdzono czesciowa odpowiedz (Partial Response, PR) w oparciu o wynik MR watroby. U czwartego
pacjenta odnotowano stabilizacje choroby (SD) w oparciu o wynik MR watroby oraz catkowita odpowiedz
(CR) na podstawie badania TK klatki piersiowej. Czas obserwacji wynosit od 13 do 45 miesiecy. Odpowiedz
na leczenie trwa u pierwszego pacjenta 14 miesiecy, u drugiego 27 miesiecy, U trzeciego 12 miesiecy,
u czwartego 45 miesiecy. Dziatania niepozadane, ktdre pojawity sie u pacjentdw: pogorszenie kontroli
cisnienia tetniczego krwi wymagajace modyfikacji leczenia, zapalenie ptuc, suchos¢ w jamie ustnej oraz
zwiekszona aktywnos¢ aminotransferaz watrobowych. W zadnym przypadku nie byto koniecznosci
zmniejszenia dawki czy przerwania leczenia. Zaden z pacjentdéw nie doswiadczyt progresji choroby od

czasu rozpoczecia leczenia antyRET.

Whioski. Terapia selperkatynibem zaawansowanego, progresywnego MTC z mutacjg w onkogenie RET
jest wysoce skuteczna i bezpieczna. Selektywne inhibitory antyRET powinny by¢ lekiem pierwszego

wyboru dla tej grupy chorych.
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21. Wyniki dlugoterminowej obserwacji pacjentéw z guzkami tarczycy IV katego-
rii cytologicznej wg klasyfikacji Bethesda

Piotr Wisniewski"”
Ewa Zalewska’, Matgorzata Struk-Panfil’, Renata S'vvia;tkowska—StoduIskaL2

'Katedra i Klinika Endokrynologii i Chorob Wewnetrznych, Gdanski Uniwersytet Medyczny, 2Klinika

Endokrynologii i Chorob Wewnetrznych, Uniwersyteckie Centrum Kliniczne, Gdansk

Wstep. Trudnos¢ w rozréznieniu zmian tagodnych i ztosliwych w guzkach tarczycy IV kategorii wedtug
systemu Bethesda (dalej: B-IV) pozostaje aktualnym problemem klinicznym, istotnie wptywajacym na
decyzje terapeutyczne. Potwierdzenie lub wykluczenie nowotworu ztosliwego w tej grupie wymaga bada-
nia histopatologicznego catego guzka, co wigze sie z koniecznosciag zabiegu operacyjnego i ryzykiem
zwigzanych z nim powiktan. W grupie zoperowanych pacjentow czestos¢ wystepowania raka okazuje sie
jednak relatywnie niska, ok. 20-30%. Alternatywa jest monitorowanie podejrzanego guzka i przeprowadze-
nie zabiegu w przypadku pojawienia niepokojacych zmian w obrazie radiologicznym lub klinicznym.
Nadal jednak nie wiadomo, jakie sg nastepstwa kliniczne dtugoterminowej obserwacji oraz co powinno
by¢ sygnatem do zmiany strategii na operacyjna. Jednym z potencjalnych sygnatéw mogtby by¢ wzrost

rozmiarow guzka.

Cel. Celem pracy byta analiza przebiegu klinicznego B-IV w difugoterminowej obserwacji oraz ocena

potencjalnych czynnikéw zwigzanych z ich progresja i ryzykiem ztosliwosci.

Materiat i metody. Retrospektywnie przeanalizowano dane pacjentdw z jednego oé$rodka. Zidenty-
fikowano osoby, ktore spetniaty nastepujace kryteria wigczenia: 1) odnotowane w dokumentacji rozpo-
znanie B-IV, 2) dostepna dokumentacja pozwalajaca na analize co najmniej dwuletniego okresu
obserwacji danego guzka. Progresje definiowano jako wzrost objetosci guzka o ponad 50% wzgledem
wartosci poczatkowej, zgodnie z rekomendacjami ATA. Za wystapienie nowotworu ztosliwego przyjeto

jego histopatologiczne rozpoznanie, wykluczajac NIFTP oraz guzy o granicznej ztosliwosci.

Wyniki. W dokumentacji medycznej z lat 2010-2025 zidentyfikowano i zakwalifikowano do analiz 180 oséb
w wieku 25-85 lat (Sr. 54,8), z ktorych 87% stanowity kobiety. Odstep pomiedzy pierwszym a ostatnim

badaniem USG wynosit 2-23 lata, mediana 4 lata. Guzki B-IV miaty wyjsciowo wielkos¢ od 3 do 33 mm,



mediana 7 mm. U 21% wspdtistniata autoimmunologiczna choroba tarczycy (AITD), u 24% zmiana B-IV
miata charakter oksyfilny. Progresje wielkosci (>50% wzrost objetosci) stwierdzono u 89 oséb (49%), medi-
ana przyrostu wyniosta 129%, IQR: 80%—-231%. W regresji logistycznej nie wykazano istotnych zaleznosci
pomiedzy progresja a wiekiem, picia, wyjsciowa objetoscia guzka, charakterem oksyfilnym ani AITD.
Histopatologiczne rozpoznanie uzyskano u 35 pacjentow (19%): 21 z progresja oraz 14 bez progresji. Nowot-
wor ztosliwy stwierdzono u 5/21 0séb z progresja (24%) oraz 1/14 oséb bez progresji (7%). Choc¢ odsetek raka
byt wyzszy w grupie z progresja, roznica nie byta istotna statystycznie (OR=4,1, 95% Cl: 0,4-39,3). Wzrost
objetosci guzka o >129% (powyzej mediany) takze nie wigzat sie z czestszym wystepowaniem ztosliwosci

(OR=1,2, 95% CI: 0,2-7,1).

Whioski. Progresja wielkosci guzkéw B-IV w diugoterminowe]j obserwacji wystepuje u okoto potowy
pacjentéw. Ocenione przez nas cechy kliniczne najpewniej nie sg istotnymi predyktorami wystapienia
progresji guzka. Dane sugeruja potencjalny zwigzek miedzy progresja guzka a wyzszym ryzykiem

ztosliwosci, jednak konieczne sa dalsze badania w wiekszych grupach.
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22. Leczenie jodem radioaktywnym nadczynnosci tarczycy w przebiegu choroby
Gravesa i Basedowa u dzieci i mtodziezy - analiza wskazan i skutecznosci terapii
w 20-letnim doswiadczeniu osrodka

Aleksandra Krol

Ewa Paliczka-Cieslik, Kornelia Hasse-Lazar, Aleksandra Ledwon, Barbara Michalik, Aleksandra Kropinska,

Daria Handkiewicz-Junak

Zaktad Medycyny Nuklearnej i Endokrynologii Onkologicznej, Narodowy Instytut Onkologii

im. M. Sktodowskiej-Curie, Panstwowy Instytut Badawczy oddziat w Gliwicach, Gliwice

Wstep. Choroba Gravesa i Basedowa (GB) jest najczestsza przyczyna nadczynnosci tarczycy (NT). Przebieg
kliniczny u dzieci i miodziezy rézni sie istotnie w stosunku do przebiegu u oséb dorostych nizszym
odsetkiem remisji, wieksza liczba dziatan niepozadanych lekdéw oraz wptywem leczenia na rozwdj i dojrze-
wanie. Wiekszos¢ chorych w tej grupie wiekowej wymaga leczenia radykalnego — catkowitej tyroidektomii
lub terapii jodem radioaktywnym (1311). Zgodnie z wytycznymi ATA dzieci z NT ponizej 5 r.z. nie powinny byc¢
poddawane terapii 1311, w grupie 5-10 r.z. nalezy stosowac aktywnos¢ do 10 mCi. Celem leczenia u dzieci

jest ablacja tarczycy.

Metoda i cel badania. Przedstawiono analize pacjentéw do 19 r.z leczonych 1311 z powodu NT w przebiegu

choroby GB w latach 2001-2023, w tym wskazan do terapii oraz skutecznosci leczenia.

Woyniki. W analizowanej grupie 104 chorych w wieku 5-19 lat dominowaty dziewczeta (K77/ M27), w tym 35
dzieci nie przekroczyto 15 r.z. Powodem skierowania do leczenia 131l byty: nietolerancja tyreostatykow
(uczulenie, leukopenia, matoptytkowosé, hepatotoksycznosé, zapalenie stawdw — 15/104), chwiejna i nasi-
lona NT (13/104), choroby wspétistniejace (cukrzyca t.l, astma, padaczka, zespdt nerczycowy, wada serca,
zapalenie watroby, trisomia 21, choroba Kawasakiego — 20/104) oraz przetrwata nadczynnos¢ definiowana
jako brak remisji po 2 latach leczenia farmakologicznego lub nawrotowa NT (77/104). U czesci pacjentow
wystepowato wiecej niz jedno wskazanie do leczenia. Dwoje dzieci przebyto wczesniej operacje tarczycy,
u 6 wykonano przed leczeniem biopsje zmian guzkowych. Aktywnos¢ terapeutyczna 1311 obliczano indy-
widualnie dla kazdego dziecka wg wzoru Marinellego, z uwzglednieniem objetosci tarczycy ocenianej
USG, jodochwytnosci i docelowej dawki pochtonietej 200-300Cy w celu uzyskania ablacji. Leczenie tyreo-

statyczne odstawiano tydzien przed podaniem izotopu. U 7 pacjentdw zastosowano ostone



glikokortykosteroidowa z uwagi na towarzyszaca orbitopatie. Mediana czasu obserwacji w analizowanej
grupie wyniosta 17 miesiecy, nie obserwowano powiktan terapii, w tym zaostrzenia objawdw ocznych.
Pojedyncza aktywnos$é zastosowano u 92/104 leczonych, wsréd dzieci do 15 r.z u 34/35. Podania drugiej
aktywnosci wymagato 12/104 pacjentéw, leczenie zastosowano po 12-24 miesigcach. Ostatecznie
wyleczono z nadczynnosci cata grupe, uzyskujac u wiekszosci niedoczynnosc tarczycy (eutyreoze w trakcie

ostatniej kontroli u 4 dzieci).

Whioski. 1. Gtéwne wskazania do terapii 1311 u dzieci i mtodziezy stanowia powiktania farmakoterapii,
choroby wspdtistniejace, nasilona NT, brak uzyskania remisji po minimum 2 latach leczenia lub kolejny
nawrdt choroby. 2. Terapia 1311 z zastosowaniem indywidualnie obliczonej aktywnosci izotopu prowadzi do
wyleczenia przy jednorazowym podaniu u 90% pacjentéw do 19 r.z, bez istotnych powiktan. 3. Terapia
izotopowa jest leczeniem z wyboru w grupie dzieci z chorobami wspdtistniejacymi, nietolerancja lekow

i chwiejnym przebiegiem nadczynnosci tarczycy.
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23. Analiza czasu wystgpienia oraz lokalizacji przerzutéw odlegtych u chorych z
rakiem pecherzykowym tarczycy w grupie 3285 chorych ze zré6znicowanym
rakiem tarczycy
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*Klinika Onkologii Klinicznej Swietokrzyskie Centrum Onkologii w Kielcach, Kielce

Wstep. Rak pecherzykowy tarczycy wykazuje zdolnos¢ przerzutowania odlegtego droga naczyn

krwionosnych.

Cel. Celem pracy byta analiza czasu wystapienia oraz lokalizacji przerzutéw odlegtych u chorych z rakiem

pecherzykowym tarczycy.

Materiat i metodyka. Badaniem objeto grupe 3285 chorych ze zréznicowanym rakiem tarczycy leczonych
w jednym osrodku w latach 2001-2022. Poddano analizie dokumentacje medyczna wszystkich chorych,
wytoniono z badanej grupy chorych z rakiem pecherzykowym, przeanalizowano przebieg choroby

z uwzglednieniem czasu wystapienia przerzutéw odlegtych iich lokalizacji.

Wyniki. W badanej grupie rozpoznano raka pecherzykowego tarczycy u 204/3285 (6,2%) chorych, w tym
u 28/204 (14%) chorych stwierdzono przerzuty odlegte. U 14 (50%) pacjentéw rozpoznano przerzuty do
kosci, u 5 (17,8%) do ptuc, u 8 (28,6%) chorych jednoczesnie do ptuc i kosciiu1(3,6%) chorej—do ptuci nerki.
U 27 (96,4%) osoéb przerzuty odlegte stwierdzono juz w momencie rozpoznania choroby tarczycy,
natomiast u jednej osoby przerzuty rozpoznano po 10 latach od leczenia skojarzonego — operacyjnego

i 1311, po okresie bardzo dobrej odpowiedzi na leczenie pierwotne.

Whioski. Przerzuty odlegte u chorych z rakiem pecherzykowym tarczycy, najczesciej wystepuja
w kosciach i ptucach i zwykle sg rozpoznane juz na poczatku choroby. P6Zne pojawienie sie przerzutdw, po
okresie odpowiedzi bardzo dobrej na leczenie, jest zjawiskiem niezwykle rzadkim (w naszym materiale

jeden przypadek - przerzut raka pecherzykowego tarczycy do nerki i ptuc).
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24, Zastosowanie tocilizumabu w leczeniu orbitopatii tarczycowej opornej na
leczenie glikokortykosteroidami - analiza kliniczna skutecznosci i
bezpieczenstwa

Joanna Rymuza'
Aleksander Kué1, Dorota Bia+as—NiedzieIa2, Monika Turczyhskaz, Dariusz Kecikz, Tomasz Bednarczuk'

'Klinika Choréb Wewnetrznych i Endokrynologii, Warszawski Uniwersytet Medyczny, Warszawa,

*Klinika Okulistyki, Warszawski Uniwersytet Medyczny, Warszawa

Wprowadzenie. Orbitopatia tarczycowa (GO) wcigz stanowi powazne wyzwanie terapeutyczne. Zgodnie
z zaleceniami Europejskiej Grupy ds. Orbitopatii Gravesa (EUGOGOQO) leczeniem pierwszego rzutu
pozostaje dozylna terapia metyloprednizolonem. Pomimo stosowania zalecanej terapii u okoto 40-60%
pacjentoéw nie uzyskuje sie zadowalajacej odpowiedzi klinicznej. W takich przypadkach wskazane jest
rozwazenie terapii drugiego rzutu. Jedna z rekomendowanych opcji jest tocilizumab (TCZ), ludzkie

przeciwciato monoklonalne skierowane przeciwko receptorowi interleukiny 6 (IL-6).

Cel. Badanie miato na celu ocene skutecznosci i bezpieczenstwa leczenia TCZ zastosowanego

u pacjentow z GO oporna na terapie glikokortykosteroidami (GCS).

Metody. Obecnie w naszym osrodku prowadzimy prospektywne, obserwacyjne badanie obejmujace
pacjentéw leczonych TCZ z GO oporng na terapie GCS. Niniejsza praca ma na celu przedstawienie
wynikow leczenia pierwszych 32 pacjentow z okresem 24-tygodniowej obserwacji wigczonych do badania
w latach 2021-2024. Wszyscy chorzy zostali wczesniej poddani terapii wysokimi dawkami GCS, ktéra
okazata sie nieskuteczna lub w krotkim czasie doszto do nawrotu objawdw. TCZ podawano w schemacie 4
wlewow co miesigc w dawce 8 mg/kg. Pierwszorzedowym celem badania byto poréwnanie zmiany
wskaznika composite ophthalmic score oraz jakosci zycia (GCO-Qol) przed leczeniem i po nim. Odpowiedz
na leczenie byta uznawana za pozytywna w przypadku poprawy 22 parametrow w jednym oku, bez
pogorszenia w drugim: a. redukcji szerokosci szpary powiekowej o = 2 mm, b. zmniejszenia o 22 punkty
w 7-punktowej skali CAS, c. zmniejszenia wytrzeszczu o 22 mm, d. poprawy ruchomosci oczu o =1 stopien
w skali Gormana. Drugorzedowe wyniki obejmowaty: osiggniecie inaktywacji procesu zapalnego, poprawe

objawow zapalenia tkanek miekkich.



Wyniki. Do badania wilaczono 32 pacjentéw z GO oporng na terapie GCS (22 kobiety, sredni wiek 52 lata,
éredni czas trwania GO 16 miesiecy). Zaobserwowano poprawe wskaznika composite score u 66% (21/32)
pacjentéw. U 66% pacjentdw odnotowano poprawe o 26 punktdw w kwestionariuszu oceniajacym jakosc
zycia GO-QolL. Stwierdzono: poprawe CAS o 22 punkty u 72% pacjentéw, zmniejszenie wytrzeszczu o 22
mm u 50% (Srednia zmiana wytrzeszczu wynosita 2 mm), zmniejszenie szerokosci szpary powiekowej o 2
mm u 38%. U 22% chorych odnotowano poprawe w zakresie diplopii w skali Gormana. Dziatania
niepozadane odnotowane w trakcie leczenia mialy w zdecydowanej wiekszosci przypadkow charakter
tagodny. U jednego pacjenta wystapit epizod niestabilnej dtawicy piersiowej, zaklasyfikowany jako stopien
3 wedtug skali CTCAE v5.0. W okresie obserwacji nie stwierdzono przypadkdéw neuropatii nerwdéw wzro-

kowych ani nawrotu objawdéw aktywnej GO.

Whioski. Uzyskane wyniki potwierdzaja, ze TCZ stanowi skuteczng i bezpieczna opcje terapeutyczna
u pacjentéw z aktywna GO oporna na leczenie GCS. Terapia z zastosowaniem TCZ prowadzita do istotnego
zmniejszenia nasilenia objawdw ocznych. W swietle uzyskanych wynikéw TCZ powinien by¢ rozwazany
jako obiecujaca i bezpieczna alternatywa w leczeniu pacjentdéw z aktywna GO oporng na standardowa
terapie GCS.
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25. Nielosowa inaktywacja chromosomu X u pacjentek z choroba Hashimoto
Igor Syrenicz'
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Wstep i cel badania. Choroba Hashimoto to przewlekte autoimmunizacyjne zapalenie tarczycy opisane
po raz pierwszy jako ,wole limfocytowe" w 1912 r. przez Hakaru Hashimoto. Zapadalnos¢ na chorobe Hashi-
moto wynosi ok. 1/1000 oséb, z tym ze u kobiet choroba ta wystepuje nawet 9-10 razy czesciej niz
u mezczyzn. Wyniki wiarygodnych badan wskazuja, ze w patogenezie choroby Hashimoto istotna role
odgrywa predyspozycja genetyczna, w tym zaburzenia w inaktywacji chromosomu X (XCI, ang.
X-chromosome inactivation). Inaktywacja chromosomu X polega na losowym wyciszeniu, poprzez
metylacje DNA, jednego z pary chromosomow X u kobiety, co skutkuje tym, ze w potowie jej komorek
nieaktywny jest matczyny chromosom X, a w pozostatych 50% jej komodrek nieaktywny jest z kolei chromo-
som X odziedziczony od ojca. Nielosowa XClI jest dos¢ powszechna, a dodatkowo jej czestos¢ zwieksza sie
wraz z wiekiem kobiet. Stad tez celem naszej pracy byta ocena zwigzku nielosowej inaktywacji chromo-

somu X z wybranymi cechami klinicznymi choroby Hashimoto u pacjentek z tym rozpoznaniem.

Materiat i metody. Analize nielosowej inaktywacji chromosomu X wykonano u 92 pacjentek (w wieku od
18 do 54 lat) z rozpoznaniem choroby Hashimoto. Z dokumentacji medycznej tych chorych uzyskano
nastepujace dane: wiek przy rozpoznaniu, wskaznik masy ciata przy rozpoznaniu, stezenia przeciwciat
przeciw tyreoperoksydazie (anty-TPQO), przeciwciat przeciw tyreoglobulinie (anty-TG), tyreotropiny (TSH),
wolnej tyroksyny (FT4) i wolnej trijodotyroniny (FT3). XCl zostata okreslona metoda HUMARA w probkach
genomowego DNA z leukocytéw krwi obwodowej tych pacjentek. Podstawa tej metody jest trawienie
probek genomowego DNA enzymami restrykcyjnymi wrazliwymi na metylacje (Hpall i Hhal), a nastepnie
ich amplifikacja w tancuchowej reakcji polimerazy ze starterami flankujacymi region polimorfizmu liczby

powtdrzen trojnukleotydowych CAG genu AR kodujacego receptor androgenowy i rozdziat uzyskanych



amplikonow w elektroforezie kapilarnej. Jako prég nielosowej XCl przyjeto 280%.

Wyniki. U 15 sposréd 92 badanych kobiet stwierdzono homozygotyczny genotyp polimorfizmu AR (taka
sama liczba powtdrzen CAG w obu allelach AR) i pacjentki te zostaty wylaczone z dalszej analizy. Wsréd
pozostatych 77 kobiet u 22 (28,6%) stwierdzono nielosowa inaktywacje chromosomu X, z tym ze u 12 z nich
w 280% komorek byt aktywny chromosom X z allelem genu AR o wiekszej liczbie powtérzen CAG, a u 10
z allelem o mniejszej liczbie powtdrzen. Nie stwierdzono istotnych réznic pomiedzy pacjentkami z losowa

i nielosowa XCI w zakresie wszystkich analizowanych parametréw klinicznych.

Whnioski. Wyniki naszych wstepnych badan sugeruja, ze nielosowa inaktywacja chromosomu X dotyczy co

najmniej jednej czwartej kobiet z chorobg Hashimoto i nie ma zwiazku z przebiegiem klinicznym choroby.
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26. Wybrane zaburzenia metaboliczne oraz hematologiczne u pacjentéw
z autoimmunizacyjnymi chorobami tarczycy (AITD) - w oparciu o wyniki
badan wiasnych

Ewa Tywanek'
Joanna vairska1, Agnieszka Zvvolakm, Krzysztof Giarmopoulos3

'oddziat Endokrynologiczny Centrum Onkologii Ziemi Lubelskiej w Lublinie, Lublin,
*Zaktad Interny i Pielegniarstwa Internistycznego Uniwersytetu Medycznego w Lublinie, Lublin,

*Zakfad Hematoonkologii Doswiadczalnej Uniwersytetu Medycznego w Lublinie, Lublin

Wstep. Autoimmunizacyjne choroby tarczycy (AITD) sa najczesciej diagnozowana narzadowo swoista
grupa choréb z autoagresji, stanowia rowniez gtéwna przyczyne niedoczynnosci gruczotu wsréd populacji
zamieszkujacych obszary o adekwatnym zaopatrzeniu w jod. Czynnosciowa dysfunkcja tarczycy, jak
rowniez sama autoimmunizacja ukierunkowana na gruczot, wywieraja znaczacy wptyw na metaboliczna

i hematologiczng homeostaze organizmu.

Cel badania. Czesto nieoptymalne samopoczucie pacjentéw z AITD, mimo potwierdzenia biochemicznej
eutyreozy, sktonito zespdt badawczy do poszukiwania potencjalnie wspdtistniejacych z AITD zaburzen

metabolicznych i hematologicznych.

Materiat i metody. Badaniem objeto 106 osdb: 67 pacjentdéw z AITD oraz 29 zdrowych oséb stanowiacych
grupe kontrolna. Wsrdd uczestnikow badania dokonano oceny wskaznikow charakteryzujacych
tyreologiczna funkcje ustroju oraz przeprowadzono ocene wyréwnania metabolicznego ustroju w oparciu
o trzy grupy parametréw (antropometryczne, biochemiczno-metaboliczne oraz biochemiczne oceniajace
zaopatrzenie organizmu w wybrane pierwiastki i witaminy), dokonano réwniez analizy wybranych

parametréow hematologicznych.

Wyniki. Analiza parametréw metabolicznych nie wykazata istotnych statystycznie réznic miedzy grupa
badana a kontrolna (p>0,05). Wsrod uczestnikow grupy badanej odnotowano (wybrane): istotnie wyzsze
miana przeciwciat aTG i aTPO w grupie 0sob z prawidtowa masa ciata wobec chorych z otytoscig; istotnie
wyzsze miana przeciwciat aTG u osdéb z niedoborem magnezu; nizsze stezenie kwasu foliowego

u 0sdb z podwyzszonym mianem aTG; podwyzszone stezenie TSH wiagzato sie z wyzszym poziomem



homocysteiny, a nizszym zelaza i wit. B12. Chorzy leczeni L-tyroksyna cechowali sie mniejszymi masa ciata
i obwodem talii oraz nizszymi BMI, WHR, WHtR i glikemia (p<0,05). Analiza statystyczna wykazata ujemne
korelacje w parach: fT4 i BMI/WHTtR, fT3 i cholesterol catkowity/LDL, aTG i cholesterol catkowity/LDL, TSH i
zelazo, fT3 i magnez, +aTG i kwas foliowy/magnez, terapia T4 i BMl/obwdd talii/WHR/WHtR, a dodatnie: TSH
i >obwadd talii, aTPO i przeciwciata przeciwko czynnikowi wewnetrznemu Castle'a (p<0,05). Sposréd oceni-
anych parametréw morfologicznych odsetek limfocytow byt znamiennie nizszy, a wskazniki RDW-SD oraz
PLR, RLR i MLR znamiennie wyzsze w populacji badanej w poréwnaniu do grupy kontrolnej (p<0,05). W
populacji z AITD: stezenia fT3 byty nizsze w grupie oséb z podwyzszonymi parametrami MCH i MCV; badani
z obecnoscig przeciwciat aTPO osiggali wyzsze wartosci MCH i MCV (p<0,05). Dodatnie korelacje wykazano
miedzy stezeniem fT3 w relacji do RBC, Hgb i HCT. Ujemne zaleznosci opisano dla par: dawka stosowanej

L-tyroksyny i RBC/Hgb, czas trwania choroby i Hgb (p<0,05).

Whioski. Wsrod pacjentéw z AITD stwierdzono szereg zaleznosci i korelacji miedzy wyréwnaniem tyreo-
logicznym ustroju a parametrami metabolicznymi i hematologicznymi. Wyniki badania moga stanowic
punkt wyjscia do rozwazan i owocnej debaty nad zasadnoscig szerszej diagnostyki metabolicznej,
biochemicznej i hematologicznej wsrdd pacjentow z AITD, a tym samym w perspektywie przyczynic sie do

poprawy efektywnosci terapii chorych.
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27. Zalezno$¢ miedzy poziomem selenu, mianem przeciwciat TRADb i objetoscia
tarczycy u pacjentéw z Chorobg Graves-Basedowa i wolem guzkowym - badanie
przekrojowe

Krzysztof Wréblewski'

Jakub Szczot1, Konrad Dendys1, Marcin Derezir’wskﬂ, Karolina Skulimowskal Karolina Luczak1,

Sabina Przygodzka1, Mitosz Mandryk1, Konrad Szyd+o1, Klaudia Zurowska1, Torasz Tomkalski"

'Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Chorob Wewnetrznych, Dolnoslaski Szpital Specjalistyczny

im. T. Marciniaka we Wroctawiu, Wroctaw
2Dolitechhika Wroctawska, Wroctaw

Od wielu lat badacze wykazuja zainteresowanie wptywem selenu na wystepowanie i przebieg chordb
tarczycy. Ten mikroelement, wchodzac w sktad trzech rodzin enzymoéw — peroksydaz glutationowych,
dejodynaz jodotyroninowych oraz reduktaz tioredoksynowych, odgrywa istotna role w ochronie lipopro-
tein przed stresem oksydacyjnym, w mechanizmach syntezy i naprawy DNA, konwersji hormondw tarc-
zycy w tkankach docelowych oraz w regulacji funkcji immunologicznych. Gtéwnym zrédiem selenu dla
cztowieka jest dieta, a jego zawartos¢ w zywnosci zalezy od warunkoéw geograficznych i sSrodowiskowych.
Zakresy referencyjne stezenia selenu w surowicy réznia sie w zaleznosci od zrédta. Human Biomonitoring
Commission rekomenduje wartosci 50-120 ug/L, podczas gdy inni autorzy za optymalne, zapewniajace
prawidtowa synteze i funkcje selenoprotein, uznaja stezenie 90-120 ug/L. Badania pokazuja, ze deficyt
selenu wiaze sie ze zwiekszong zapadalnoscia na autoimmunologiczne choroby tarczycy, a nadmierna
suplementacja moze prowadzi¢ do rozwoju selenozy, wywotywac stres oksydacyjny, zaburzac¢ synteze
hormondw tarczycy, a takze zwiekszac ryzyko zachorowania na cukrzyce typu Il. Gtéwnym celem pracy
byta analiza zaleznosci pomiedzy stezeniem selenu w surowicy a mianem przeciwciat TRAb u pacjentow
z choroba Gravesa-Basedowa kwalifikowanych do leczenia radiojodem (I-131). Cele poboczne obejmowaty:
porownanie stezenia selenu pomiedzy grupami pacjentdw wydzielonymi na podstawie rozpoznania
klinicznego — z choroba Gravesa-Basedowa (61 osoéb), wolem guzkowym (19 osdb) oraz wspdtistnieniem
choroby Gravesa-Basedowa i zmian guzkowych tarczycy (8 osdb), a takze ocene korelacji miedzy
stezeniem selenu a objetosciag tarczycy w obrebie wymienionych grup. Analize zaleznosci pomiedzy
zmiennymi przeprowadzono z wykorzystaniem wspdtczynnika korelacji r Pearsona. Do analizy réznic

w stezeniu selenu pomiedzy grupa pacjentow z choroba Gravesa-Basedowa a grupa pacjentéw z wolem



guzkowym zastosowano dwustronny test t-Studenta. Nie wykazano istotnych statystycznie zaleznosci
miedzy stezeniem selenu w surowicy a mianem przeciwciat dla receptora TSH (r-Pearsona =-0,191; p>0,05)
u pacjentéw z Choroba Gravesa-Basedowa. Nie zaobserwowano istotnej statystycznie zaleznosci miedzy
stezeniem selenu a objetoscia tarczycy w zadnej z badanych grup chorych. Nie stwierdzono istotnych
statystycznie réznic w stezeniu selenu pomiedzy pacjentami z choroba Gravesa-Basedowa a pacjentami
z wolem guzkowym (p=0,85). Konieczne jest prowadzenie dalszych badan nad rola selenu w patogenezie
i przebiegu chordb tarczycy celem oceny zasadnosci oraz skutecznosci jego suplementacji jako potencja
-lnego elementu wspomagajgcego terapie tych schorzen. Z uwagi na istotne zréznicowanie stezen selenu
U pacjentdw oraz potencjalne ryzyko dziatan niepozadanych zwigzanych z jego nadmierng podaza
wskazane wydaje sie oznaczanie poziomu tego pierwiastka w surowicy przed rozpoczeciem

suplementacji.

Tabela 1.

Rozpoznanie Choroba Gravesa- Choroba Gravesa- Wole guzkowe
Basedowa Basedowa z wolem

guzkowym

Liczebnosé 61 8 19

Zakres stezeh Se 48,1 — 164,7 53,4-115,4 31-147

w surowicy (‘ug/dl)

Srednia stezenia Se 79,27 77,71 80,64

w surowicy (‘ug/dl)

Mediana stezenia Se 77,2 71,15 80,1

w surowicy ((ug/dl)

Odchylenie 20,34 19,86 30,59

standardowe stezenia
Se w surowicy

(ug/dl)

r-Pearsona -0,191 (p>0,05) Nie dotyczy
stezenie Se; TRADb

r-Pearsona -0,23 (p>0,05) -0,401 (p>0,05) -0,065 (p>0,05)
stezenie Se;

objetos¢ tarczycy
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28. Skutecznosé ablacji pradem o czestotliwosci radiowej (RFA) w leczeniu
tagodnych ogniskowych guzkéw tarczycy

Piotr Goralski
Magdalena Kwapisz, Agnieszka Zytka, Jacek Gatczynski, Marek Dedecjus

Klinika Endokrynologii Onkologicznej i Medycyny Nuklearnej, Narodowy Instytut Onkologii

im. Marii Sktodowskiej-Curie Panstwowy Instytut Badawczy, Warszawa

Wstep. Klasycznym postepowaniem przy duzych zmianach guzowatych tarczycy jest leczenie operacyjne,
jednak coraz wiekszag popularnoscia ciesza sie metody matoinwazyjne, takie jak ablacja pradem
o czestotliwosci radiowej (RFA). RFA pozwala na zmniejszenie objetosci zmiany bez pozostawiania
widocznych blizn na skoérze oraz na minimalizacje ryzyka powiktan, takich jak pooperacyjna

niedoczynnosc¢ tarczycy czy uszkodzenie nerwu krtaniowego wstecznego.

Cel badania. Ocena skutecznosci i bezpieczenstwa RFA u pacjentow z tagodnymi ogniskowymi zmianami

tarczycy, z uwzglednieniem stopnia redukcji objetosci guza (VRR) oraz wystepowania powiktan.

Materialt i metody. Do badania prospektywnego przeprowadzonego w latach 2020-2023 zakwali-
fikowano 87 pacjentéw (77 kobiet i 10 mezczyzn) w wieku od 24 do 74 lat, u ktdrych rozpoznano tagodny
guz tarczycy (kat. Il wg Bethesda). Wykonano tacznie 99 procedur RFA w znieczuleniu miegjscowym
technika ,moving-shot"pod kontrolg USG. Mierzono wielkos¢ i objetos¢ guza przed zabiegiem i w kontro-
lach po 3, 6112 miesigcach oraz obliczano wskaznik redukcji objetosci. Oceniano stan kliniczny pacjenta

oraz zgtaszane dziatania niepozadane lub powikfania.

Wyniki. Mediana poczatkowej objetosci guzka: 16,6 ml. VRR wynosita Srednio: 50% po 3 miesigcach, 56%
po 6 miesigcach oraz 59% po 12 miesigcach. U 60,85% pacjentéw uzyskano =250% redukcji po jednej sesji
RFA. tagodne powiktania wystapity u 2% (bodl, obrzek, krwiak). U 12 pacjentdw konieczne byto powtdrzenie

zabiegu, a U 4 ostatecznie wykonano chirurgiczna resekcje.

Dyskusja. RFA jest skuteczng i bezpieczna alternatywa dla leczenia operacyjnego u wybranych pacjentéw
z fagodnymi guzami tarczycy, pozwalajaca na redukcje objetosci zmiany przy jednoczesnym zachowaniu

funkcji narzadu. Pomimo minimalnego ryzyka powiktan zabieg powinien by¢ wykonywany w warunkach



szpitalnych, aby zapewni¢ bezpieczenstwo pacjenta. Wdrozenie metody RFA moze zmnigjszy¢

koniecznos¢ leczenia operacyjnego w tej grupie pacjentow.
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29. Ocena jakosci zycia pacjentéw z choroba Hashimoto w stadium eutyreozy w
zaleznosci od wspétwystepowania zespotu metabolicznego

Aldona Janoska
Maria Stelmachowska—Banaéz, Piotr Woﬁniakl Urszula Mackiewiczz, Wojciech Zglic:zyr’wski2

'Klinika Endokrynologii, Szpital Bielanski im. ks. Jerzego Popietuszki, Warszawa,
*Klinika Endokrynologii, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego,
Szpital Bielanski, Warszawa,

*Zakfad Fizjologii Klinicznej, Centrum Medyczne Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa

Wstep. Choroba Hashimoto (HT) jest najczestsza przyczyna niedoczynnosci tarczycy w krajach
rozwinietych. Z kolei zespdt metaboliczny (ZM) wystepuje w Polsce u 33% kobiet, co sprawia, ze objawy obu

choréb moga wspdtwystepowac i naktadac sie na siebie, powodujac obnizenie jakosci zycia.

Pacjenci i metody. Do badania witaczono 57 kobiet z HT w wieku 18-55 lat z prawidtowo wyréwnana
czynnoscia tarczycy w trakcie substytucji L-tyroksyna, ktdre podzielono na dwie grupy: 1. z HT bez ZM i 2.
z HT i ZM. Grupe kontrolna stanowito 29 kobiet w wieku 18-55 lat bez HT: 1.bez ZM i 2. z ZM. Wszystkie
badane wypetnity kwestionariusze oceny jakosci zycia takie jak: ThyPRO, PHQ-9, CESDR, skala zmeczenia
MFIS.

Wyniki. W badaniu stwierdzono istotnie nizsza jakos¢ zycia u kobiet z HT w poréwnaniu z grupa
kontrolna. Na podstawie kwestionariusza ThyPRO u pacjentek z HT w pordwnaniu z grupa kontrolna
zaobserwowano istotnie wiecej objawdw somatycznych (p<0,001), czestsze zmeczenie (p=0,015) oraz
bardziej nasilone zaburzenia pamieci (p=0,020). W skali PHQ-9 wyzsza punktacje uzyskaty pacjentki z HT
(7,6 pkt.) niz kobiety w grupie kontrolnej (6,6 pkt.), cho¢ réznica ta nie byta istotna statystycznie (p=0,364),
a srednik wynik byt ponizej 12 pkt. — wartos¢ graniczna dla polskiej populacji. Z kolei nieprawidtowy wynik
(powyzej 16 pkt.) odnotowano u kobiet z HT w skali CESDR oraz stwierdzono istotnie wyzsza punktacje
u pacjentek z HT (sr. 16,6 pkt.) w porownaniu z grupa kontrolna (10,5 pkt.) (p=0,043). Na podstawie skali
zmeczenia MFIS wykazano istotne statystycznie wieksze zmeczenie u pacjentek z HT (30,6 pkt.)
w porownaniu z kobietami bez HT (20,7 pkt.) (p=0,012). Poréwnujac pacjentki z HT bez ZM z grupa
kontrolng pacjentek bez ZM, uzyskano roznice istotne statystycznie podobne jak powyzej. Natomiast

u kobiet z HT i ZM w porownaniu z grupag kontrolng kobiet z ZM bez HT: w skali ThyPRO nie



zaobserwowano istotnej réznicy w czestosci wystepowania objawdw somatycznych, nasilenia zmeczenia
oraz zaburzen pamieci. Nie wykazano rowniez istotnych statystycznie réznic w skalach CESDR oraz MFIS.
Porédwnujac kobiety z HT w zaleznosci od wspotwystepowania lub nie ZM, wykazano ze u pacjentek z HT i
ZM w skali ThyPRO obserwowano gorsza ocene swojego wygladu (p<0,001) oraz odczuwanie bardziej

negatywnego wptywu choroby tarczycy na jakos$¢ zycia (p=0,002) niz u kobiet z HT bez ZM.

Whioski. HT wptywa na obnizenie jakosci zycia, zarbwno w sferze somatycznej, jak i psychicznej. Obser-
wowano to zaréwno u pacjentek z HT i ZM, jak i z sama HT. U pacjentek z HT i ZM stwierdzono silniejsze
niezadowolenie ze swojego wygladu oraz wieksze poczucie negatywnego wptywu choroby tarczycy na
jakos¢ zycia w porédwnaniu do pacjentek z HT bez ZM. Jednak wiekszy wptyw HT na jakos¢ zycia zaobser-

wowano u badanych pacjentek, ktére nie miaty stwierdzonego ZM.
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30. Wysokozréznicowany rak tarczycy w cigzy. Analiza retrospektywna nowo
zdiagnozowanych pacjentek

Maciej Bulwa

Konrad Samborski, Magdalena Kotton, Matgorzata Haras-Gil, Barbara Jarzab,

Daria Handkiewicz-Junak, Jolanta Krajewska

Narodowy Instytut Onkologii im. Marii Sktodowskiej-Curie, Panstwowy Instytut Badawczy, Oddziat w

Gliwicach, Zaktad Medycyny Nuklearnej i Endokrynologii Onkologicznej

Wstep. Czy cigza ma wptyw na rokowanie w przypadkach wysokozréznicowanego raka tarczycy u kobiet

W cigzy?

Dotychczas powstaty gtdwnie analizy retrospektywne, ktére nie wykazaty istotnych réznic w czasie
przezycia catkowitego (OS) oraz czasie wolnego od progresji (PFS) pomiedzy grupa pacjentek zdiagno-

zowanych w czasie cigzy a grupa pacjentek, ktére w momencie diagnozy nie byty w ciazy.

Cel badan. Celem pracy jest analiza dynamiki ztosliwych guzkéw tarczycy obserwowanych u kobiet

W cigzy

Materiaty i metody. Do analizy retrospektywnej wiaczono 75 kobiet w $rednim wieku 30,9+4,8 lata

z budzacymi czujnos¢ onkologicznag guzkami tarczycy wykrytymi w czasie cigzy.

U wszystkich pacjentek wykonano biopsje aspiracyjna cienkoigtowa (BAC) podejrzanych zmian. Wyniki

BAC zostaty sklasyfikowane wedtug systemu Bethesda do oceny badan cytologicznych tarczycy.

Do obserwacji ultrasonograficznej zostaty zakwalifikowane pacjentki z wynikiemn BAC Bethesda

V (podejrzenie ztosliwosci) lub Bethesda VI (zmiana ztosliwa).

Obserwacja ta obejmowata kontrolne badanie ultrasonograficzne szyi wykonywane co 2-3 miesigce do
momentu operacji. Sredni czas obserwacji od diagnozy do operacji lub do ostatniej wizyty kontrolnej

wyniost 10,0 miesiecy (zakres od 1,0 do 39,0 miesiaca).



Wyniki. Rak brodawkowaty tarczycy zdiagnozowany zostat u 53 pacjentek, natomiast u pozostatych 22
pacjentek rozpoznano podejrzenie raka brodawkowatego tarczycy (Bethesda V). Jedynie 2 pacjentki byty
operowane podczas ciazy (poza NIO-PIB), podczas gdy w przypadku 65 pacjentek (86,7%) operacja odbyta

sie po porodzie.

Petne wyniki zostana zaprezentowane w trakcie konferencji.

Whioski. Strategia uwaznego czuwania jest bezpiecznym postepowaniem w przypadku pacjentek,
u ktorych w czasie ciazy zdiagnozowany zostat rak brodawkowaty tarczycy lub podejrzenie raka

brodawkowatego tarczycy.

Nalezy jednak zwrdci¢ uwage na koniecznos¢ starannego monitorowania pacjentek w celu wyboru opty-

malnego momentu na przeprowadzenie operacji.



Ksiazka abstraktow P2 - Choroby Tarczycy

Choroby Tarczycy

31. Analiza postepowania diagnostyczno-terapeutycznego u chorych na raka
tarczycy w celu oceny mozliwosci deeskalacji leczenia

Matgorzata Kotton
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Barbara Jarzab, Daria Handkiewicz-Junak, Jolanta Krajewska
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im. M. Sktodowskiej-Curie Panstwowy Instytut Badawczy Oddziat w Gliwicach, Gliwice

Wstep. W ostatnim czasie obserwuje sie wzrost zachorowan na raka tarczycy (RT), gtdownie niskiego
ryzyka, gdzie zbyt agresywne postepowanie nie przynosi korzysci klinicznych, a wiaze sie ze wzrostem
ryzyka powiktan i potencjalnym niekorzystnym wplywem na jakos¢ zycia. Celem niniejszej pracy jest
ocena, czy deeskalacja leczenia w RT niskiego ryzyka jest mozliwa, a badanie USG moze by¢ pomocnym

przedoperacyjnym narzedziem stratyfikacji ryzyka nawrotu.

Materiat i metody. Retrospektywne] analizie poddano kolejnych 1043 chorych z pooperacyjnym
rozpoznaniem RT. Przeanalizowano obraz USG, uwzgledniajac wielkos¢ i granice guzka, obecnos¢ pato-
logicznego unaczynienia, nacieku torebki tarczycy oraz podejrzanych weziow chtonnych szyi. Wszyscy
chorzy przebyli leczenie operacyjne, w tym 967 (92,7%) pierwotnie catkowite wyciecie tarczycy, a 47 (4,5%)
operacje oszczedzajaca (usuniecie ptata tarczycy z ciesnia). 26 (2,5%) chorych wymagato wtérnego

catkowitego wyciecia tarczycy.

Wyniki. Pooperacyjnie u 498 chorych wielkos¢ ogniska pierwotnego wynosita <1 cm, a ogdtem u 855
chorych srednica guza pierwotnego nie przekraczata 2 cm. Raka niskiego ryzyka rozpoznano u 50,5%
pacjentdw. Naciek pozatarczycowy stwierdzono w 16,3% przypadkdw, a minimalny naciek pozatarczycowy
- w 54% przypadkdéw. Angioinwazje rozpoznano w 240 przypadkach, a przerzuty do weztéw chtonnych
w 396 przypadkach, w tym mikroprzerzuty <2 mm —w 112 przypadkach. Wielkos¢ ogniska nowotworowego
w USG wigzata sie z czestoscia wystepowania cech ryzyka w badaniu histopatologicznym (HP). Obecnos¢
nacieku torebki tarczycy w USG zwiekszata ryzyko wystapienia nacieku pozatarczycowego w HP ponad
dwukrotnie (OR 2,32; 95% Cl 1,38-3,82); obecnos¢ patologicznego unaczynienia guzka w USG zwieksza
ryzyko wystapienia angioinwazji niemal trzykrotnie (OR 2,83; 95% Cl 1,53 — 5,17), natomiast obecnos¢ pode-

jrzanych weztow chtonnych w USG zwieksza ryzyko wystapienia przerzutéw do weztéw chtonnych w HP



niemal trzynastokrotnie (OR 12,98; 95% Cl 8,05-21,42), a w grupie weztéw chtonnych bocznych — prawie
trzydziestokrotnie (29,72; 95% Cl 17,43-51,31). W analizie wieloczynnikowej obecnos¢ nacieku torebki
tarczycy w przedoperacyjnym USG prawie czterokrotnie zwiekszata ryzyko wystapienia pooperacyjnego
nawrotu (OR 3,64; 95% Cl 2]15-6,18; p<0,001), a obecnos¢ podejrzanych weztéw chionnych ponad
szesciokrotnie (OR 6,37; 95% CI 3,65-11,11; p<0,001). Biorac pod uwage wielkos¢ guzka jako zmienng ciagta,
wartos¢ odciecia dla podwyzszonego ryzyka wystapienia nawrotu wedtug ATA (posredniego i wysokiego)
wynosi 17 mm. W oparciu o przedoperacyjna stratyfikacje ryzyka na podstawie USG 391 chorych (37,5%)

mogtoby by¢ kwalifikowanych do usuniecia ptata tarczycy z ciesnia.

Whioski. Deeskalacja terapii w raku tarczycy jest klinicznie uzasadniona i mozliwa, a przedoperacyjne
badanie ultrasonograficzne szyi moze stuzy¢ jako narzedzie stratyfikacji ryzyka wystapienia nawrotu raka

i by¢ pomocne w planowaniu adekwatnego zakresu operacji.
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1. Znaczenie hormonu anty-Miillerowskiego (AMH) w ocenie rozwoju piciowego
i zdrowia reprodukcyjnego u dziewczat z uwzglednieniem profilu hormonalnego

Elzbieta Sowinska-Przepiera'
Mariola Krzyécinz, Agnieszka Brodovvskaz, Anhelli Syrenic:z1

'Klinika Endokrynologii, Choréb Metabolicznych i Choréb Wewnetrznych, Pomorski Uniwersytet
Medyczny, Szczecin,
*Klinika Ginekologii, Endokrynologii i Onkologii Ginekologicznej, Pomorski Uniwersytet Medyczny,

Szczecin

Wstep. W ostatnich latach coraz wieksze znaczenie w ocenie zdrowia reprodukcyjnego kobiet, rowniez
w mitodszym wieku, przypisuje sie oznaczaniu stezenia hormonu anty-Mullerowskiego (AMH). Hormon ten
produkowany jest przez komorki ziarniste pecherzykow jajnikowych i uznawany za wiarygodny wskaznik
rezerwy jajnikowej oraz potencjatu rozrodczego. U dorostych kobiet stezenie AMH wykorzystywane jest do
oceny pierwotnej lub wtdrnej dysfunkcji gonad w réznych stanach chorobowych, natomiast u dzieci
i nastolatek jest mniej poznane. Dostepne badania sugeruja, ze oznaczenie stezenia AMH moze miec
znaczenie kliniczne w populacji pediatrycznej, zwtaszcza w kontekscie monitorowania rozwoju ptciowego

oraz wczesnej diagnostyki zaburzen endokrynologicznych.

Cel badania. Celem pracy byta ocena stezenn AMH u dziewczat w réznym wieku rozwojowym oraz analiza

zaleznosci miedzy AMH a wybranymi hormonami ukfadu przysadka—jajnik.

Materiat i metody. Badaniem objeto 238 dziewczat, ktére podzielono na szes¢ grup wiekowych
odpowiadajacych kolejnym etapom rozwoju: niemowlectwo, wczesne dziecinstwo, wiek przedszkolny,
wiek szkolny, adolescencja oraz mtoda dorostos¢. W kazdej grupie oznaczono stezenie AMH, FSH, LH,
estradiolu, testosteronu, androstendionu oraz innych hormondéw przy uzyciu standardowych metod
immunochemicznych. Analizy statystyczne przeprowadzono z zastosowaniem testu ANOVA oraz
wspotczynnikéow korelacji (Spearmana), a takze analiz ROC w celu oceny wartosci diagnostycznej AMH

wzgledem innych markerow.

Wyniki. Srednie stezenia AMH roznity sie istotnie w zaleznosci od etapu rozwoju (p=0,0072), osiggajac

najwyzszy poziom w adolescencji (4,4 ng/ml), a najnizszy w wieku szkolnym (2,3 ng/ml). Stwierdzono



istotna ujemna korelacje miedzy AMH a FSH w wieku przedszkolnym (Rho=-0,3; p=0,04) oraz dodatnia
korelacje miedzy AMH a LH w okresie adolescencji (Rho=0,7; p=0,002). Analiza krzywych ROC wykazata, ze
AMH ma dobrg wartos¢ diagnostyczna w poréwnaniu do androstendionu (AUC=0,778; p=0,0136), ze szcze-
gdlnie wysoka czutoscig (88,89%). W odniesieniu do stosunku LH/FSH oraz testosteronu uzyskano AUC
odpowiednio 0,698 i 0,695.

Whioski. AMH stanowi wartosciowy biomarker do oceny funkgcji jajnikow u dziewczat i jego stezenie
istotnie zmienia sie w zaleznosci od wieku rozwojowego. Oznaczenie stezenia AMH moze miec zastoso-
wanie w identyfikacji zaburzen dojrzewania ptciowego oraz w przewidywaniu potencjalnych problemaow

reprodukcyjnych w przysztosci.
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2. Zaburzenia profilu aminokwaséw w zespole policystycznych jajnikow
Katarzyna Paczkowska'

Dominik Rachohz, Andrzej Berg3, Jacek Rybka4, Katarzyna Kapczyr'\ska4, Marek BoIanowskiS,

.6
Jacek Daroszewski

'Poradnia Endokrynologiczna, Turek,

*Zaktad Endokrynologii Klinicznej i Doswiadczalnej, Uniwersytet Medyczny w Gdansku, Gdansk,
*Katedra i Zaktad Chemii Farmaceutycznej, Uniwersytet Medyczny w Gdansku, Gdansk,

4Instytut Immunologii i Terapii Doswiadczalnej PAN, Wroctaw,

°Katedra i Klinika Endokrynologii i Choréb Wewnetrznych, Uniwersytet Medyczny im. Piastéw Slaskich
we Wroctawiu, Wroctaw,

®Centrum Endokrynologii Klinicznej, Wroctaw

Wstep. Zespodt policystycznych jajnikow (PCOS) jest heterogennym zaburzeniem endokrynologicznym.
Mimo ze jest to schorzenie wigzane gtéwnie z wiekiem rozrodczym, wptywa na zdrowie kobiet przez cate
ich zycie. Prezentacja kliniczna rézni sie miedzy pacjentkami, obejmujac hiperandrogenizm, cykle
bezowulacyjne, nieregularne miesigczki oraz szerokie spektrum problemow metabolicznych, dermatolo-
gicznych i psychologicznych. Aminokwasy sa czasteczkami kluczowymi dla syntezy biatek i utrzymania
homeostazy. Biorg udziat w regulacji szlakdw metabolicznych i ekspresji gendéw, sygnalizacji komaorkowej,
wzmachnianiu uktadu odpornosciowego i syntezie hormondw, dziatajac jako czynniki regulacyjne

bezposrednio lub poprzez swoje metabolity.

Metodologia. Do grupy badanej i kontrolnej wiagczono odpowiednio 208 pacjentek z PCOS i 118 zdrowych
kobiet; PCOS zdiagnozowano na podstawie zmienionych kryteriow Rotterdamskich. U wszystkich
pacjentek ocenione zostaty parametry antropometryczne, wykonano oznaczenia biochemiczne i hormo-
nalne. Profil aminokwasowy zbadano za pomoca chromatografii gazowo-cieczowe] w potaczeniu

z tandemowa spektrometriag mas.

Wyniki. Pacjentki z PCOS miaty istotnie wyzsze stezenia wszystkich aminokwaséw rozgatezionych: waliny
331,02+64,75 vs. 305,26+5590 nmol/ml (p<0,001), leucyny 131,83+22,12 vs. 124,15+19,89 nmol/ml (p<0,001)
i izoleucyny 77,73+15,76 vs. 71,68+14,20 nmol/ml (p<0,001) oraz aminokwaséw aromatycznych: fenyloalaniny

4737 + 70 vs. 454 + 6,09 nmol/ml (p = 0,01), tyrozyny 61,69 + 9,56 vs. 58,08 + 8,89 nmol/ml (p < 0,01)



i tryptofanu 53,66 + 11,42 vs. 49,81 + 11,18 nmol/ml (p < 0,01). Ponadto poréwnano stezenia badanych aminok-
waséw miedzy PCOS a osobami zdrowymi w subpopulacjach kobiet z insulinoopornoscia, otytoscia
brzuszna oraz otytoscia; we wszystkich podanych grupach kobiety z PCOS miaty istotnie wyzszy poziom
tryptofanu. Natomiast dalsza analiza przeprowadzona w grupie kobiet z PCOS wykazata, ze
W przeciwienstwie do innych aminokwasdw aromatycznych, nie ma istotnej réznicy w poziomie trypto-
fanu miedzy kobietami ze zdiagnozowanymi nieprawidtowosciami metabolicznymi, w tym otytoscia (53,03
+9,69 53,88 £ 11,85; p=0,53) i insulinoopornoscia (53,70 + 11,08 53,68 + 11,66; p=0,80)i bez nich.

Whioski. Zmiany w profilu aminokwaséw kobiet z PCOS majg potencjalne istotne implikacje kliniczne.
Aminokwasy, szczegodlnie aminokwasy rozgatezione, moga by¢ dodatkowymi biomarkerami w ocenie
stanu metabolicznego pacjentek z PCOS. Co wiecej, odmiennosci w stezeniach tryptofanu wydaja sie
niezalezne od zaburzen metabolicznych, jednak konieczne sa dalsze badania szlaku kynureninowego,
ktory jest gtownym szlakiem metabolicznym tryptofanu, aby ocenic role jego i jego metabolitéw w pato-

genezie PCOS.
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3. Zwigzek miedzy stezeniem witaminy D w surowicy a parametrami nasienia
u miodych mezczyzn z populacji ogéinej - badanie przekrojowe

Renata Walczak-Jedrzejowska'

Joanna Jurewiczz, Wojciech Hankez, Daria Adamczewska1, Katarzyna Marchlewskal

Jolanta Stowikowska-Hilczer'

'Katedra Andrologii i Endokrynologii Ptodnosci, Zaktad Endokrynologii Ptodnosci, Uniwersytet Medyczny
w todzi, £odz
*Zaktad Bezpieczenstwa Chemicznego, Instytut Medycyny Pracy im. Prof. J. Nofera, £6dz

*Zaktad Epidemiologii Srodowiskowej, Instytut Medycyny Pracy im. Prof. J. Nofera, t6dz

Niedobdr witaminy D stanowi istotny problem zdrowia publicznego w Polsce. Dane epidemiologiczne
wskazuja, ze ponad 80% dorostych Polakéw ma niewystarczajace stezenie 25-hydroksywitaminy D
(25(0OH)D) w surowicy (<30 ng/mL). W ostatnich latach sugeruje sie zwigzek miedzy niskim stezeniem
witaminy D a obnizona jakoscia nasienia. Celem niniejszego badania byta ocena zaleznosci miedzy

stezeniem 25(OH)D w surowicy a parametrami nasienia u mtodych mezczyzn z populacji ogolne;j.

Badanie objeto 288 mezczyzn w wieku 18-30 lat. W dniu wizyty uczestnicy oddawali probke nasienia, byli
poddawani badaniu lekarskiemu, a takze wypetniali kwestionariusze dotyczace danych demograficznych,
zdrowotnych oraz stosowania uzywek. Badanie nasienia wykonano zgodnie z wytycznymi WHO z 2010 r.
Stezenie 25(0OH)D oznaczano metoda chemiluminescencyjna (CMIA) z wykorzystaniem zestawow firmy
Abbott (ARCHITECT). Po wstepnej analizie danych z badania wykluczono 47 mezczyzn, u ktdrych stwierd-
zono czynniki o udokumentowanym wptywie na jakos¢ nasienia. Ostatecznie do analizy wiaczono 241

uczestnikow.

Badanych podzielono na trzy grupy wg stezenia 25(OH)D: niedobdr (<20 ng/mL), niewystarczajace (20-30
ng/mL) oraz prawidtowe stezenie (>30 ng/mL). Porownania miedzy grupami przeprowadzono za pomoca
testu Kruskala-Wallisa oraz testu chi?. Zaleznos¢ miedzy stezeniem 25(OH)D a parametrami nasienia
oceniano z wykorzystaniem regresji liniowej wielorakiej, z korekta na potencjalne czynniki zaktdcajace
(wiek, BMI, palenie tytoniu, spozycie alkoholu, pora roku, goraczka, czas abstynencji seksualnej przed

badaniem).



Mediana wieku uczestnikdw wynosita 23 lata. Prawidtowe BMI (18,5-24,9 kg/m2) stwierdzono u 70%
badanych, 80% nie palito papieroséw, a 90% spozywato alkohol czesciej niz raz w miesiacu. U okoto 10%
wystapit epizod goraczki (>39°C) w ciggu trzech miesiecy przed badaniem. Okoto 23% mezczyzn zostato
przebadanych w miesigcach wiosenno-letnich, pozostali - w okresie jesienno-zimowym.
Normozoospermie stwierdzono u 60% badanych, u pozostatych co najmniej jeden parametr nasienia byt

obnizony — najczesciej dotyczyto to morfologii plemnikéw (87%).

Prawidiowe stezenie 25(0OH)D stwierdzono u 15% uczestnikéw, niedobdr — u 56%, a 29% wykazywato
niewystarczajace stezenie. Nie odnotowano istotnych réznic w parametrach nasienia ani w zmiennych
kliniczno-demograficznych (wiek, BMI, palenie tytoniu, spozycie alkoholu, pora roku, goraczka, czas absty-
nencji) pomiedzy grupami sklasyfikowanymi wedtug poziomu 25(OH)D. Regresja wieloraka, z korekta na

czynniki zakidcajace, nie wykazata istotnej zaleznosci miedzy stezeniem 25(0OH)D a parametrami nasienia.
Uzyskane wyniki wskazuja, ze istotny odsetek miodych, zdrowych mezczyzn z populacji ogdlnej wykazuje
niedobdr lub niewystarczajace stezenie 25(OH)D w surowicy. Pomimo tego nie stwierdzono istotnego

zwigzku miedzy poziomem tego metabolitu a jakoscia nasienia w badanej populacji.

Finansowanie: Grant NCN nr 2014/13/B/NZ7/02223: Grant UM w todzi nr 503/1-089-03/503-11-001.
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1. Przebieg kliniczny oraz efekty zastosowanego leczenia u pacjentéw z rakiem
przytarczyc

Mirella Iwanowska
Karolina Pézniewska, Magdalena Kochman
Klinika Endokrynologii, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa

Wstep. Rak przytarczyc odpowiada za okoto 1% wszystkich przypadkdéw pierwotnej nadczynnosci przy-
tarczyc. Wyrdznia sie postac sporadyczng oraz zwigzana z mutacjami germinalnymi, jak zespot
nadczynnosci przytarczyc i guza szczeki (ang. HPT-JT syndrome). Réznicowanie raka z innymi przyczynami
nadczynnosci, zwitaszcza gruczolakiem, stanowi istotne wyzwanie diagnostyczne. Przebieg kliniczny,
wyniki badan laboratoryjnych, obrazowych oraz biopsji zazwyczaj nie réznicuja tych patologii, a jedynie

badanie histopatologiczne umozliwia ostateczne rozpoznanie.

Cel pracy. Celem pracy jest przedstawienie przebiegu klinicznego oraz zastosowanych metod terapeuty-
cznych w leczeniu raka przytarczyc u pieciu pacjentek hospitalizowanych w Klinice Endokrynologii CMKP

w Warszawie.

Materiat i metody. Grupe badang stanowito 5 kobiet z rozpoznana pierwotna nadczynnoscia przytarczyc
W przebiegu raka przytarczyc. W kazdym przypadku ostateczne rozpoznanie oparto na wynikach poopera-
cyjnego badania histopatologicznego. Pacjentki réznity sie pod wzgledem obrazu klinicznego, przebiegu
choroby oraz zastosowanych metod leczenia. W analizie uwzgledniono: stezenie wapnia catkowitego,
fosforanodw, parathormonu (PTH), fosfatazy zasadowej (ALP) w surowicy oraz wydalanie wapnia z moczem.

Oceniono rowniez obecnos¢ powiktan kostnych i nerkowych oraz zastosowane metody leczenia.

Wyniki. Sredni wiek zachorowania wynosit 47 lat (min. 34 — maks. 67). Obserwowano zréznicowany prze-
bieg kliniczny, szczegodlnie w zakresie wystepowania zaniku kostnego oraz powiktan nerkowych.
W momencie rozpoznania u dwodch pacjentek stwierdzono osteoporoze, a u trzech kamice nerkowa. Trzy
pacjentki przyjeto do szpitala w stanie zagrazajgcego przetomu hiperkalcemicznego. Srednie wartosci
parametréw laboratoryjnych wynosity: wapn catkowity — 3,815 mmol/l (min. 2,9 - maks. 4,32), fosforany —
0,74 mmol/l, PTH - 813 pg/ml, ALP 257 U/I. W badaniach obrazowych (USG oraz scyntygrafia MIBI SPECT/CT)

uwidoczniono réznice w morfologii guzéw. Srednia objetosé zmiany wynosita 2,0 ml. Wszystkie pacjentki



leczono operacyjnie: u czterech dotychczas nie obserwowano nawrotu, u jednej chorej po 5 latach
obserwacji stwierdzono wznowe wymagajaca leczenia uzupetniajacego (reoperacji, laserowej

termoablacji, radioterapii, terapii cynakalcetem).

Whioski. Rak przytarczyc wymaga indywidualnego podejscia diagnostyczno-terapeutycznego oraz
wielospecjalistycznej opieki. Wczesne podejrzenie nowotworu, oparte na analizie przebiegu klinicznego
oraz wynikow badan laboratoryjnych, obrazowych i genetycznych, umozliwia lepsze zaplanowanie
leczenia operacyjnego i zakresu resekcji. Wskazuje sie na potrzebe dalszego rozwoju metod

diagnostycznych i ich szerszego zastosowania w praktyce klinicznej.
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2. Wptyw leczenia denosumabem na gestos¢ mineralng kosci u kobiet po
menopauzie z pierwotna nadczynnoscia przytarczyc - doniesienie wstepne

Karolina Pézniewska
Magdalena Kochman, Waldemar Misiorowski
Klinika Endokrynologii, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa

Wstep. Wprowadzenie i upowszechnienie zautomatyzowanych metod oznaczania stezen wapnia i para-
thormonu spowodowato istotny wzrost wykrywalnosci pierwotnej nadczynnosci przytarczyc oraz
zasadniczag zmiane obrazu klinicznego tej choroby. Obecnie nawet do 80% chorych na pierwotna
nadczynnos¢ przytarczyc stanowia pacjenci z subklinicznym zaawansowaniem choroby, czesto
W zaawansowanym wieku i z istotng wspdtchorobowoscia. Jedynym leczeniem przyczynowym pierwotnej
nadczynnosci przytarczyc jest operacyjne usuniecie patologicznej tkanki przytarczyc. Jednoczesnie
u znacznej czes¢ chorych jedyna manifestacje kliniczna stanowi zanik kostny. Istnieje szeroka dokumen-
tacja potwierdzajaca korzystne dziatanie bisfosfoniandw, zwiaszcza alendronianu, na zanik kostny
W przebiegu pierwotnej nadczynnosci przytarczyc, jednak brakuje takich badan nad wptywem obja-
wowego leczenia osteoporozy u chorych na pierwotna nadczynnosc przytarczyc przeciwciatem przeciwko

RANK-L, denosumabem.

Cel. Celem pracy jest ocena wptywu objawowego leczenia denosumabem na gestos¢ mineralng kosci

u kobiet po menopauzie z zanikiem kostnym w przebiegu pierwotnej nadczynnosci przytarczyc.

Materiat i metody. Grupe badang stanowitol0 kobiet po menopauzie, ze stwierdzong pierwotna
nadczynnoscia przytarczyc, zanikiem kostnym odpowiadajacym rozpoznaniu osteoporozy wg. WHO i bez
innych wskazan do leczenia operacyjnego, ktdére na takie leczenie nie wyrazity zgody. Po wyréwnaniu
niedoboru witaminy D (o ile byto to konieczne) chore otrzymywaty denosumab (Prolia®) 60 mg s.c. co 6
miesiecy. Gestos¢ mineralng kosci (BMD) mierzono w kregostupie ledzwiowym(LS) oraz w szyjce kosci
udowej(FN) co 6 miesiecy metoda densytometrii DXA(GE Prodigy). Stezenie wapnia, fosforanéw, 250HD

i PTH w surowicy oceniano metodami automatycznymi.

Wyniki. Po roku leczenia u wszystkich badanych kobiet uzyskano znamienny, utrzymujacy sie w dwdch

kolejnych latach, wzrost gestosci mineralnej kosci w obu badanych lokalizacjach w poréwnaniu



z wartosciami wyjsciowymi. Leczenie denosumabem nie wptyneto istotnie na stezenia wapnia, fosforanow

i parathormonuw surowicy.

Whioski. Objawowe leczenie denosumabem moze stanowic skuteczna alternatywe dla paratyroidektomii
u 0sob z zanikiem kostnym w przebiegu pierwotnej nadczynnosci przytarczyc, ktorzy nie wyrazaja zgody

badz nie sg kandydatami do leczenia operacyjnego.
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3. Ocena wptywu leczenia hiperkortyzolemii na metabolizm i strukture kosci
u pacjentéw z endogennym zespotem Cushinga

Karolina Cylke-Falkowska
Maria Stelmachowska-Banas, Wojciech Zgliczynski
Szkota Doktorska Medycyny Translacyjnej, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa

Wstep. Endogenny zespdt Cushinga nalezy do rzadkich endokrynopatii. Charakteryzuje sie roznorodnymi
objawami klinicznymi, ktére wynikaja z nadmiernej produkcji kortyzolu, co w konsekwencji moze
doprowadzi¢ do wielu chordb wspdtistniejacych, takich jak cukrzyca, nadcisnienie tetnicze i choroby kosci.
Badania prospektywne na duzych grupach pacjentéw z endogenna hiperkortyzolemia oceniajace wptyw

leczenia na metabolizm wapniowo-fosforanowy, markery obrotu kostnego oraz strukture kosci sa rzadkie.

Pacjenci i metody. Jest to prospektywne, jednoosrodkowe badanie obejmujace tacznie 30 pacjentow
z rozpoznaniem endogennego zespotu Cushinga hospitalizowanych w Klinice Endokrynologii CMKP
w Warszawie. Oceniano gospodarke wapniowo-fosforanowa (wapn catkowity, fosfor, fosfor i wapn w DZM,
parathormon, metabolity witaminy D), markery obrotu kostnego (fosfataza alkaliczna (ALP), osteokalcyna,
izoenzym kostny fosfatazy alkalicznej (BALP), sklerostyna, Dkk-1) w momencie rozpoznania zespotu Cush-
inga oraz 3, 6, 12 miesiecy po osiggnieciu normokortyzolemii wskutek leczenia chirurgicznego lub farma-
kologicznego. Oceny gestosci mineralnej kosci wraz z oceng TBS za pomoca densytometru Lunar Prodigy
Advance dokonano w momencie rozpoznania hiperkortyzolemii oraz 6 i 12 miesiecy po uzyskaniu normo-
kortyzolemii. Grupa kontrolna zostata dobrana na podstawie ptci, wieku i BMI u pacjentow z wykluczona

hiperkortyzolemia.

Wyniki. Do chwili obecnej do badania wtaczono 10 pacjentdéw z endogennym zespotem Cushinga, wsrod
ktérych przewazata pte¢ meska (M:K=7:3). Sredni wiek w chwili rozpoznania wynosit 47,9+16,6 lat (27-64 lat).
U 9210 pacjentow zdiagnozowano hiperkortyzolemie ACTH-zalezna (choroba Cushinga). Srednie stezenie
kortyzolu w momencie rozpoznania wynosito 22,17+/-6,67 ug/dL. Po 3 miesigcach od osiggniecia normo-
kortyzolemii wykazano wzrost stezenia catkowitego wapnia w surowicy (2,53 vs. 2,46 mmol /L), fosforu (1,45
vs. 113 mmol/L) oraz zmniejszenie kalciurii (3,64 vs. 4,78 mmol/24h) i fosfaturii (16,95 vs. 23,18 mmol/24h).
Odnotowano spadek stezenia parathormonu (26,45 vs. 36,56 pg/ml) i aktywnej formy witaminy D
[1,25(0H2)D] (35,92 vs. 48,42 pg/ml). Na poczatku badania srednia gestosé¢ mineralna kosci byta obnizona



w odcinku ledzwiowym kregostupa L1-L4 T-score: -1,53 SD oraz w szyjce kosci udowej T-score: -1,28 SD oraz
stwierdzono obnizony wskaznik TBS T-score: -1,48 SD. Srednie stezenie sklerostyny w momencie rozpozna-
nia hiperkortyzolemii wynosito 62,94 pg/ml (N: 500-1500 pg/mL), a Dkk-15078 pg/ml (N: 500-2000 pg/mL).

Whioski. Nasze wyniki potwierdzilty, ze u pacjentéw z zespotem Cushinga uzyskanie normokortyzolemii
dzieki leczeniu chirurgicznemu lub farmakologicznemu skutkuje poprawa metabolizmmu wapniowo-
fosforanowego juz pierwszych 3 miesigcach. Dalsze wnioski dotyczace zmian stezen wapnia i fosforanéw
oraz markerdw obrotu kostnego w czasie u pacjentéw z normokortyzolemia bedzie mozna wyciagnac po

wigczeniu do badania wiekszej grupy pacjentow.
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4. Skutecznos¢ terapii palopegterypatydem w pierwotnej niedoczynnosci
przytarczyc - doswiadczenia wlasne

Katarzyna Karon
Magdalena Kochman, Waldemar Misiorowski
Klinika Endokrynologii Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Szpital Bielanski, Warszawa

Wstep. Do niedawna pierwotna niedoczynnosc¢ przytarczyc pozostawata jedyna niedoczynnoscia
gruczotu wydzielania wewnetrznego, ktdrej nie dato sie leczy¢ za pomoca substytucji hormonalnej. Lecze-
nie konwencjonalne polegajace na stosowaniu preparatéw wapnia i aktywnych analogdéw witaminy D nie
pozwala na zadowalajace wyrédwnanie gospodarki wapniowo-fosforanowej u wielu chorych. W 2024 r.
w Polsce palopegterypatyd, rekombinowany parathormon o przedtuzonym dziataniu, zostat dopuszczony
do stosowania u pacjentéw z pierwotna niedoczynnoscia przytarczyc w ramach Ratunkowego Dostepu do

Technologii Lekowych.

Cel badania. Ocena przebiegu klinicznego pierwotnej niedoczynnosci przytarczyc w trakcie leczenia

palopegterypatydem.

Materiaty i metody. Do badania wtaczono 4 kobiety. Mediana wieku pacjentek w momencie wdrazania
terapii palopegterypatydem wynosita 39 lat (zakres 33-52 lata). U 3 z 4 chorych pierwotna niedoczynnosc
przytarczyc rozwineta sie jako powiktanie operacji tarczycy, u 1 w przebiegu autoimmunologicznego
zespotu niedoczynnosci wielogruczotowej typu 1 (APS-1). Pacjentki zostaty zakwalifikowane do leczenia
palopegterypatydem z nastepujacych wskazan: niewystarczajaca kontrola kalcemii mimo stosowania
wysokich dawek wapnia i aktywnych analogéw witaminy D (n=3), hiperkalciuria (n=2), zaburzenia
wchtaniania (n=3), nietolerancja wapnia doustnego (n=1), powiktania w postaci nefrokalcynozy i zwapnien
jader podstawy moézgu (n=1). Przed wiaczeniem palopegterypatydu w leczeniu konwencjonalnym stoso-
wano preparaty wapnia, przy czym mediana dawki wynosita 3222,5 mg jonéw wapnia/dobe (zakres 2400-

7200 mg), oraz aktywne analogi witaminy D - mediana dawki 19 mcg/dobe (zakres 0,375-3,5 mcg)
u pacjentek leczonych alfakalcydolem (n=2) i 1 mcg/dobe (zakres 0,5-1,5 mcg) u pacjentek leczonych kalcy-
triolem (n=2). Zastosowano leczenie palopegterypatydem w s$redniej dawce 21 ug/dobe (zakres 18-24

ug/dobe).



Wyniki. W wyniku zastosowanego leczenia stwierdzono istotna poprawe parametrow gospodarki
wapniowo-fosforanowej: normalizacje stezenia wapnia i fosforu, ustapienie hiperkalciurii. Terapia palopeg-
terypatydem umozliwita catkowite odstawienie aktywnych analogéw witaminy D u wszystkich leczonych,
ponadto catkowite odstawienie preparatdw wapnia u 1 pacjentki i redukcje dawek wapnia w pozostatych
3 przypadkach. Pacjentki zgtaszaja subiektywna poprawe samopoczucia, ustapienie dolegliwosci z prze-
wodu pokarmowego. Tolerancja leczenia jest oceniana jako dobra. Zadna z leczonych pacjentek nie

zgtaszata dziatan niepozadanych.

Whioski. Na podstawie wstepnych obserwacji terapia palopegterypatydem wydaje sie bezpieczna
i dobrze tolerowana metoda leczenia pierwotnej niedoczynnosci przytarczyc, umozliwiajaca odpowiednie
wyréwnanie gospodarki wapniowo-fosforanowej bez ryzyka rozwoju powiktan typowych dla
konwencjonalnego leczenia. Konieczne s3 jednak dalsze badania na wiekszych grupach pacjentéw, aby

potwierdzi¢ dtugoterminowa skutecznos¢ i bezpieczenstwo tej terapii.
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5. Skutecznos¢ laserowej ablacji termicznej w leczeniu pierwotnej nadczynnosci
przytarczyc wywotlanej pojedynczym guzem przytarczycy

Magdalena Kochman
Mirella Iwanowska, Anna Pawtowska, Waldemar Misiorowski, Wojciech Zgliczyriski
Klinika Endokrynologii, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Szpital Bielanski, Warszawa

Wstep. Pierwotna nadczynnos¢ przytarczyc (PNP) jest najczesciej powodowana autonomicznym
wydzielaniem parathormonu (PTH) przez pojedynczy gruczolak przytarczyc, a ztotym standardem w jej
leczeniu jest operacyjne usuniecie guza przytarczycy. W badaniach na matych grupach pacjentow
z przeciwwskazaniami do leczenia chirurgicznego lub znieczulenia ogdlnego, jak réwniez osdéb
niewyrazajacych zgody na operacje wykazano, ze laserowa ablacja gruczolaka przytarczycy pod kontrola

USG (LTA) moze prowadzi¢ do normalizacji stezen wapnia i PTH.

Cel pracy. Ocena skutecznosci laserowej ablacji termicznej w leczeniu PNP u chorych z pojedynczym

guzem przytarczycy.

Materiaty i metody. Materiat stanowito 50 pacjentow (45 kobiet i 5 mezczyzn) z pojedynczym guzem przy-
tarczycy i PNP spetniajaca kryteria kwalifikujace do leczenia operacyjnego, zdyskwalifikowanych z tego
leczenia z uwagi na choroby wspdtistniejace, duze ryzyko operacyjne lub brak zgody chorego na zabieg
chirurgiczny. Wyjsciowo u wszystkich stwierdzano podwyzszone stezenia wapnia skorygowanego na
stezenie albuminy ($rednia+SD: 2,82+0,19 mmol/l, min-maks: 2,52-3,27 mmol/l) i iPTH (177,98+108,29 ng/dl,
63,0-657 ng/dl) w surowicy. U wszystkich wykonano pojedynczy zabieg LTA powiekszonej przytarczycy.

Okres obserwacji po zabiegu wynosit 12 miesiecy.

Wyniki. W 48 godz. po zabiegu uzyskano szybki spadek stezenia wapnia do 2,30+0,14 mmol/l (2,04-2,64
mmol/l) i iPTH do 29,10+16,97 ng/dl (7,48-90,4 mmol/l) w surowicy, ktére utrzymywaty sie w trakcie
obserwacji. Po 12 miesigcach od zabiegu srednie stezenia wapnia skorygowanego i iPTH w surowicy
utrzymywaty sie w granicach normy i wynosity odpowiednio: 2,33+0,12 mmol/l (2,12-2,70 mmol/l)
i 4736+2891 ng/dl (171-165 ng/dl). U 2 z 50 leczonych stwierdzono utrzymywanie sie PNP z tagodna
hiperkalcemia. Dodatkowo u 5 pacjentéw obserwowano podwyzszone stezenia iPTH (71-147 ng/dl) przy

niskich lub prawidtowych stezeniach wapnia skorygowanego (2,12-2,41 mmol/l). W usg stwierdzono



stopniowe zmniejszenie sredniej objetosci guzow przytarczyc poddanych LTA z 0,96+0,73 ml (0,07-2,9 ml)
do 0,15+0,17 ml (0-0,6 ml) po 12 miesiacach. U 2 pacjentek z przetrwata PNP stwierdzono obecnos¢
fragmentéw unaczynionej tkanki guza przetrwatej po zabiegu, a dodatkowo w 2 przypadkach — mozliwosc

odrostu guza w kontrolnych badaniach usg bez towarzyszacych biochemicznych cech nawrotu PNP.

Whioski. LTA moze stanowi¢ cenna alternatywe dla operacji przytarczyc u pacjentéw z PNP wywotana
pojedynczym guzem przytarczycy majacych przeciwwskazania lub niewyrazajacych zgody na leczenie
operacyjne. Konieczne sa jednak badania na wiekszej liczbie chorych z wieloletnig obserwacja w celu
oceny skutecznosci tej terapii, czestosci wystepowania nawrotéw PNP i czasu przezycia wolnego od

nawrotu.
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6. Postepowanie w humoralnej hiperkalcemii nowotworéw ztosliwych
u pacjentéw z guzami neuroendokrynnymi - seria przypadkow

Marta Klepinowska
Karol Sagan, Anna Brzeska, Elzbieta Andrysiak-Mamos, Bartosz Kiedrowicz, Anhelli Syrenicz

Klinika Endokrynologii, Chordb Metabolicznych i Choréb Wewnetrznych, Pomorski Uniwersytet Medyczny

w Szczecinie, Szczecin

Humoralna hiperkalcemia nowotwordw ztosliwych (humoral hypercalcemia of malignancy, HHM)
rzadko wspdtistnieje z guzami neuendokrynnymi (NET). Jest spowodowana wydzielaniem PTHrP, PTH lub
kalcytriolu przez komorki nowotworowe. PrzeprowadziliSmy retrospektywny przeglad dokumentacji
medycznej 3 pacjentéw z hiperkalcemia w przebiegu NET leczonych w Klinice Endokrynologii PUM
w latach 2018-2025.

Wyniki. Przypadek 1. Pacjentka 46-letnia zgtosita sie do Kliniki Endokrynologii PUM z NET G1 trzustki
(Ki 67:1,2%) z przerzutami do watroby i weztdw chtonnych. W badaniach laboratoryjnych stwierdzono
hiperkalcemie (3,63 mmol/l, norma: 220-2,55mmol/l), niskie stezenie parathormonu (PTH),
hiperkalcytoninemie. Hiperkalcemia nawracata kilkakrotnie w ciggu kilku kolejnych miesiecy. Normokal-
cemia zostata uzyskana dzieki zastosowaniu analogdw somatostatyny (SSA) i bisfosfoniandw. W badani-
ach kontrolnych po 6 miesigcach leczenia SSA wykazano wysokie stezenie PTHrP w surowicy (8,5 pmol/l,
norma:<1,3 pmol/l). Przypadek 2. Pacjentka 41-letnia po pankteatektomii i chemoembolizacji watroby
z powodu NET G1 w przesztosci leczona za granica zgtosita sie do Kliniki Endokrynologii PUM z powodu
progresji choroby podstawowej. Wykazano przerzuty do watroby i weztow chtonnych NET G2 (Ki 67: 15%).
W badaniach laboratoryjnych stwierdzono hiperkalcemie (4,09 mmol/l), niskie stezenie PTH. Pacjentka
otrzymata SSA, denosumab i bisfosfoniany, uzyskujac normalizacje stezenia wapnia w surowicy.
Planowano dalsze leczenie, jednak chora nie zgtosita sie do kontroli. Przypadek 3. Pacjent 66-letni zostat
przyjety do Kliniki Endokrynologii PUM z powodu NET G2 trzustki (Ki 67:16,9%) z licznymi przerzutami do
watroby, weztéw chtonnych, obojczyka, kosci krzyzowej i kregow Th3 i Th1l. Badania laboratoryjne wykazaty
hiperkalcemie (3,6 mmol/l), niskie stezenie PTH, hiperkalcytoninemie. W czasie 7-letniego leczenia pacjent
zostat poddany réznym formom terapii obejmujacym: SSA, kapecytabine z temozolomidem (CAP-TEM),
ewerolimus, bisfosfoniany, denosumab i terapie radionuklidowa receptora peptydowego (peptide

receptor radionuclide therapy, PRRT). W tym czasie hiperkalcemia nawracata wielokrotnie. PRRT pozwolito



na odstawienie bisfosfoniandw na 13 miesiecy. W trakcie kontroli ambulatoryjnej wykazano podwyzszone

stezenie PTHrP (49 pmol/l).

Whioski. 1. U opisanych przez nas pacjentéw z HHM ogniskiem pierwotnym NET byta trzustka. 2. Terapia
z zastosowaniem SSA, PRRT, CAP-TEM, ewerolimusu w potaczeniu z lekami obnizajacymi stezenie wapnia
moze byc¢ efektywna w hiperkalcemii zwiazanej z NET, jednak powyzsze zagadnienie wymaga dalszych
obserwacji. 3. Humoralna hiperkalcemia nowotwordw ziosliwych jest stanem zagrozenia zycia

wymagajacym spersonalizowanej wielolekowej terapii.
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7. 1,25-dihydroksywitamina D w populacji oséb starszych
Dorota Leszczynskal

Alicja Szatkou‘*, Magdalena Ostrowska1, Magdalena Zgliczyr'\skaz, Konrad Kovvalski4,

Wojciech Zgliczyhskﬂ, Piotr Glinicki"™

'Klinika Endokrynologii, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa,

*Pracownia EndolLab, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa,

*Klinika Potoznictwa, Perinatologii i Neonatologii, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego,
Warszawa,

“Laboratorium Masdiag, Warszawa

Wstep. 10,25-dihydroksywitamina D jest biologicznie aktywna forma witaminy D3 (cholekalcyferolu)
i witaminy D2 (ergokalcyferolu). Oznaczanie stezenia 1,25(0OH)2D ma znaczenie kliniczne w diagnostyce
zaburzern metabolizmu witaminy D, PTH niezaleznej hiperkalcemii oraz hipofosfatemii. W rutynowej
diagnostyce biochemicznej stosowane sg metody immunologiczne oraz technika LC-MS/MS. Niskie
stezenie 1,25(0OH)2D (ponad 1000 razy nizsze niz 25 (OH)D) wymaga zastosowania metod o wysokiej

czutosci analitycznej.

Cel badania. Gtéwnym celem badania byto poréwnanie dwdch metod oznaczenia 1,25(OH)2D w surowicy:
techniki LC-MS/MS oraz metody immunologicznej CLIA (analizator LIAISONOXL). Drugim celem pracy
byta ocena korelacji wybranych parametréw analitycznych: 1,25(0OH)2D (CLIALIAISONOXL i LC-MS/MS) vs.
metabolity witaminy D oraz stezenie: wapnia, albuminy, PTH, kreatyniny oznaczanych w surowicy w popu-

lacji osob starszych.

Metodyka. Do badania wigczono 54 pacjentow w wieku od 60 do 96 lat, przyjetych w trybie pilnym na
| Oddziat Choréb Wewnetrznych Szpitala Bielanskiego w Warszawie (Kliniki Endokrynologii CMKP). Kryte-

rium wykluczenia z badania byta niewydolnosé nerek (stezenie kreatyniny >1,0 mg/dl).

Wyniki. Wykazano silng dodatnigikorelacje oznaczania 1,25(0OH)2D w surowicy miedzy metoda
CLIALIAISONOXL i technika LC-MS/MS. Stezenia 1,25(0H)2D oznaczane metoda LC-MS/MS byly istotnie
statystycznie wyzsze w poréwnaniu z metodg CLIALIAISONOXL. Analiza regresji liniowe] wykazata
zgodnos¢ analityczna obu metod. W obu metodach (CLIALIAISONOXL i LC-MS/MS) stwierdzono dodatnig



korelacje miedzy stezeniem 125(0OH)2D a stezeniem wapnia i albuminy. Pozostate badane parametry
(wiek, kreatynina, PTH, 25(OH)D3, 24,25(0H)2D3, 3epi-25(0OH)D3) nie wykazaty korelacji ze stezeniem
1,25(0H)2D.

Whioski. Wyniki przeprowadzonego badania wskazuja na wysoka zgodnos¢ miedzy obiema metodami
w oznaczeniu 1,25(0OH)2D w surowicy. Metoda z wyboru do oznaczania 1,25(0OH)2D w surowicy jest technika
LC-MS/MS. Wprowadzenie do diagnostyki metod immunologicznych (np. metoda CLIALIAISONOXL) na
zautomatyzowanych platformach analitycznych wigze sie z obnizeniem kosztéw i pracochtonnego
przygotowania préobek, duza dostepnoscia i mozliwoscia szybkiego uzyskania wynikéw, co moze byc
optymalnym wyborem dla pacjentow w podesziym wieku, ktdrzy czesto wymagaja szybkiej diagnozy

i leczenia.

Stowa kluczowe. 1a,25-dihydroksywitamina D, 1,25(0OH)2D, witamina D, LC-MS/MS, CLIA, LIAISONOXL,

hiperkalcemia, osoby starsze, metabolomika.
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8. Objetos¢ guza jako niezalezny czynnik ryzyka raka przytarczyc u pacjentow z
ciezka hiperparatyreoza

Magdalena Kwapiszl
Jacek Ga+czyhski1, Elwira Baku+a—ZaIewska2, Piotr Géralskﬂ, Marek Dedecjus1

'Klinika Endokrynologii Onkologicznej i Medycyny Nuklearnej, Narodowy Instytut Onkologii
im. M. Sktodowskiej-Curie Panstwowy Instytut Badawczy, Warszawa,
*Zaktad Patomorfologii Nowotwordéw, Narodowy Instytut Onkologii im. M. Sktodowskiej- Curie

Panstwowy Instytut Badawczy, Warszawa

Wstep. Rak przytarczyc jest rzadkim nowotworem, cechujacym sie powolnym przebiegiem klinicznym,
ktérego rozpoznanie najczesciej stawiane jest dopiero pooperacyjnie. Smiertelnos¢ w tej grupie
pacjentdw wynika przede wszystkim z trudnej do kontrolowania hiperkalcemii oraz powiktan zwigzanych
z zabiegami chirurgicznymi, a nie z samej masy guza. Kluczowe znaczenie dla skutecznego leczenia ma
radykalne usuniecie zmiany z zastosowaniem techniki resekcji en-bloc podczas pierwszej operacji.
Wysokie stezenie parathormonu (PTH), szczegdlnie powyzej 500 pg/ml, znaczna hiperkalcemia (>3,5
mmol/l) oraz duza objetos¢ guza moga sugerowac ztosliwy charakter zmiany. Celem niniejszej pracy byta
ocena ryzyka rozpoznania raka przytarczyc u chorych z istotnie podwyzszonym stezeniem PTH
i hiperkalcemia przedoperacyjna, ze szczegdlnym uwzglednieniem zaleznosci miedzy objetoscia zmiany

a prawdopodobienstwem jej ztosliwosci.

Materiat i metody. Przeprowadzono retrospektywna analize danych 344 pacjentéw operowanych
z powodu pierwotnej nadczynnosci przytarczyc w latach 2017-2024 w Narodowym Instytucie Onkologii
w Warszawie. Sposroéd nich u 29 chorych odnotowano stezenie PTH >500 pg/ml w momencie kwalifikacji
do zabiegu. Badanych podzielono na dwie grupy: z potwierdzonym pooperacyjnie rakiem przytarczyc
(grupa 1; Nn=4) oraz z rozpoznaniem zmiany fagodnej (grupa 2; n=25; w tym 6 przypadkdéw gruczolaka
atypowego i 19 — typowego gruczolaka). Poréwnano obie grupy pod wzgledem stezenia PTH i wapnia oraz
objetosci guza. W analizie statystycznej zastosowano regresje logistyczna, przyjmujac objetos¢ guza jako

zmienng niezalezna.

Wyniki. Srednie stezenie PTH byto istotnie wyzsze u pacjentdow z rakiem przytarczyc (2382,75 pg/ml)
w poréwnaniu z grupa zmian fagodnych (97224 pg/ml; U=8, p=0,004). Nowotwory ztosliwe



charakteryzowaty sie rowniez wieksza objetoscia — srednio 15,7 ml w poréwnaniu do 5,87 ml w grupie 2.
Analiza regresji logistycznej wykazata, ze wzrost objetosci guza o 1 ml zwieksza ryzyko raka o 26% (OR=1,26;
p=0,033). Nie stwierdzono istotnych réznic w stezeniach wapnia miedzy grupami (mediana: 3,28 mmol/l vs.

316 mmol/l; p=n.s.).

Whioski. U pacjentéw z pierwotng nadczynnosécia przytarczyc i znaczng hipersekrecjg PTH (>500 pg/ml)
ryzyko raka przytarczyc jest istotnie podwyzszone. Objetos¢ guza moze stanowic istotny wskaznik

ztosliwosci zmiany i powinna by¢ brana pod uwage w planowaniu leczenia chirurgicznego.
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9. Rak przytarczyc - rzadki, ale grozny przeciwnik: wnioski z doswiadczen
wiasnych w kontekscie diagnostyczno-terapeutycznym

Magdalena Kwapisz'
Jacek Ga+czyhski1, Elwira Baku+a—ZaIewska2, Piotr Géralskﬂ, Marek Dedecjus1

'Klinika Endokrynologii Onkologicznej i Medycyny Nuklearnej, Narodowy Instytut Onkologii
im. M. Sktodowskiej-Curie Panstwowy Instytut Badawczy, Warszawa,
*Zaktad Patomorfologii Nowotworéw, Narodowy Instytut Onkologii im. M. Sktodowskiej-Curie Parnstwowy

Instytut Badawczy, Warszawa

Wstep. Rak przytarczyc jest rzadkim nowotworem, stanowigcym mniej niz 0,2% wszystkich nowotworow
ztosliwych uktadu dokrewnego. Jego przebieg kliniczny bywa agresywny, a diagnostyka przedoperacyjna
jest utrudniona z uwagi na niespecyficzne objawy oraz brak jednoznacznych kryteriéw rozpoznania.
Postepowanie diagnostyczno-terapeutyczne wymaga wysokiej czujnosci klinicznej oraz indywidualnego
podejscia do pacjenta. Celem niniejszej pracy jest przedstawienie doswiadczen wiasnych w leczeniu raka

przytarczyc, z uwzglednieniem charakterystyki klinicznej oraz oceny wynikéw terapii.

Material i metody. Retrospektywnej analizie poddano dane 8 pacjentédw z potwierdzonym
histopatologicznie rakiem przytarczyc, leczonych w Narodowym Instytucie Onkologii PIB w Warszawie
w latach 2017-2025.

Wyniki. W analizowanej grupie znalazto sie 7 kobiet i 1 mezczyzna, w wieku od 37 do 67 lat (Srednio 50,75
lat). Objawy kliniczne obejmowaty: kamice nerkowa (n=3) lub zdtciowa (n=2), ostabienie struktury kostnej
(n=3), przewlekta chorobe nerek (n=2), przewlekte zapalenie trzustki (n=1). U jednej osoby nowotwor
wystapit w przebiegu zespotu MEN. Diagnostyka obrazowa obejmowata ultrasonografie szyi oraz
scyntygrafie przytarczyc, w jednym przypadku wykonano tomografie komputerows. Srednie stezenie
wapnia catkowitego w surowicy wynosito 2,96 mmol/| (zakres: 2,27-3,28 mmol/l), przy czym u 5 pacjentow
wartosci przekraczaty 3,0 mmol/l. Srednie stezenie parathormonu (PTH) wyniosto 1290 pg/ml (zakres: 114-

3071 pg/ml; norma: 15-65 pg/ml). Srednia wielko$¢ guza wynosita 36,6 mm (od 23 mm do 55 mm), a $rednia
objetos¢ 10,79 ml (od 1,54 ml do 24,32 ml). U wszystkich pacjentéw wykonano chirurgiczne usuniecie
zmiany z torebka, a po potwierdzeniu histopatologicznym rozpoznania — resekcje ipsilateralnego ptata

tarczycy. Pooperacyjny spadek PTH wynidst Srednio 94,23% (zakres: 75,73-99,6%). Normokalcemie



osigghieto do 2. doby po zabiegu u wszystkich pacjentow. Sredni czas hospitalizacji wynosit 5,63 dnia (3-16
dni). U dwdch pacjentdw doszto do porazenia nerwu krtaniowego wstecznego, a u kolejnych dwadch po
zabiegu wystapit zespot gtodnej kosci. Sredni czas obserwacji wyniost 3,29 roku (zakres: 0,8-8,0 lat). W tym

okresie nie odnotowano zadnego przypadku nawrotu choroby ani zgonu z przyczyn nowotworowych.

Whioski. Rak przytarczyc, cho¢ rzadki, moze prowadzi¢ do powaznych powiktarn metabolicznych
i wymaga natychmiastowego, kompleksowego podejscia  diagnostyczno-terapeutycznego.
Wystepowanie hiperkalcemii z bardzo wysokim poziomem PTH oraz obecnos¢ duzej zmiany w obrebie
szyi powinny nasuwac¢ podejrzenie raka przytarczyc. Chirurgia radykalna, z usunieciem guza
i przylegajacych struktur, pozostaje podstawa leczenia. Kluczowe znaczenie ma interdyscyplinarna

wspodtpraca oraz dtugoterminowa opieka ambulatoryjna.
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10. Leczenie diugo dziatajagcym analogiem PTH (palopegteryparatyd)
niedoczynnosci przytarczyc - doswiadczenia wiasne

Agnieszka Domanska-Czajka'
Monika Pacocha1, tukasz Krotovvski], Andrzej Lewir’wski]’2, Arkadiusz Zygmuntl3

" Klinika Endokrynologii i Choréob Metabolicznych Instytut Centrum Zdrowia Matki Polki w todzi, £6dz,
*Klinika Endokrynologii Wieku Rozwojowego, Uniwersytet Medyczny w todzi, £ 6dz,

® Klinika Endokrynologii i Choréb Metabolicznych, Uniwersytet Medyczny w todzi, £6dz

Niedoczynnos¢ przytarczyc to rzadka choroba endokrynologiczna spowodowana niedoborem lub
brakiem parathormonu (PTH). Najczestsza przyczyna choroby jest czynnik jatrogenny, jednak w etiologii
uwzglednia sie rowniez przyczyny autoimmunologiczne badz genetyczne. W tej prezentacji
przedstawione zostaty cztery przypadki pacjentow (trzech dorostych, jedno dziecko) chorujacych na

niedoczynnosc¢ przytarczyc o réznej etiologii, u ktérych wdrozono leczenie palopegteryparatydem.

Palopegteryparatyd jest prolekiem zawierajacym PTH(1-34) sprzezonym z nosnikiem glikolu metoksypo-
lietylenowego (MPEG). Poprzez facznik TransCon. PTH(1-34) i jego gtdwny metabolit PTH(1-33) maja
podobne powinowactwo oraz aktywuja PTHIR w ten sam sposdb co endogenny PTH. Leczenie konwenc-
jonalne opierajace sie na suplementacji wapnia i aktywnych postaci witaminy D nie zawsze zapewnia
optymalne wyréwnanie gospodarki wapniowo-fosforanowej i moze prowadzi¢ do powikfan takich jak
kamica nerek i/lub nefrokalcynoza, dlatego palopegteryparatyd stanowi nowa, obiecujaca opcje

terapeutyczna.

U dwodch pacjentow (pacjent 1 oraz 3) choroba rozwineta sie po kilkukrotnych operacjach tarczycy, natomi-
ast u pozostatych dwadch zidentyfikowano przyczyne genetyczna. U pacjenta 2 zdiagnozowano aktywujaca
mutacje receptora wapniowrazliwego CaSR (ADH), a u pacjenta 4 - autoimmunologiczny
zespdt niedoczynnosci wielogruczotowej (APS-1). Przed wdrozeniem leczenia palopegteryparatydem
U pacjentéw stwierdzano hiperfosfatemie, podwyzszony iloczyn wapniowo-fosforanowy oraz u czesci
z nich diugotrwate powiktania choroby, m.in. nefrokalcynoze (n=3) oraz zwapnienia jader podstawnych
mozgu (n=1). Ponadto pacjenci zgtaszali obnizona jakos¢ zycia. Palopegteryparatyd podawano raz
dziennie rano w iniekcjach podskérnych, w dawkach od 7,5 do 15 mcg/dobe. Po wiaczeniu leczenia

mozliwe bylo catkowite odstawienie leczenia konwencjonalnego, przy jednoczesnym uzyskaniu



prawidtowych stezen wapnia w surowicy i braku objawéw hipokalcemii, a takze zwiekszeniu fosfaturii oraz
obnizeniu stezenia fosforanéw we krwi. Najwazniejsze parametry dotyczace prowadzonego leczenia
i badan biochemicznych przedstawiono w tabeli 1. Podczas terapii palopegteryparatydem obserwowano

rowniez poprawe samopoczucia bez objawdw niepozadanych.

Opisywane przypadki wskazuja na skutecznos¢ i bezpieczenstwo terapii palopegteryparatydem

w réznych postaciach niedoczynnosci przytarczyc, zardbwno etiologii jatrogennej, jak i genetycznej.

LECZENIE EONWENCIONALNE LECZENIE
p. PALOPEGTERYPARATYDEM
1,25(0H) | CaCO (P CaxP TmP/GFR |Dawka |P CaxP TmP/GFR
2D 3| mmelt | mg2/d2 [meg/d] | [mmell | [mg2/dn2
AOHD | [mg/d |] ] ] 1
g |1
1. | D50 2000 (152 409 3 1 1 15 1,07 284 1.17
2| EAS 1500 | 2,81 56,8 408 1A 2,15 501 29
3015 2000 (1,74 37.1 2,05 15 1,12 347 0,84
4. | 01,25 2000 |1.87 405 2,05 1.5 1,05 30,0 1,00

Sposrod przedstawianych pacjentow dwoch cierpi na pooperacyjna niedoczynnosé przytarczyc. Jeden to
40-letni mezczyzna po leczeniu z powodu raka pecherzykowego tarczycy (pT2NOMO) oraz drugi — 47-letni
pacjent po operacji wyciecia tarczycy z powodu raka brodawkowatego tarczycy pT2N1MO. Obaj leczeni byli
preparatami alfacalcidolu oraz wapnia elementarnego oraz u obu z nich opisywane byty cechy kamicy
nerek w badaniu ultrasonograficznym oraz podwyzszone stezenie kreatyniny w surowicy. Rozpoczeto
leczenie palopegteryparatydem w dawce poczatkowej 18 mcg/dobe. Po ok. 3-4 tygodniach u obu
pacjentow zredukowano dawke do 15 mcg/dobe, uzyskujac optymalne wyréwnanie parametrow
wapniowo-fosforanowych, zmniejszenie stezenia kreatyniny w surowicy, wzrost parametréw obrotu kost-

Nnego oraz znaczaca poprawe w zakresie objawdw zgtaszanych przez pacjentow.

16-letni chtopiec z wrodzonga niedoczynnoscia przytarczyc spowodowana aktywujaca mutacja genu rece-
ptora wapniowrazliwego CaSR (ADH). U pacjenta obserwuje sie nefrokalcynoze, za¢me oraz zwapnienia
w  strukturach gtebokich modzgu. Podczas leczenia alfacalcidolem oraz elementarnym wapniem
obserwowano relatywnie niskie stezenia wapnia w surowicy (1,6-1,9 mmol/l) przy braku towarzyszacych
temu objawow hipokalcemii. Z uwagi na wysokie wartosci fosforu w surowicy (3-3,5 mmol/l) iloczyn
wapniowo-fosforanowy byt istotnie podwyzszony (55-65 mg2/dL2), co sprzyjato powstawaniu kolejnych
zwapnien. Rozpoczeto terapie palopegteryparatydem w dawce 9 mcg/dobe, uzyskujac spadek stezenia

fosforu w surowicy (spadek wartosci iloczynu wapniowo-fosforanowego.

41-letnia pacjentka z zespotem APS-1, u ktérej w 8. roku zycia postawiono rozpoznanie niedoczynnosci
przytarczyc. Poza tym u pacjentki stwierdzono nefrokalcynoze, przewlekta chorobe nerek oraz zacme oka
prawego. W przesztosci z uwagi na hiperfosfatemie podejmowane byly préoby leczenia sewelamerem,
jednak leczenie okazato sie nieskuteczne. Rozpoczeto leczenie palopegteryparatydem, aktualnie pacje-
ntka przyjmuje dawke 7,5 mcg/dobe. Uzyskano istotne obnizenie stezenia fosforu oraz obnizenie wartosci

iloczynu wapniowo-fosforanowego do 40 mg2/dL2.
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1. Osilodrostat - ocena efektywnosci w leczeniu choroby Cushinga (CD) oraz
ektopowego zespotu Cushinga (ECS)

Aleksandra Gamrat-Zmuda'”

Mari Minasyanz, Martyna Wiec’rawek4, Wiktoria Suchy4, Ewelina Rzepka1, Anna Bogus’rawska1,

Alicja H ubalevvska—DydejczykI Aleksandra Gilis-Januszewska'

'Katedra i Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakoéw,

*Szkota Doktorska Nauk Medycznych i Nauk o Zdrowiu, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum,
Krakow,

*0ddziat Endokrynologii, Endokrynologii Onkologicznej, Medycyny Nuklearnej i Choréb Wewnetrznych,
Szpital Uniwersytecki w Krakowie, Krakow,

“Studenckie Koto Naukowe Endokrynologii, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakéw

Wstep. Osilodrostat to doustny inhibitor 113-hydroksylazy, zatwierdzony do leczenia zespotu Cushinga (CS)
w 2020 roku. Stanowi skuteczna terapie drugiej linii, gdy leczenie operacyjne jest nieskuteczne, przeciw-
wskazane lub jako terapia pomostowa przed zabiegiem. Za standard monitorowania skutecznosci uznaje
sie oznaczanie wolnego kortyzolu w moczu (UFC), jednak ditugi czas oczekiwania na wynik ogranicza jego

przydatnos¢ w praktyce klinicznej.

Cel i metodologia. Retrospektywna ocena skutecznoéci leczenia osilodrostatem u 23 pacjentéw z CS
(leczonych w latach 2020-2023) z referencyjnego osrodka endokrynologicznego. OdpowiedZ oceniano na

podstawie porannego stezenia kortyzolu w surowicy oraz parametréw klinicznych jako czas do redukgji:

— stezenia kortyzolu w surowicy (CR) — zmniejszenie stezenia kortyzolu o 50% lub stezenie kortyzolu <15 p
g/d;

- suplementacji potasu (PS) — mozliwos$¢ zmniejszenia suplementacji/stabilizacja kaliemii na dotychcza-

sowej suplementacji;

— terapii przeciwnadcisnieniowej (aHT) i przeciwcukrzycowej (aDT) — zmniejszenie dawek stosowanych

lekéw/ poprawa kontroli choroby na dotychczasowym leczeniu.



Wyniki. Wsrdéd 23 analizowanych pacjentéw (13 CD, 10 ECS), $redni wiek wynosit 57,8 lat; 61% stanowity
kobiety. Zmarto 7 pacjentéw (30,4%). Srednie wyjéciowe stezenie kortyzolu wynosito 42,7 ug/dl, a ACTH -
180,3 pg/ml. Osilodrostat byt lekiem pierwszej linii u 11 pacjentéw, drugiej — u 10 (po metyraponie,
ketokonazolu lub pasireotydzie), a trzeciej lub czwartej — u 2. Leczenie zmieniono na osilodrostat w 7/12
przypadkdéw z powodu niepetnej remisji klinicznej lub biochemicznej, w 1/12 z powodu nietolerancji, w 4/12
po krotkim leczeniu innym lekiem jako pomostem. Czterech pacjentow (w tym 2 z cyklicznym CS)
otrzymywato lek w schemacie ,zablokuj i zastagp”. Na poczatku leczenia: 17 pacjentdw wymagato suple-
mentacji potasu (9 stosowato tez spironolakton), 19 miato cukrzyce (9 na insulinie), 21 miato nadcisnienie
tetnicze. Sredni czas terapii wynidst 221,5 dni (CD) i 156 dni (ECS). CR osiggnieto u 22/23 pacjentéw (Srednia
dawka 8,7 mg/d - 5,8 mg w CD; 12.9 mg w ECS).

Czas do redukciji (w dniach)
[Liczba pacjentow z efektem]
Czas do redukeji: CD ECS
N=13 N=10
1. Stezenia kortyzolu Aol 47 8.7
porannego (CR) [13/13] [0/10]
2. Suplementacji potasu 5590 g9
(PS) [8/8] [10/10]
3. Farmakoterapi s 217
nadcisnienia [10/11] [9/10]
tetniczego (aHT)
4. Farmakoterapii 2838 25
cukrzycy (aDT) [6/11] [4/8]

Maksymalna dawka osilodrostatu byta ujemnie skorelowana z czasem do redukcji aDT i aHT (r=-0,74
(p=0,014), r=-0,37 (p-0,05)).

Whioski. Ocena zmian stezen kortyzolu porannego, stezenia potasu w surowicy i zmian w farmakoterapii
(@HT, aDT) jest skuteczna w monitorowaniu leczenia osilodrostatem. W ECS najszybsza poprawe zaobser-
wowano w zmniejszeniu suplementacji potasu. Wyzsze dawki osilodrostatu wigzaty sie z szybszg poprawa
kontroli glikemii i ciSnienia tetniczego. Istnieje koniecznos¢ dalszych badan w celu optymalizacji i person-

alizacji terapii osilodrostatem.
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2. Wyniki leczenia endoskopowego agresywnych gruczolakéw przysadki i rakéw
przysadki

Barbara Buchalska'
Maria Maksymovviczz, Jacek Kunicki'

'Klinika Nowotworéw Uktadu Nerwowego, Narodowy Instytut Onkologii im. Marii Sktodowskiej-Curie
Panstwowy Instytut Badawczy, Warszawa,
*Zaktad Patomorfologii Nowotwordéw, Narodowy Instytut Onkologii im. Marii Sktodowskiej-Curie

Panstwowy Instytut Badawczy, Warszawa

Wstep. Agresywne gruczolaki przysadki (aggressive pituitary tumors, APT) to guzy inwazyjne, oporne na
leczenie i dajace wczesne nawroty. Raki przysadki (pituitary carcinomas, PC) poza agresywnym
charakterem maja zdolnos¢ do przerzutowania. Kryteria diagnostyczne APT i PC nie zostaly dobrze
zdefiniowane i obecnie istnieje kilka réznych klasyfikacji tych guzow. Celem badania byto opisanie

charakterystycznych cech klinicznych pacjentow z APT i PC.

Materiat i metody. Badanie jest retrospektywna analiza serii 45 przypadkdw pacjentdéw (14 kobiet i 31
mezczyzn) leczonych w latach 2006-2024 resekcjami endoskopowymi przezklinowymi z powodu gruczo-
lakow przysadki ostatecznie zdefiniowanych jako APT lub PC wedtug kryteriow ESE (European Society of
Endocrinology) z 2018 roku. Sredni wiek pacjentéw na poczatku leczenia wynosit 48,4 lat (20-70 lat), a czas
obserwacji — 10,4 lat (0-18 lat).

Wyniki. U 3 pacjentéw zdiagnozowano PC (6,7%), a u pozostatych 42 — APT (93,3%). W okresie obserwacji 6
pacjentow (13,3%) zmarto w wyniku progresji. U wiekszosci pacjentdw wyjsciowo stwierdzano makrogruc-
zolaki (n=41, 91,1%), guzy miaty inwazyjny charakter u 34 pacjentéw (75,5%) i byty czynne hormonalnie u 15
pacjentow (33,3%) — u 6 stwierdzono akromegalig, u 5 - chorobe Cushinga, u 3 — hiperprolaktynemig, a u '
— zwiekszone wydzielanie TSH. W skali Knosp u 9 pacjentéw stwierdzono stopien 3 (20,0%), a u 8 — stopien
4 (17,8%). W 5-stopniowej klasyfikacji gruczolakdéw przysadki (five-tiered classification, Lyon's classification)
najwiecej pacjentdw miato stopien 2a (35,6%) i 2b (28,9%). Mediana liczby resekcji u pacjentdw wyniosta 3.
Resekcje catkowita po pierwszej operacji uzyskano u 17 pacjentéw (37,8%), subtotalng u 20 (44,4%),
a czesciowa U 6 (13,3%). Po operacji u wiekszosci pacjentdw nastapita poprawa ostrosci wzroku i pola widze-

nia (68,2%). Powiktania obejmowaty przejsciowa moczéwke prosta u 1 pacjenta (2,2%), krwotok z nosa



U 4 pacjentow (8,8%) i pooperacyjne porazenie nerwu okoruchowego u 2 pacjentow (4,4%). Wiekszosc
pacjentéw otrzymata poza leczeniem chirurgicznym radioterapie adjuwantowa (n=29, 64,4%), a 13
pacjentéw (28,9%) podtrzymujace leczenie farmakologiczne. U 46% pacjentdw stwierdza sie progresje,

a 54% pacjentdw ma stabilizacje choroby.

Whioski. Leczenie chirurgiczne pacjentéw z APT i PC w sensie bezpieczenstwa nie rézni sie od obser-
wowanego w zwykiych gruczolakach. W poréwnaniu do pacjentdw z nieagresywnymi gruczolakami
przysadki pacjenci z gruczolakami agresywnymi sa miodsi i maja wykonywanych wiecej resekcji. APT

wykazuja wyzszy odsetek rozrostu inwazyjnego i wtdrnie mniejsza radykalnos¢ pierwotnej resekcji.
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3. Leczenie endoskopowe kortykotropowych gruczolakéw przysadki z komérek
Crooke'a
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Wstep. Kortykotropowe gruczolaki przysadki z komorek Crooke'a (Crooke's cell adenomas, CCA) stanowia
rzadki podtyp gruczolakow przysadki (<1%). CCA zwykle sa inwazyjne, moga miec agresywny charakter
i czesto nawracaja. Leczenie tych guzow jest trudne i czesto nie udaje sie osiggnac remisji. Celem badania
byto scharakteryzowanie cech klinicznych grupy pacjentéw z CCA leczonych z dostepu endoskopowego

przeznosowego przezklinowego.

Materiat i metody. Badanie jest retrospektywna analiza serii 18 przypadkdéw pacjentéw (6 kobiet i 12
mezczyzn) leczonych w latach 2009-2024 z dostepu endoskopowego przeznosowego przezklinowego

z powodu CCA. Sredni wiek pacjentéw wynidst 48,3 lat (18-77 lat), a okres obserwacji — 5,3 lat (0-11 lat).

Wyniki. Przed resekcja u 9 pacjentéw stwierdzano zaburzenia widzenia (50%), u 8 — chorobe Cushinga
(44,4%), u 6 niedoczynnos¢ przysadki (33,3%), a u 4 — bodle glowy (22,2%). Wiekszos¢ pacjentéw miata
zdiagnozowane makrogruczolaki (88,9%). Resekcje catkowite osiggnieto u 6/8 pacjentow z choroba
Cushinga (75%) i u 7/10 pacjentéw z guzami nieczynnymi hormonalnie (70%). W okresie pooperacyjnym
75% pacjentdw miata poprawe ostrosci i pola widzenia. Powiktania obejmowaty przejsciowa moczéwke
prosta stwierdzona u 3 pacjentéw (16,7%). U 6 pacjentdw uzyskano remisje choroby Cushinga (75%).

U 1 pacjenta nastapita progresja do raka przysadki.

Whioski. Resekcje endoskopowe przeznosowe przezklinowe u pacjentéw z CCA sg bezpieczne i zwigzane

z niewielkim ryzykiem powiktan.
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4. Stezenie rozpuszczalnego biatka a-klotho, nesfatyny-1i IGFBP3 w diagnostyce
biochemicznej i monitorowaniu efektow leczenia pacjentéw z akromegalia

Piotr Glinicki'”, Magdalena Ostrowska""
Alicja Szatko'?, Wojciech Zgliczyr'1ski2

'Pracownia EndolLab, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa,

20 0. - .. .
Klinika Endokrynologii, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa,
**gtéwny autor projektu; *autor prezentujacy

Wstep. Aktywna posta¢ akromegalii rozpoznaje sie na podstawie objawéw Kklinicznych, obrazowych
i badan biochemicznych: podwyzszonego stezenia hGH oraz stezenia IGF-1 w surowicy powyzej zakresu
referencyjnego dla ptci i wieku. Obecnie stosowanym rutynowo oznaczeniom biochemicznym przypisuje
sie szereg ograniczen analitycznych i klinicznych. W zwigzku z tym poszukuje sie nowych biomarkerow,
ktore moga byc¢ przydatne na réznych etapach procesu diagnostyczno-terapeutycznego dotyczacego tej

grupy pacjentow.

Cel badania. Celem tego projektu byta ocena przydatnosci oznaczania stezenia rozpuszczalnego biatka
a-klotho, nesfatyny-1 i IGFBP3 w diagnostyce biochemicznej i monitorowaniu leczenia pacjentéw

z akromegalia.

Materiat i metody. Do badania witaczono 33 pacjentéw z nowo rozpoznang akromegalia. Stezenie biatka
a-klotho, nesfatyny-1i IGFBP3 oznaczono w momencie rozpoznania akromegalii oraz po 3 i 12 miesigcach
od chirurgicznego usuniecia gruczolaka przysadki. Oznaczenia biochemiczne wykonano réznymi meto-
dami immunochemicznymi: metoda ELISA (a-klotho oraz nesfatyna-1 w surowicy) oraz metodami: RIA
i IRMA (IGFBP-3 w surowicy).

Wyniki. Stezenie rozpuszczalnego biatka a-klotho byto wyzsze u pacjentéw z nowo rozpoznana
akromegaliag w poréwnaniu z grupa kontrolna (p=0,0001). 3 miesiace po operacji stezenie biatka a-klotho
ulegto normalizacji w stosunku do okresu przed leczeniem operacyjnym (p=0,0001). Miedzy 3. a 12.
miesigcem nie zaobserwowano réznicy w stezeniu tego biatka (p=0,802), a wartosci uzyskane po 3 i 12

miesigcach nie odbiegaty od poziomu obserwowanego w grupie kontrolnej (p=0,214 i p=0,407).



Stezenie IGFBP3 po operacji byto nizsze niz przed leczeniem — zaréwno po 3 miesigcach (p=0,0001), jak i po
12 miesigcach (p=0,0001). Pomiedzy 3. a 12. miesigcem obserwacji pacjentéw nie stwierdzono zmiany
stezenia IGFBP3 (p=0,122).

Stezenia nesfatyny-1 nie wykazywaty istotnych réznic na zadnym etapie obserwacji.
Whioski. Stezenie rozpuszczalnego biatka a-klotho i IGFBP3 moze by¢ przydatne w monitorowaniu efek-

tow leczenia akromegalii po leczeniu radykalnym. Nesfatyna-1 nie wykazata przydatnosci jako marker

diagnostyczny oraz w monitorowaniu efektow leczenia.
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5. Przerzut raka sutka do szyputy przysadki - u pacjentki z wieloosiowa
niedoczynnoscia przysadki - szybki i spektakularny efekt nowoczesnej terapii
onkologicznej (rybocyklibem i letrozolem)

Elzbieta Andrysiak-Mamos,
Jakub Rosik, Karol Sagan, Anhelli Syrenicz

Katedra Endokrynologii, Choréb Metabolicznych i Chorob Wewnetrznych Pomorskiego Uniwersytetu

Medycznego w Szczecinie, Szczecin
Rak sutka nalezy do nowotwordw, ktdre najczesciej moga dawac przerzuty do przysadki.

65-letnia pacjentka zostata przyjeta do Kliniki Endokrynologii, Chordb Metabolicznych i Chordb
Wewnetrznych z powodu podejrzenia niedoczynnosci przysadki wysunietego w trakcie diagnostyki
spadku masy ciata o 10 kg w ciggu pottora miesigca, hiponatremii i pogorszenia samopoczucia.
U pacjentki kilka tygodni przed przyjeciem rozpoznano raka zrazikowego sutka lewego z przerzutami do
weztow chtonnych pachowych oraz z powodu niskiego stezenia wolnych hormondw tarczycy rozpoczeto
leczenie lewotyroksyna, co doprowadzito do dalszego pogorszenia samopoczucia chorej. U pacjentki
doszto do obnizenia wartosci cisnienia tetniczego w pomiarach domowych i pojawienia sie silnych

zawrotow gtowy zwiaszcza przy pionizacji.

Na podstawie catosci obrazu klinicznego z uwzglednieniem badan hormonalnych wykonanych przy
przyjeciu u pacjentki stwierdzono niedoczynnos¢ przysadki w zakresie osi tarczycowej, nadnerczowej
i gonadalnej. W wykonanych w trakcie hospitalizacji badaniach obrazowych stwierdzono zmiany
ogniskowe okolicy siodtowo-nadsiodtowej odpowiadajace najprawdopodobniej: 1. mikrogruczolakowi
grzbietowej czesci ptata gruczotowego przysadki o wym. 4x5 mm i 2. przerzutowi raka sutka do lejka

przysadki (zmiana ogniskowa o wym. 7x14x8 mm w czesci srodkowej szyputy).

U pacjentki doszto do szybkiego ustapienia dolegliwosci i znacznej poprawy samopoczucia po wiaczeniu
leczenia hydrokortyzonem. Podczas pohospitalizacyjnej wizyty kontrolnej w Poradni Przyklinicznej pacjen-
tka podawata zwiekszone pragnienie (do 5-7 | /dobe) i oddawanie do 7 litrébw moczu w ciggu doby.
Dolegliwosci ustapity po dotaczeniu do leczenia desmopresyny. Po wyréwnaniu wtornej niedoczynnosci

kory nadnerczy i wtérnej niedoczynnosci tarczycy oraz gospodarki wodno-elektrolitowej uzyskano



znaczacy poprawe stanu klinicznego pacjentki.

Rownolegle do diagnostyki i leczenia endokrynologicznego pacjentka zostata wiaczona do Programu
Lekowego leczenia HER2-ujemnego raka piersi rybocyklibem i letrozolem. W kontrolnym badaniu
rezonansu magnetycznego wykonanym po 3 miesigcach leczenia opisano redukcje wielkosci zmian
ogniskowych przysadki (catkowite cofniecie zmiany) i szyputy przysadki (zmiana w szypule wielkosci

4 mm).

Pacjentka obecnie w stanie ogdélnym dobrym, neguje wszelkie dolegliwosci, kontynuuje leczenie

onkologiczne oraz leczenie endokrynologiczne.

Whioski. Wspdtczesne leczenie onkologiczne (rybocyklib i letrozol) w przypadku HER-ujemnego raka

sutka wykazuje duza i szybka skutecznos¢ takze w leczeniu przerzutéw odlegtych do przysadki.
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6. Ocena bezpieczenstwa i skutecznosci leczenia chirurgicznego
mikrogruczolakéw przysadki wydzielajagcych TSH

Milosz Chwiatkowski'
Maria Maksymovviczz, Grzegorz Zielinski'

'Klinika Neurochirurgii — Wojskowy Instytut Medyczny, Panstwowy Instytut Badawczy, Warszawa,

*Zaktad Patologii Nowotwordéw Centrum Onkologii, Narodowy Instytut Onkologii, Warszawa

Wstep. Tyreotropinoma (TSH) sa najrzadziej wystepujacymi guzami neuroendokrynnymi przysadki
i rzadka przyczyna nadczynnosci tarczycy. Stanowig wyzwanie diagnostyczne zwiaszcza w przypadku

mikrogruczolakoéw.

Cel. Celem pracy byta ocena bezpieczenstwa i skutecznosci leczenia chirurgicznego mikrogruczolakéw

przysadki wydzielajacych TSH.

Materiat i metody. Analizie poddano grupe 11 chorych (8 kobiet i 3 mezczyzn), Srednia wieku 41,55 lat
(SD+17,63 lat, zakres od 25 do 72 lat). Rozpoznanie wtérnej nadczynnosci tarczycy ustalono na podstawie
obrazu klinicznego i wynikéw badan hormonalnych. U wszystkich pacjentéw wykonano przed operacja
badanie MR przysadki w projekcjach czotowej i strzatkowej, przed dozylnym podaniem $rodka
kontrastowego i po nim. Wszystkich chorych leczono operacyjnie z wykorzystaniem dostepu przez-
klinowego. We wczesnym okresie pooperacyjnym oceniano wczesnoporanne stezenia kortyzolu oraz TSH

i fT4. Dokonano takze odlegtej oceny hormonalnej.

Wyniki. U wszystkich chorych na podstawie oznaczerh hormonalnych potwierdzono wtérnag nadczynnosé
tarczycy. Srednie przedoperacyjne stezenie TSH wynosito 3,649 mlU/mIR(zakres 0,124-8,06), a f4 — 28,867
pmol/l (zakres 20,11-38,0 ). U zadnego z pacjentdéw nie stwierdzono przed operacjg niedoczynnosci

przedniego ptata przysadki ani zaburzen pola widzenia.

W wyniku interwencji neurochirurgicznej uzyskano remisje wtérnej nadczynnosci tarczycy u 10 chorych.
W dwoch przypadkach po operacji wystapita wtdrna niedoczynnos¢ kory nadnerczy. W zadnym
przypadku nie obserwowano po operacji objawdw moczowki prostej ani ptynotoku pooperacyjnego.

Wyniki badan histopatologicznych potwierdzity u wszystkich pacjentéw rozpoznanie neuroendokrynnego



guza tyreotropowego przysadki. W okresie obserwacji pooperacyjnej nie stwierdzono w zadnym
przypadku odrostu guza.

Whioski. Mikrogruczolaki tyreotropowe sa bardzo rzadkimi guzami neuroendokrynnymi przysadki.

Leczenie neurochirurgiczne pozostaje metoda z wyboru, a jego skutecznos¢ i bezpieczenstwo sg wysokie.
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7. Epidemiologia guzéw przysadki ze szczegélnym uwzglednieniem zmian
kwalifikowanych do leczenia chirurgicznego - badanie jednoosrodkowe

Aleksandra Derwich-Rudowicz'

Katarzyna B. Ku biak™*, Norbert Wasik4, Kacper Wojciechowskﬂ, Katarzyna Kobusinska',
Wiodzimierz Liebert4, Jakub Moskal4, Marek Rucha’ra], Nadia Sawicka—(]utaj1

'Klinika Endokrynologii, Przemiany Materii i Chorob Wewnetrznych, Uniwersytet Medyczny w Poznaniu,
Poznan,

*Zaktad Zdrowia Publicznego i Medycyny Spotecznej, Gdanski Uniwersytet Medyczny, Gdansk,

*Katedra i Zaktad Informatyki i Statystyki, Uniwersytet Medyczny w Poznaniu, Poznan,

“Klinika Neurochirurgii i Neurotraumatologii, Uniwersytet Medyczny w Poznaniu, Poznan,

Wprowadzenie. Gruczolaki przysadki (PA) stanowia niejednorodna grupe zmian osrodkowego uktadu
nerwowego, ktdre sa w wiekszosci tagodne. Szacuje sig, ze stanowia 13,5-20% wszystkich pierwotnych

guzdw mozgu, a ich czestos¢ wystepowania rosnie.

Cel. Retrospektywna analiza pacjentéw z guzami przysadki w obserwacji 5-letniej celem oceny epidemio-
logicznej, ze szczegdlnym uwzglednieniem pacjentéw ze zmianami istotnymi klinicznie zakwali-

fikowanych do resekcji neurochirurgiczne;.

Materiaty i metody. Szczegdtowa analiza obejmowata 194 pacjentdéw hospitalizowanych w Klinice
Endokrynologii w Poznaniu w latach 2018-2023, u ktérych zdiagnozowano klinicznie istotne guzy
przysadki i zakwalifikowano do resekcji przezklinowej. Analiza uwzgledniata dane kliniczne, cechy demo-
graficzne, dokfadna charakterystyke guza, wyniki badan laboratoryjnych i obrazowych. Czestos¢
wystepowania PA definiowano jako nowa diagnoze PA. Catkowita liczba pacjentow obejmowata

wszystkich pacjentdow hospitalizowanych w Klinice z kodem ICD-10 D35.2 w latach 2018-2023.

Wyniki. W badanym okresie zidentyfikowano 1111 pacjentdw z nowo rozpoznanym gruczolakiem
przysadki, w tym 403 mezczyzn (36,3%) oraz 708 kobiet (63,7%). Roczna zapadalnos¢ wyniosta 4,11 na 100
000 populacji (5,07/100 000 u kobiet oraz 3,07/100 000 u mezczyzn). Kobiety byty diagnozowane w istotnie
mitodszym wieku niz mezczyzni (p< 0,001). Wsréd guzow Kklinicznie istotnych (n=194) najczestszym

rozpoznaniem byt nieczynny hormonalnie gruczolak przysadki (NFPA) — 76%. Cechy inwazji guza



stwierdzono w 74% przypadkdw, a ucisk na skrzyzowanie nerwow wzrokowych w 69%. Objawy wynikajace
z efektu masy guza odnotowano u ponad 95% chorych, najczestszymi byty ubytki w polu widzenia (66%)
oraz bodle gtowy (55%). Niedoczynnos¢ przysadki rozpoznano u 47% pacjentéw. U mezczyzn NFPA diagno-
zowano istotnie czescigj (p=0,02), a takze obserwowano wieksze rozmiary guza w momencie rozpoznania
(p=0,005). Im wiekszy guz tym wyzszy odsetek naciekania (p<0,001), ucisku na skrzyzowanie nerwu wzro-
kowego (p<0,001) oraz ubytkdéw w polu widzenia (p<0,001), a takze niedoczynnosci przysadki, zwtaszcza
w wiecej niz jednej osi (p<0,001; test Jonckheere’a-Terpstry). Pacjenci z NFPA byli starsi w momencie
rozpoznania (p<0,001). Pomimo ze u 90% pacjentdw stwierdzono choroby wspdtistniejace, a u ponad
potowy polipragmazje, nie zaobserwowano istotnego zwigzku miedzy obecnoscia choréb

wspotistniejacych a typem guza.

Whioski. Chociaz PA diagnozowano czesciej u kobiet, guzy klinicznie istotne czesciej wystepowaty
U mezczyzn. Mezczyzni byli réwniez istotnie czesciej diagnozowani z NFPA, a rozmiar guza w momencie
rozpoznania byt u nich wiekszy. Moze to miec¢ zwigzek z faktem, ze pacjenci ptci meskiej z NFPA byli
istotnie starsi w chwili diagnozy. U ponad potowy pacjentdw wystepowaty liczne choroby wspdtistniejace,

jednak nie obserwowalismy istotnej korelacji miedzy ich wystepowaniem a typem guza.
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8. Leczenie neurochirurgiczne guzéw przysadki w zespole McCune-Albrighta
Andrzej Podgoérski
Maria Maksymowicz2, Grzegorz Zielinski'

'Klinika Neurochirurgii, Wojskowy Instytut Medyczny — Panstwowy Instytut Badawczy, Warszawa,

*Zaktad Patologii Nowotwordéw, COl Narodowy Instytut Onkologii, Warszawa

Wstep. Zespot McCune Albright jest rzadka choroba spowodowang postzygotyczna mutacja w genie
GNAS], ktéra prowadzi do wystapienia triady objawéw w postaci plam skérnych typu café-au-lait, dysplazji
wioknistej kosci i nadczynnosci gruczotow wewnatrzwydzielniczych. U okoto 20% pacjentéw stwierdza sie
guzy neuroendokrynne przysadki wydzielajace hormon wzrostu (GH). Leczenie zespotu MAS ma zwykle

charakter objawowy.

Cel. Celem pracy byta ocena wynikdw leczenia neurochirurgicznego guzdéw neuroendokrynnych

przysadki u pacjentdw z rozpoznanym MAS.

Materiat i metody. Analizie poddano dokumentacje medyczng oSmiorga chorych (4 mezczyzn i 4 kobiet,
srednia wieku 26,1 lat, w zakresie 13-44 lata) z rozpoznanym na podstawie objawow klinicznych, oznaczen
hormonalnych i wynikéw badania MR przysadki guzem neuroendokrynnym wydzielajacym hormon
wzrostu (GH) w przebiegu zespotu McCune-Albrighta. Piecioro pacjentdw otrzymywato przed zabiegiem
analog somatostatyny. Wszyscy chorzy byli leczeni neurochirurgicznie z wykorzystaniem réznych

dostepow operacyjnych.

Wyniki. W analizowanej grupie nie byto powaznych powiktarn pooperacyjnych. W zadnym przypadku nie
uzyskano normalizacji wydzielania GH. U dwojga chorych obserwowano poprawe pola widzenia. Zaden
Z pacjentéw nie zostat skierowany na uzupetniajaca radykalna radioterapie. U wszystkich pacjentow

kontynuowano leczenie farmakologiczne analogiem somatostatyny lub agonista dopaminy.

Whioski. Diagnostyka i leczenie MAS jest wyzwaniem klinicznym. Leczenie operacyjne w analizowanej
grupie nie doprowadzito do remisji hormonalnej, ale stanowito element wielodyscyplinarnej terapii w tej

ztozonej jednostce chorobowe;.
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9. Mikrogruczolak somatotropowy przysadki - wyniki leczenia operacyjnego
Kamil Bryla
Maria Maksymovviczz, Grzegorz Zielinski'

'Klinika Neurochirurgii, Wojskowy Instytut Medyczny — Panstwowy Instytut Badawczy Warszawa,

*Zaktad Patologii Nowotwordéw, COl Narodowy Instytut Onkologii, Warszawa

Wstep. Akromegalia jest podstepna choroba spowodowang przez guz neuroendokrynny przysadki
wydzielajacy hormon wzrostu (GH) i prowadzaca do licznych powiktarn obnizajacych jakosci zycia

pacjentow.

Cel. Celem skutecznego leczenia jest selektywne usuniecie guza przysadki pozwalajace na normalizacje
wydzielania GH. Wynik leczenia operacyjnego uzalezniony jest od wielkosci nowotworu, jego ekspans;ji
nadsiodtowej oraz okotosiodtowej ze szczegdlnym uwzglednieniem naciekania zatoki jamistej. Celem
pracy byta ocena skutecznosci leczenia operacyjnego w odniesieniu do aktualnie przyjetych kryteriow
remisji — podstawowe stezenie GH<1 pg/l, OGTT <04 ug/l, a stezenie IGF-I w zakresie wartosci

referencyjnych dla wieku i ptci.

Materiat i metody. Analizie poddano 12 chorych (8 mezczyzn i 4 kobiety) z rozpoznanym mikrogruczo-
lakiem przysadki sposrod 63 pacjentdw z rozpoznaniem akromegalii (25 mezczyzn i 38 kobiet)
operowanych przezklinowo w okresie od stycznia 2024 r. do grudnia 2024 r. Wszyscy chorzy nie byli
wczesniej leczeni chirurgicznie ani poddani radioterapii guza przysadki i nie otrzymywali przez 3 miesigce
przed zabiegiem aSS LAR. Srednia wieku w badanej grupie wynosita 47 lat (w zakresie od 19 do 76 lat,
SD+13,93 lat). Srednie przedoperacyjne stezenie GH wynosito 12,93 ug/l. Srednig objetos¢ guza szacowano
na podstawie wzoru DiChiro-Nelsona. Stopier wzrostu okotosiodtowego oceniano na podstawie skali
Knosp'a. Wszyscy chorzy byli operowani z dostepu przezklinowego przez jednego chirurga. Czynnosc
przysadki i kory nadnerczy oceniano we wczesnym okresie pooperacyjnym oraz po 3 miesigcach od

operacji.

Wyniki. We wczesnym okresie pooperacyjnym u zadnego z chorych nie stwierdzono wtérnej
niedoczynnosci kory nadnerczy, co potwierdzono w badaniach hormonalnych po 3 miesigcach. Chorzy nie

otrzymywali substytucji kortyzolu. U 9 pacjentéw stezenie GH oznaczone we wczesnym okresie



pooperacyjnym byto ponizej 1,5 ug/l. U 11 chorych w okresie odlegtym stwierdzono remisje akromegalii
(stezenie GH<1 pg/l, GH w OGTT <0,4ug/l). W badanej grupie nie byto powiktann $miertelnych, nowej
niedoczynnosci przysadki ani objawdw moczowki prostej (wczesnej i odlegtej), jak tez objawdw ptynotoku

pooperacyjnego.

Whioski. Wczesne rozpoznanie akromegalii na etapie mikrogruczolaka pozwala na zastosowanie
najbardziej skutecznej, bezpiecznej i obcigzonej niewielkimi kosztami metody leczenia w postaci

chirurgicznej resekcji guza przysadki.
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10. Leczenie skojarzone pegwisomantem i lanreotydem u pacjenta z agresywnym
przebiegiem akromegalii o poczatku imitujagcym cukrzyce typu |

Karol Ciszek'

Mari Minasyarﬂ, Aleksandra Gamrat—ZmudaI Maciegj Ma%eckiz, Alicja Hubalewska—DydejczyLJ,

Aleksandra Gilis-Januszewska'

'Katedra i Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakoéw,

*0ddziat Kliniczny Chordb Metabolicznych i Diabetologii, Szpital Uniwersytecki UJ, Krakow

Wstep. Akromegalia jest choroba rzadka spowodowang nadmiernym wydzielaniem hormonu wzrostu
(GH), co prowadzi m.in. do zaburzen metabolicznych. Choc¢ cukrzyca jest czestym powiktaniem akromega-

lii, jej wystapienie jako pierwsza manifestacja choroby u mtodych pacjentéw jest rzadkoscia.

Opis przypadku. Przedstawiamy przypadek 32-letniego mezczyzny przyjetego na SOR ze Swiezo
rozpoznana cukrzyca, u ktdrego wystepowaty utrata masy ciata (15 kg w 3 miesiace), polidypsja, poliuria
i silne bole gtowy (8-9/10 w NRS). W badaniach laboratoryjnych stwierdzono istotnie podwyzszone
stezenie hemoglobiny glikowanej (10,5%), glikemie na czczo 27 mmol/L i kwasice ketonowa. W wywiadzie
pacjent podawat 4-letni okres narastania objawdw, takich jak powiekszenie dtoni i stép, zmiany ryséw
twarzy, nadmierna potliwos¢, ostabienie ogdlne oraz obnizenie libido. Badanie MRI wykazato obecnosc
makrogruczolaka przysadki (25x31x27 mm) uciskajacego skrzyzowanie nerwow wzrokowych oraz lewa
tetnice szyjna wewnetrzna (Knosp V). Dalsza diagnostyka laboratoryjna wykazata znacznie podwyzszony
poziom IGF-1, GH, hiperprolaktynemie oraz niedoczynnos¢ w zakresie osi gonadalnej. U pacjenta
rozpoczeto intensywna insulinoterapie, a po potwierdzeniu rozpoznania akromegalii wdrozono leczenie
lanreotydem w dawce 120 mg podskdrnie co 28 dni oraz kabergoling 0,25 mg raz w tygodniu. MRI po kilku
miesigcach wykazato niewielka redukcje wielkosci guza, a Pacjent zgtaszat czesciowa poprawe w zakresie
boléw gtowy. Pacjent przebyt nieradykalny zabieg neurochirurgiczny. Badanie histopatologiczne
potwierdzito gruczolaka somatotropowo-prolaktynowego (Ki-67: 2%). Pomimo zmniejszenia masy guza
nie uzyskano kontroli biochemicznej akromegalii oraz bélow gtowy, a Pacjent nadal wymagat intensywnej
insulinoterapii. Ze wzgledu na nieskutecznos¢ analogdéw somatostatyny | generacji rozpoczeto terapie
pegwisomantem w dawce 10 mg z eskalacjg do 40 mg. Terapia ta przyniosta znaczaca poprawe w zakresie
parametrow metabolicznych, umozliwiajac catkowite odstawienie insuliny. Ze wzgledu na utrzymujace sie

bole gtowy do terapii dotgczono lanreotyd LAR w dawce 120 mg w comiesiecznych wstrzyknieciach,



co spowodowato zmniejszenie nasilenia boléw gtowy.

Whioski. Ztozonos$¢ diagnostyki i leczenia akromegalii, szczegdlnie w przypadkach z ciezkimi
powikfaniami metabolicznymi, takimi jak cukrzyca z kwasica ketonowa, przy opornosci biochemicznej na
leczenie pierwszego rzutu, moga stanowi¢ duze wyzwanie w codziennej praktyce klinicznej. Agresywny

przebieg choroby wymaga indywidualnego podejscia terapeutycznego i faczenia réoznych klas lekow.
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11. Markery zwiéknienia i sttuszczenia watroby - FIB-4 i HSI w akromegalii:
jednoosrodkowe badanie obserwacyjne

Karol Ciszek'
Mari Minasyarﬂ, Maria Borysowiczz, Alicja Hubalewska—DydejczykI Aleksandra Gilis-Januszewska'

'Katedra i Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakoéw,

2Ur\iwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakdw

Wprowadzenie i cel badania. Akromegalia, charakteryzujaca sie nadmiernym wydzielaniem hormonu
wzrostu (GH) oraz insulinopodobnego czynnika wzrostu 1 (IGF-1), wigze sie ze znacznymi zaburzeniami
metabolicznymi. Celem niniejszego badania byta analiza zaleznosci pomiedzy poziomem IGF-1,
wskaznikami zwitdknienia watroby (FIB-4), sttuszczenia watroby (HSI) oraz innymi parametrami laborato-

ryjnymi u pacjentéw z akromegalia.

Materiaty i metody. Badanie retrospektywne objeto 150 pacjentdw, sposrdd ktérych 96 spetnito kryteria
wiaczenia i miato kompletne dane. Wskaznik FIB-4 (wiekxAST / PLTxALT1/2) zostat zastosowany jako
predyktor zwtdknienia watroby (LF), gdzie wartosci >1,3 oznaczaty ryzyko zwitdknienia watroby. Wskaznik
HSI [8x(ALT / AST)+BMI+2 (w przypadku cukrzycy typu 2) + 2 (jesli pacjentka byta kobieta)] przy wartosci >
36 wskazywat na obecnos¢ sttuszczenia watroby. Pacjenci zostali podzieleni na grupy wiekowe: <40 lat,
40-60 lat oraz >60 lat. Do oceny zaleznosci pomiedzy IGF-1, parametrami laboratoryjnymi, wiekiem zach-
orowania i wielkoscia guza a wskaznikami FIB-4 i HSI zastosowano wspdtczynnik korelacji rang Spear-
mana. Do poréwnan miedzygrupowych wykorzystano testy ANOVA, Kruskala-Wallisa, t-Studenta oraz

U Manna-Whitneya, w zaleznosci od charakteru danych.

Wyniki. W badanej kohorcie 42% stanowili mezczyzni, a 58% kobiety, przy Srednim wieku 47,67+14,62 lat.
Srednia warto$¢ wskaznika FIB-4 wynosita 1,03 (SD=0,62), natomiast $rednia warto$¢ HS| 38,3 (SD=7,01).
U 21 pacjentéw stwierdzono FIB-4 > 1,3, a u 60 pacjentdow wartos¢ HSI przekraczata 36. Poziom IGF-1
zmniejszat sie z wiekiem (p=0,0001). Pacjenci z cukrzyca typu 2 mieli wyzszy wskaznik FIB-4 (1,18+0,51 vs.
1,0£0,64, p=0,023). Stwierdzono istotng ujemna korelacje pomiedzy IGF-1 a FIB-4 (p=-0,36, p=0,0004%).
Ponadto wiek dodatnio korelowat z HSI (p=0,23, p=0,0266). Parametry TSH i PRL wykazywaty ujemna



korelacje z FIB-4 (p= 0,23, p=0,0257 oraz p=-0,27, p=0,0093).

Whioski. Badanie to podkresla ztozong zalezno$¢ pomiedzy IGF-1, markerami zwtéknienia i sttuszczenia
watroby i czynnikami metabolicznymi w akromegalii. Ponadto starszy wiek wiaze sie z wyzszym ryzykiem
sttuszczenia watroby, co wskazuje na koniecznos¢ monitorowania funkcji watroby zwitaszcza w tej grupie

pacjentéw. Konieczne sg dalsze badania w celu oceny wpltywu IGF-1 na funkcje watroby.



Ksiazka abstraktow P5 — Choroby Przysadki

Choroby Przysadki

12. Hipogonadyzm hipogonadotropowy jako jeden z czynnikéw predykcyjnych
nieprawidlowego profilu metabolicznego u pacjentéw z wielohormonalna
niedoczynnoscia przysadki

Pawetl P. Sojka’
Aleksandra E. Matusiakm, Renata Michalak1, Andrzej Lev\/ihski], Matgorzata Karbownik- Lewirska '

'Klinika Endokrynologii i Choréob Metabolicznych , Instytut Centrum Zdrowia Matki Polki, £6dz,
*Klinika Endokrynologii i Choréb Metabolicznych, Uniwersytet Medyczny w todzi, £6dz

Wprowadzenie i cel badania. Niedoczynnos¢ przysadki jest zwigzana niedoborem jednego lub kilku
hormondw tropowych. Celem badania byta ocena wptywu stopnia niedoczynnosci przysadki na profil

metaboliczny.

Materiat i metody. Badaniem objeto 150 pacjentéw z chorobami przysadki w wieku 18-90 lat.
Niedoczynnos¢ przysadki rozpoznano u 95 pacjentdw. Grupe badang (n=76) stanowili pacjenci
z niewyrownang wielohormonalna lub izolowana niedoczynnoscig przysadki w zakresie osi somato-
(n=49), gonado- (n=31), tyreo- (n=13), kortyko- (n=9) i laktotropowej (n=17). Grupe kontrolng (n=55)
stanowili pacjenci bez niedoczynnosci przysadki. Analizowano statystycznie wskazniki biochemiczne

i antropometryczne.

Wyniki. W niewyrownanej niedoczynnosci przysadki réznego stopnia stwierdzono czestsze
wystepowanie dyslipidemii (p=0,060), w tym hipertriglicerydemii (p=0,007) i obnizonego stezenia frakgcji
HDL (p= 0,034). W niewyréwnanej niedoczynnosci somatotropowej w tescie x2 stwierdzono czestsze
wystepowanie otytosci (p=0,016), co potwierdzono w modelu regres;ji jednoczynnikowej (OR=2,55, p=0,010)
i wieloczynnikowej (OR=2,70, p=0,015). Nie stwierdzono istotnego wptywu na czestos¢ wystepowania
zaburzen lipidowych. W niewyréwnanej niedoczynnosci gonadotropowej w tescie x2 stwierdzono
czestsze wystepowanie otytosci (p=0,060), co potwierdzono w modelu regresji jednoczynnikowej
(OR=2,34, p=0,039). W tescie X2 stwierdzono czestsze wystepowanie hipertriglicerydemii (p= 0,031), co
potwierdzono w modelu regresji jednoczynnikowej (OR=2,72, p=0,020) i wieloczynnikowej (OR=241,
p=0,064). W tescie x2 stwierdzono czestsze wystepowanie cukrzycy (p=0,038), co potwierdzono w modelu
regresji jednoczynnikowej (OR=3,04, p=0,023) i wieloczynnikowej (OR=7,62, p=0,001). Cukrzyca czesciej

wystepowata wsréd pacjentéw z niedoczynnoscia gonadotropowa (izolowana i w pofaczeniu z innymi



niedoczynnosciami tropowymi) w pordwnaniu z niedoczynnoscia somatotropowa (izolowana
i w pofaczeniu z innymi niedoczynnosciami tropowymi) (p=0,001), co réwniez obserwowano dla
przypadkdw wylacznie izolowanych niedoczynnosci tropowych (p=0,009). W niewyrownanej
niedoczynnosci tyreotropowej nie stwierdzono zmian profilu metabolicznego. W niewyréownanej
niedoczynnosci kortykotropowej w tescie x2 stwierdzono czestsze wystepowanie hipertriglicerydemii
(p=0,079), co potwierdzono w modelu regresji jednoczynnikowej (OR=4,09, p=0,044). W niedoczynnosci

lakotropowej nie stwierdzono zmian profilu metabolicznego.

Whioski. Hipogonadyzm hipogonadotropowy przyczynia sie do pogorszenia profilu metabolicznego,
szczegolnie w zakresie czestszego wystepowania cukrzycy, u chorych z wielohormonalna niedoczynnoscia

przysadki.
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13. Catkowita remisja bélow glowy u pacjentéw z agresywnymi PitNETs lec-
zonymi Pasireotydem. Korelacja z biomarkerami stanu zapalenia (SIB)

Maria Komisarz-Calik
Anna Bogustawska, Ewelina Rzepka, Alicja Hubalewska-Dydejczyk, Aleksandra Gilis-Januszewska
Klinika i Katedra Endokrynologii Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakéw

Wstep. Agresywne PitNETs, definiowane jako szybko rosnace i oporne na standardowe leczenie guzy
przysadki, czesto objawiaja sie silnymi bdolami gtowy i wymagaja zindywidualizowanego oraz skojarzonego

leczenia. Pasireotyd wykazuje wiasciwosci przeciwnowotworowe i unikalne dziatanie analgetyczne.

Cel. Ocena korelacji pomiedzy bdlami gtowy a biomarkerami stanu zapalenia (SIB) i parametrami

hormonalnymi w agresywnych PitNETs.

Metody. Przeanalizowano dane dotyczace nasilenia bolow gtowy (wedtug skali NRS) u 20 pacjentow — 12
mezczyzn i 8 kobiet z réoznymi PitNETs: 10 somatotropinoma (50%), 4 kortykotropinoma (20%), 2 silent
kortykotropinoma (10%), 3 gonadotropinoma (15%) i 1 prolaktynoma (10%) — leczonych pasireotydem
i skorelowano z SIB (w tym liczba leukocytow (WBC), neutrofili (NEU), limfocytow (LYMPH) oraz ptytek krwi
(PLT)). Pacjentow podzielono na dwie grupy: pacjenci z akromegalia (Acro) oraz pacjenci z innymi PitNET

(non-Acro).

Wyniki. Sredni wiek w chwili rozpoznania wynosit 46 lat (przedziat 13-86). Maksymalna $rednica guza
wynosita 89 mm. Naciekanie zatok jamistych stwierdzono u 17/20 pacjentéw (85%).18/20 (90%) pacjentéw
leczono farmakologicznie przed wdrozeniem pasireotydu. Wszyscy pacjenci z akromegalig otrzymywali
wczeéniej analogi somatostatyny pierwszej generacji. Pacjenci leczeni chirurgicznie (14/20) byli znaczaco
mtodsi od pozostatych (40 vs. 66 lat, p=0,014). U wszystkich pacjentdow zaobserwowano pozytywna
korelacje miedzy wyjsciowa punktacja w NRS a WBC (rho=0,478, p=0,05). Pacjenci Acro osiagneli wyzsze
wartoéci wspdtczynnika PLT/LYMPH niz pacjenci non-Acro (187,2 vs. 119,5, p=0,006). W grupie Acro
wspoétczynnik NEU/PLT zaobserwowano korelacje miedzy NEU/PLT a GH (rho=-0,723; p=0,039) oraz IGF-1
(rho=-0,866; p=0,012). W grupie non-Acro wyjsciowe stezenie prolaktyny korelowato ze wspodtczynnikiem
PLT/LYMPH (rho=0,700; p=0,036). Ponadto zaobserwowano silng korelacje miedzy wyjsciowym NRS
a wspoétczynnikiem NEU/PLT (rho=0,829; p=0,006) oraz NEU/LYMPH (rho=0,653; p=0,026) w grupie



non-Acro. Stabilizacje lub zmniejszenie masy guza opisano u 16/20 (80%) pacjentow (u 4 pacjentéw - brak
kontrolnego MRI). U 80% uzyskano biochemiczna kontrole choroby. 15/20 pacjentéw skarzyto sie na bdle
gtowy przed wigczeniem Pasireotydu. Srednia wartosé w skali NRS wyjéciowo wynosita 6,5 (przedziat: 2-10),
natomiast po podaniu pasireotydu — 0,7 (przedziat: 0-4). U T00% pacjentdéw odnotowano ztagodzenie lub
ustgpienie bolow gtowy (wskaznik d Cohena=1,336; 95% CI (0,702-1,950), p<0,001).

Whioski. Wyjsciowe NRS jest skorelowane z SIBs. Pasireotyd LAR jest skuteczny w tagodzeniu bdlow
gtowy u pacjentow z agresywnymi PitNETs. Konieczne s3g dalsze wieloosrodkowe badania do pogtebienia

i wyjasnienia tej zaleznosci.
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14. Temozolomid oraz leczenie skojarzone (Temozolomid i Pasireotyd LAR) w
przypadku agresywnych, olbrzymich guzéw neuroendokrynnych przysadki

Maria Komisarz-Calik'

Anna Bogus’rawska], Ewelina Rzepka1, Grzegorz Zielihskiz, Jacek Kunickiz, Alicja Hubalevvska—Dydejczyk1,

Aleksandra Gilis-Januszewska'

'Katedra i Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakoéw,
*0ddziat Neurochirurgii, Wojskowy Instytut Medyczny Panstwowy Instytut Badawczy, Warszawa,

*0ddziat Neurochirurgii, Narodowy Instytut Onkologii im. Marii Sktodowskiej-Curie, Warszawa

Wstep. Temozolomid (TMZ) jest stosowany w przypadku agresywnych guzéw neuroendokrynnych i rakow
przysadki (PitNET). Prezentujemy serie przypadkoéw agresywnych, olbrzymich PitNET leczonych temozolo-

midem i w skojarzeniu z Pasireotydem LAR (Pasi).

Opisy przypadkéw. 33-letniego mezczyzne po resekcji przezklinowej (TSS) z powodu silent corticotroph
adenoma (Ki67<1%), po dwdch reoperacjach (Ki67-2%), z uwagi na progresje guza (40x39x30 mm),
narastajgce wodogtowie, silne bdle gtowy (10/10 NRS) zakwalifikowano do leczenia Pasi (10 mg/miesiac),
kabergoling (0,5 mg/tydzien) oraz TMZ (200 mg/m2/5dni co 28 dni) z uzupetniajaca stereotaktyczna
radioterapig (RTH). Dawke Pasi zwiekszono do 40 mg/miesiac, uzyskujac catkowite ustgpienie bdlow
gtowy i stabilizacje rozmiaru guza (20x30x29 mm). Pacjent kontynuuje leczenie TMZ (33 cykle) oraz Pasi.
U 59-letniego mezczyzny po nieradykalnym TSS w 2012 r. z powodu olbrzymiego makrogruczolaka (FSH-,
LH-, GH-, ACTH-, PRL-) naciekajacego zatoki jamiste i klinowe w kontrolnym MRI (02.2023) zacbserwowano
odrost guza (56x56x89 mm). Z uwagi na narastanie objawdéw (bdle gtowy, zaburzenia widzenia) wdrozono
TMZ (200 mg/m?2/5dni, co 28 dni) w potaczeniu z Pasi (20mg/miesigc). Kontrolne MRI (10.2023) wykazato
stabilizacje guza. Pacjent kontynuuje leczenie TMZ (20 cykli) i Pasi. 61-letniego mezczyzne z choroba
Cushinga z powodu agresywnego makrogruczolaka przysadki z komadrek Crooke'a (CCA) (Ki-67<2%), po 4
nieradykalnych TSS (2012, 2013), po nieradykalnej obustronnej adrenalektomii (2012, 2013), stereotaktycznej
RTH i gamma-knife (2013, 2015) zakwalifikowano do TMZ (200 mg/m2/5dni, co 28 dni). Po przejsciowej
poprawie zaobserwowano nagta progresje choroby z nawrotem silnych boléw gtowy (8/10 NRS) i zaburzen
widzenia. Po kilku tygodniach pacjent zmart. U 64-letniego pacjenta z agresywnym olbrzymim laktotro-
powym PitNET, obuoczna sSlepota, wieloosiowa niedoczynnoscia przysadki, moczowka prosta, po dwoch

nieradykalnych zabiegach neurochirurgicznych — 07.2019 (Ki67<3%) oraz 07.2024 (Ki67-80%), przejsciowo



leczonego TMZ (07.2020-06.2022) z uwagi nha progresje guza (68x47x52 mm) i silne dolegliwosci bolowe
(NRS 9/10), w grudniu 2024 r. ponownie witgczono TMZ - w dawce metronomicznej (100 mg/d)
W pofaczeniu z Lanreotydem LAR (120 mg). W styczniu 2025 r. rozpoczeto paliatywna RTH. Po kilku dniach
radioterapii nastapit zgon pacjenta. 78-letniego pacjenta z olbrzymim makrogruczolakiem przysadki
zdiagnozowanym w 2013 r., z transformacja do CCA, po nieradykalnej TSS w maju 2023 r., leczonego osilo-
drostatem, z uwagi na dalsza progresje guza w MRI z wrzesnia 2024 r. (nadsiodtowo — 16x15x18 mm,
Srodsiodiowo — 29x30x26 m), zakwalifikowano do leczenia Pasi i stereotaktycznej RTH. Po wiaczeniu Pasi

U pacjenta wystapity nasilone biegunki. Pacjenta zakwalifikowano do terapii TMZ.

Whioski. Agresywne PitNET stanowig wyzwanie terapeutyczne i wymagaja multidyscyplinarnego
podejscia. TMZ jest skuteczny w leczeniu agresywnych PitNET, w skojarzeniu z Pasi wptywa rowniez na

zmniejszenie bolow gtowy.
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15. Wplyw nieprawidtiowego wydzielania hormonu wzrostu na metabolizm
i strukture kosci u pacjentéw z akromegalia oraz ciezkim niedoborem hormonu
wzrostu - wyniki wstepne

Arnika Wydra'”
Jakub Wydraz, Izabella Czajka—Oraniecz, Maria Stelmachowska-Banag’, Wojciech Zgliczyr'\ski2

'Szkota Doktorska Medycyny Translacyjnej, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego,
Warszawa,
*Klinika Endokrynologii, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa,

*Zaktad Zdrowia Prokreacyjnego, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa

Wstep. Zarowno nadmiar, jak i niedobdér hormonu wzrostu moga prowadzi¢ do uposledzenia metabo-
lizmu kostnego, struktury i jakosci kosci oraz gestosci mineralnej kosci (BMD), zwiekszajac ryzyko ztaman.

Mechanizmy lezace u podtoza tych procesow nie zostaty w petni wyjasnione.

Cel. Ocena wptywu leczenia nadmiaru i niedoboru hormonu wzrostu na wybrane parametry metabo-
lizmu wapniowo-fosforanowego, obrotu kostnego oraz BMD i mikroarchitekture kosci (TBS - trabecular
bone score) w dwdch grupach pacjentow: z akromegalia (Akro) i z ciezkim niedoborem hormonu wzrostu
(GHD).

Metody. Zrekrutowano 25 pacjentéw z GHD (15 kobiet, 10 mezczyzn) i 14 ze Swiezo rozpoznanag
akromegalig (4 kobiety, 10 mezczyzn). W badanych grupach oceniono nastepujace parametry: stezenie
wapnia i fosforandbw w surowicy i w dobowej zbidrce moczu (DZM), parathormon (PTH),
1,25-dihydroksy-witamine D (1,250HD2), markery obrotu kostnego: C-koncowy usieciowany telopeptyd
faricucha kolagenu typu | (Ct-x), izoenzym kostny fosfatazy alkaicznej (BALP), N-kohcowy propeptyd
prokolagenu typu 1(PINP), sklerostyne (Skl) i Dickkopf-related proteinl (Dkk-1), a takze BMD, TBS oraz sktad

ciata wyjsciowo i po 6 miesigcach (pém) adekwatnego leczenia.

Rezultaty. Mediana wieku pacjentéw wynosita 48 (IQR: 26,75) i 28,5 (IQR: 16) lat odpowiednio w grupie
Akro i GHD. Mediana wyjsciowych stezert GH i IGF-1w grupie Akro wynosity 12,5 ug/L [2,16-80] i 689 ug/L (3,1
xGGN). W grupie GHD mediana wyjsciowych stezen IGF-1 wynosita 74,9 ug/L (0,86 xDGN). W grupie Akro

p6m obserwowano obnizenie stezern wapnia (2,5 vs. 2,42 mmol/L) i fosforanéw w surowicy (1,42 vs. 1,1



mmol/L), wapnia (5,53 vs. 2,94 mmol/L) i fosforanéw (29,76 vs. 27,17 mmol/L) w DZM. Ponadto stwierdzono
wzrost stezen PTH (29,85 vs. 44,95 pg/mL) i obnizenie 1,25(0H)2 (60,65 vs. 55,05 pg/mL). P6m leczenia zaob-
serwowano wzrost markeréw obrotu kostnego: Ct-x (34,35 vs. 557 ng/L), PINP (278,7 vs. 405,4 ng/ml), Scl
(60,5 vs. 68 pg/mL), ale redukcje Dkk-1 (4044 vs. 3873 pg/mL), wzrost BMD jedynie w odcinku L1-L4 (1,238
vs 1,315 g/cm3) oraz brak istotnych zmian TBS. Z kolei w grupie GHD p6m zaobserwowano wzrost stezenia
fosforanow w surowicy (1,02 vs. 1,19 mmol/L) oraz fosforandow (17,71 vs. 22,93 mmol/L; p=0,02) i wapnia (3,95
vs. 566 mmol/L; p=0,004) w DZM. Ponadto stwierdzono redukcje stezenia PTH (27,3 vs. 24,3 pg/ml), PINP
(276,8 vs. 256,1 ng/ml) oraz wzrost ALP (70,5 vs. 78,4 U/L; p=0,034), Ct-x (26,8 vs. 47,5 ng/ml), Scl (47,6 vs. 64,6
pg/ml; p=0,034) i Dkk-1 (3394 vs. 4016 pg/ml). P6m leczenia nie obserwowano zmian w BMD ani TBS.

Whioski. Wstepne wyniki badania wskazuja na istotny wptyw zmian stezern GH na metabolizm kostny
w obu grupach pacjentow. Juz pom zauwazalne s3 zmiany stezenia markerow obrotu kostnego,
natomiast wiekszosc roznic nie byta istotna statystycznie z uwagi na mata liczebnosc¢ grup. Brak zmian

w BMD moze wynikac z krétkiego czasu obserwacji.
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16. Warianty genu AIP wsréd dorostych pacjentéw z akromegalia
Anna Bogustawska

Maria Aleksandra Komisarz-Calik, Karol Ciszek, Alicja Hubalewska-Dydejczyk,
Aleksandra Gilis-Januszewska

Katedra i Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Jagiellorski, Krakéw

Wstep. Mutacje genu AIP s3 obecne nawet u 40% pacjentdw z rodzinnymi postaciami akromegalii i
gigantyzmu, a takze w niektdrych, sporadycznych, przypadkach, szczegdlnie w przebiegu choroby o wcz-
esnym poczatku. Pacjenci z mutacjg AlP czesto prezentujg wyzsze stezenia hormonu wzrostu (GH), przy

braku réznic w poziomie insulinopodobnego czynnika wzrostu 1 (IGF-1).

Cel. Ocena czestosci wystepowania wariantow AIP w grupie niewyselekcjonowanych, kolejno diagno-

zowanych dorostych pacjentéw z akromegalig w latach 2019-2024.

Metody. Badaniem objeto 134 pacjentow (79 kobiet, 55 mezczyzn, w wieku 16-75 lat) z gruczolakiem
somatotropowym przysadki diagnozowanych w Uniwersytecie Jagiellonskim (Krakdw). U wszystkich

pacjentdw wykonano badania genetyczne (sekwencjonowanie metoda Sangera).

Wyniki. Warianty germinalne AIP wykryto u 8 pacjentdw: 5 z nich miato warianty typu zmiany sensu,a1-
delecje 3 nukleotydéw. Zidentyfikowane warianty to: c.47G>A (p.ArgleHis) u 3 pacjentdw, c.911G>A
(p.Arg304GIn) u 1 kobiety, c.235A>C (p.Thr79Pro) u 1 mezczyzny, c.941G>C (p.Arg314Pro) u 1 mezczyzny,
c.811C>T (p.Arg271Trp) u 1 mezczyzny oraz c.742_744del (p.Tyr248del) u 1 kobiety. Znaczenie kliniczne
wariantdéw c.47G>A oraz c.911G>A pozostaje niepewne i jest obecnie przedmiotem dyskusji. Mediana wieku
pojawienia sie objawdw wynosita 34 lata (zakres: 14-71 lat), natomiast mediana wieku rozpoznania choroby
to 39 lat (zakres: 16-72 lata). U wiekszosci pacjentow (7 z 8) stwierdzono obecnos¢ makrogruczolakow,
a U 6 chorych nie uzyskano wyleczenia po leczeniu operacyjnym. U 3 pacjentdw stwierdzono guzy
mieszane (wspdtsekrecja prolaktyny). Ponadto u 50% nosicieli wariantdw AIP spetniono kryteria rozpozna-

nia rodzinnego izolowanego gruczolaka przysadki (FIPA).

Whioski. Niniejsze badanie przedstawia czesto$¢ wystepowania wariantéw AIP wséréd dorostych
pacjentow z akromegalia w Polsce. Badania genetyczne u chorych na akromegalie powinny byc

rozwazane w celu personalizacji i optymalizacji leczenia.
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17. Guzy przysadki nieczynne hormonalnie - réznice w obrazie i przebiegu
klinicznym u kobiet i mezczyzn - jednoosrodkowe badanie retrospektywne

Karol Sagan'

Elzbieta Andrysiak—Mamos1, Anna Brzeska1, Martyna Patalong—WéjcikI Zuzanna Lipiec—Rzepecka1,
Leszek Saganz, Marta Masztalewiczz, Przemystaw Novvackiz, Elzbieta Urasihska4,

Elzbieta Sowihska—Przepieral Anhelli Syrenicz1

'Klinika Endokrynologii, Choréb Metabolicznych i Choréb Wewnetrznych, Uniwersytecki Szpital Kliniczny
nr 1w Szczecinie, Pomorski Uniwersytet Medyczny, Szczecin,

*Klinika Neurochirurgii i Neurochirurgii Dzieciecej, Uniwersytecki Szpital Kliniczny nr 1w Szczecinie,
Pomorski Uniwersytet Medyczny, Szczecin,

*Klinika Neu rologii, Uniwersytecki Szpital Kliniczny nr 1w Szczecinie Pomorski Uniwersytet Medyczny,
Szczecin,

“Katedra i Zaktad Patomorfologii, Uniwersytecki Szpital Kliniczny nr 1w Szczecinie Pomorski Uniwersytet

Medyczny, Szczecin

Wstep. Wiekszos¢ guzow przysadki charakteryzuje sie tagodnym przebiegiem. Jednak okoto 30% przy-
padkoéw cechuje sie miejscowymi nawrotami, a 1% agresywnoscia. Obecnie w celu prognozowania ryzyka
nawrotu choroby wykorzystuje sie system czterostopniowej klasyfikacji zaproponowany przez Trouilla et
al., oparty na markerach proliferacji, immunobarwieniu w kierunku p53 oraz oznakach inwazji zatok
jamistych w badaniu radiologicznym (1). Dane literaturowe wskazujalrowniez na rdznice miedzy

kobietami i mezczyznami w przebiegu klinicznym guzdw przysadki (2).

Cel. Okreslenie réznic miedzy kobietami i mezczyznami operowanymi pierwszorazowo z powodu

nieczynnego hormonalnie guza przysadki.

Metody. Dane kliniczne, histopatologiczne i biochemiczne pacjentdw operowanych pierwszorazowo
z powodu nieczynnego hormonalnie guza przysadki ( z wytaczeniem cichych guzow kortykotropowych)
w  Uniwersyteckim Szpitalu Klinicznymm nr 1 w Szczecinie zostaly retrospektywnie zanalizowane

w odniesieniu do ptci pacjentdw.

Wyniki. MezczyZni charakteryzowali sie miodszym wiekiem w czasie kwalifikacji do zabiegu



(Mann- Whitney U-test, n=79, Z=(-2,07), p=0,04), wickszym maksymalnym wymiarem guza (t-test; n=76;
p=0,02), wyzszym indeksem Kic7 (Mann- Whitney U-test, n=36, Z=(-2,4), p =0,02). W klasyfikacji Trouilla
mezczyzni otrzymali wiecej punktow za liczbe mitoz w tkance guza (test Fishera'a, n=32, p=0,043). Stwierd-
zono tendencje w kierunku istotnosci statystycznej dla wyzszego stopnia agresywnosci guza w klasyfikacji
Trouilla u mezczyzn (Mann- Whitney U-test, n=22, Z=(-1,8), p=0,07). U mezczyzn stwierdzono wyzsze
stezenie trojgliceryddw (Mann- Whitney U-test, n=60, Z=(-2,1), p=0,036), natomiast u kobiet nizsze stezenia
cholesterolu HDL (Mann- Whitney U-test, n=60, Z=(-3,33), p=0,001).

Whioski. Istnieja réznice miedzy kobietami i mezczyznamiw przebiegu klinicznym guzéw przysadki niec-
zynnych hormonalnie, u podstaw ktorych prawdopodobnie znajduja sie czynniki hormonalne zalezne od

pici.

1. Raverot G, Dantony E, Beauvy J, Vasiljevic A, Mikolasek S, Borson-Chazot F, Jouanneau E, Roy P, Trouillas
J. Risk of Recurrence in Pituitary Neuroendocrine Tumors: A Prospective Study Using a Five-Tiered Classifi-
cation. J Clin Endocrinol Metab. 2017 Sep 1;102(9):3368-3374. doi: 10.1210/jc.2017-00773. PMID: 28651368.

2. Di Somma C, Scarano E, de Alteriis G, Barrea L, Riccio E, Arianna R, Savastano S, Colao A. Is there any
gender difference in epidemiology, clinical presentation and co-morbidities of non-functioning pituitary
adenomas? A prospective survey of a National Referral Center and review of the literature. J Endocrinol
Invest. 2021 May;44(5):957-968. doi: 10.1007/540618-020-01379-2. Epub 2020 Sep 7. PMID: 32894472.
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1. Ektopowy zespét Cushinga (ECS) Xczestszy niz sadzono i trudny do rozpozna-
nia. Réznice pomiedzy ECS i choroba Cushinga (CD) - Europejski Rejestr Zespotu
Cushinga, ERCUSYN, Krakéw

Aleksandra Gamrat-Zmuda'’

Mari Minasyanz, Martyna Wiedawek", Wiktoria Suchy4, Elena Valassis, Alicja Hubalewska—DydejczykI

Aleksandra Gilis-Januszewska'

'Katedra i Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakow,

*Szkota Doktorska Nauk Medycznych i Nauk o Zdrowiu, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum,
Krakdow,

*0ddziat Endokrynologii, Endokrynologii Onkologicznej, Medycyny Nuklearnej i Chorob Wewnetrznych,
Szpital Uniwersytecki w Krakowie, Krakow,

“Studenckie Koto Naukowe Endokrynologii, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakow,

®Servicio de Endocrinologia, Hospital e Institut de Recerca Germans Trias i Pujol, Badalona, Barcelona,

Wstep. Ektopowy zespdt Cushinga (ECS) jest rzadka przyczyna endogennej hiperkortyzolemii (9-18%
przypadkow zespotu Cushinga, CS), wynikajaca z nadprodukcji ACTH przez guzy o réznej lokalizacji
i ztosliwosci. Czestos¢ ECS, szczegdlnie w raku drobnokomorkowym ptuca (SCLC), wydaje sie niedosza-
cowana. Prezentacja kliniczna pacjentéw z ECS jest zréznicowana, co utrudnia diagnostyke. Ze wzgledu

na gwattowna hiperkortyzolemie ECS wymaga szybkiego rozpoznania i leczenia.

Cel. Poréwnanie obrazu klinicznego, przebiegu choroby i leczenia u pacjentéw z ektopowym zespotem

Cushinga (ECS) oraz przysadkowa postacig ACTH-zaleznego zespotu Cushinga (CD).

Metodologia. Przeprowadzono retrospektywna analize dokumentacji medycznej 200 pacjentow
z zespotem Cushinga (CS) z lat 2000-2025, zarejestrowanych w rejestrze ERCUSYN (Krakéw). Zidenty-
fikowano 106 przypadkoéw CD, 42 przypadki ECS. Z dalszej analizy ECS wykluczono 8 pacjentéw z SCLC.
Dane kliniczne pacjentéw z ECS oraz czas do rozpoznania poréwnano z réwnoliczna, dopasowana

wiekowo i ptciowo, grupa kontrolna pacjentéw z przysadkowa postacia zespotu Cushinga (CD).

Wyniki. Sredni wiek pacjentow z ECS wynidst 58,7 lat. 53% stanowity kobiety. Przyczyne EAS stanowity:

nowotwory neuroendokrynne przewodu pokarmowego (29%), rakowiaki ptuca (15%), rak rdzeniasty



tarczycy (9%), pheochromocytoma (6%), rakowiak grasicy (3%), inne rzadkie guzy (6%: np. papilloma zatoki
szczekowej) oraz nowotwory ztosliwe (18%: m.in. rak jasnokomadrkowy macicy), w 4 przypadkach zrodto
pozostato nieznane. ECS rozpoznawano istotnie szybciej niz CD (mediana czasu do diagnozy: 2 vs. 12 mies,,
p<0,001). W obrazie klinicznym, w poréwnaniu do grupy CD, dominowaty objawy kataboliczne: redukcja
masy ciata (mediana zmiany masy ciata -4 kg vs. 10 kg, p=0,001), tendencja do siniaczenia (71% vs. 44%,
p=0,027), zwiekszona sktonnos¢ do infekcji (68% vs. 35%, p=0,008) oraz ostabienie sity miesniowej w skali
Lovetta (mediana 3 [IQR2-3] vs. mediana 3 [IQR3-4],p=0,003). Najczestszym objawem poczatkowym byta
hipokaliemia, stezenia potasu byty istotnie nizsze w grupie ECS (mediana 3,3 vs. 4,0 mmol/l, p<0,001)
i pacjenci wymagali wyzszych dawek suplementacyjnych (mediana 80 vs. 0 mEg/d, p<0,001). Objawy
typowe dla hiperkortyzolemii wystepowaty rzadziej w grupie ECS: rozstepy (21% vs. 62%, p<0,001) oraz
redystrybucja tkanki ttuszczowej (18% vs. 59%, p=0,03). W poroéwnaniu z grupa kontrolna grupa ECS miata
istotnie wyzsze stezenia kortyzolu zarbwno porannego (mediana 26,2 vs. 7,5 pg/dl, p<,001), jak i nocnego
(mediana 40,0 vs. 18,7 ug/dl, p<0,001), wyzsze byto takze stezenie ACTH (mediana 231,5 vs. 104,0 pg/ml,
p<001). W grupie ECS smiertelnosc¢ byta istotnie wyzsza niz w grupie kontrolnej (64,7% vs. 8,8%, p<0,00001),
a czas obserwacji od diagnozy byt istotnie krotszy w ECS (3 vs. 30 mies., p=0,001).

Whioski. Obraz kliniczny pacjentéw z ECS rézni sie od CD, z dominacjg objawdw katabolicznych. Zwrdce-
nie uwagi na objawy kataboliczne, ciezka hipokaliemie oraz Swiadomos¢ odmiennego przebiegu ECS

moze poprawic skutecznosc diagnostyki.
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2. Utrzymujaca sie ciezka hipokaliemia jako kluczowy marker diagnostyczny i
prognostyczny w ektopowym zespole Cushinga (ECS) zwigzanym
z drobnokomoérkowym rakiem ptuca (SCLC)

Aleksandra Gamrat-Zmuda"’

Mari Minasyanz, Martyna Wiedawek4, Wiktoria Suchy4, Ewelina Rzepka1, Anna Bogus’rav\/ska1,

Alicja H ubalevvska—DydejczykI Aleksandra Gilis-Januszewska'

'Katedra i Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakow,

*Szkota Doktorska Nauk Medycznych i Nauk o Zdrowiu, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum,
Krakdow,

*0ddziat Endokrynologii, Endokrynologii Onkologicznej, Medycyny Nuklearnej i Chorob Wewnetrznych,
Szpital Uniwersytecki w Krakowie, Krakow,

“Studenckie Koto Naukowe Endokrynologii, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakéw

Wstep. Ektopowy zespdt Cushinga (ECS) to rzadka jednostka chorobowa spowodowana nadmiernym
wydzielaniem ACTH przez guzy o roznej lokalizacji i stopniu ztosliwosci. Za jedna z najczestszych przyczyn
ECS uwaza sie raka drobnokomodrkowego ptuca (SCLC). Dotychczasowe dane literaturowe wskazywaty, ze
ECS wystepuje w 1-6% przypadkow SCLC, jednak ostatnie doniesienia sugeruja, ze ta wartos¢ moze byc¢
niedoszacowana i moze by¢ znacznie wyzsza. Pacjenci z ECS w przebiegu SCLC czesto nie sg wiasciwie
diagnozowani i rzadko sa kierowani do specjalistow endokrynologii. Ciezka hiperkortyzolemia w ECS

prowadzi do powiktan, takich jak hipokaliemia, pogarszajac rokowanie.

Cel. Ocena obrazu klinicznego, procesu diagnostyczno-terapeutycznego i wynikéw leczenia ECS
w przebiegu SCLC, ze szczegdlnym uwzglednieniem identyfikacji markera wspomagajacego diagnoze

w oddziatach innych niz endokrynologiczne.

Metodologia. Retrospektywnie przeanalizowaliSmy dokumentacje medyczna pacjentéw z ECS zdiagno-
zowanych w latach 2000-2024 w oddziale endokrynologii. W grupie 39 Pacjentdw z ECS zidentyfikowano
siedem przypadkéw ECS zwigzanego z SCLC (7/39, 18%). Diagnoze postawiono na podstawie objawow

klinicznych, badan biochemicznych, obrazowych oraz badania histopatologicznego.

Wyniki. U wszystkich pacjentow (5 mezczyzn, 2 kobiety, mediana wieku 66 lat) wystapity znaczne



ostabienie miesni i hipokaliemia, ktdre byty istotnie statystycznie bardziej nasilone niz w innych
przypadkach ECS (skala Lovetta: mediana 2[IQR 1-2] vs. 2[IQR 2-3], p=0,04; kaliemia: 2,12 vs. 2,97 mmol/l,
p=0,03, suplementacja potasu: 200 vs. 120 mEg/dzien, p=0,001). U wszystkich pacjentéw z ECS-SCLC
wystapit spadek masy ciata (Srednio 6,6 kg), u 71% obrzeki oraz infekcje bakteryjne. Wszyscy pacjenci
zostali zdiagnozowani, bedac w stadium rozsiewu SCLC i w ciezkim stanie ogdlnym, ktérego nasilenie
wyrazone w skali ECOG byto wieksze niz w innych etiologiach ECS (ECOG 4 vs. 3, p=0,01). Mediana czasu od
pierwszych objawodw do diagnozy CS wyniosta 1T miesigc i byta istotnie statystycznie nizsza niz w innych
przypadkach ECS (1vs. 2 miesigce, p=0,03). Stosowana u 6 pacjentdw terapia adrenostatyczna (metyrapon
4/7 pacjentdw, osilosrostat 5/7 pacjentdw) doprowadzita do poprawy klinicznej (Sredni wynik w skali ECOG
3,2), zmniejszenia stezenia kortyzolu (odpowiednio 44% i 63,4%) oraz suplementacji potasu (odpowiednio
12,2% 1 50%). U 5 pacjentéw zastosowano leczenie chemio- lub radioterapia. 6 pacjentow zmarto (Sredni
czas przezycia 2,3 miesigca). W jednym przypadku taczne stosowanie leczenia hiperkortyzolemii

doprowadzito do remisji i ponad 2-letniego przezycia.

Whioski \Wczesne rozpoznanie i podejscie multidyscyplinarne maja kluczowe znaczenie w diagnostyce
i leczeniu ECS zwigzanego z SCLC. Ciezka hipokaliemia i ostabienie miesni powinny sktoni¢ do diagnostyki
hiperkortyzolemii. Leczenie adrenostatyczne moze poprawic stan kliniczny i utatwi¢ wprowadzenie lecze-

nia onkologicznego.
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3. Charakterystyka grupy pacjentéw z nowo ustalonym rozpoznaniem nowot-
woru neuroendokrynnego (NEN) odbytnicy

Agnieszka Stefanskal
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Marek Sierzqga4, Alicja H ubalevvska—Dydejczyk2
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Wewnetrznych, Szpital Uniwersytecki w Krakowie, Krakow,

’Katedra i Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakow,

*Zakfad Diagnostyki Patomorfologicznej, Szpital Uniwersytecki w Krakowie, Krakow,
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Wstep. Nowotwory neuroendokrynne odbytnicy stanowia ok. 26% wszystkich NEN. Wzrost czestosci ich
wykrywania wynika z wiekszej powszechnosci kolonoskopii, w tym badan przesiewowych. NEN odbytnicy
cechuja sie niskim lub umiarkowanym stopniem ztosliwosci, dobrym rokowaniem, a wiekszos¢ zmian

mozna leczy¢ endoskopowo. Wielkos¢ wiekszosci guzow nie przekracza 10 mm.

Materiat. Analiza objeto pacjentow z rozpoznaniem nowotworu neuroendokrynnego (NEN), ktérzy zgtosili
sie po raz pierwszy do Poradni/Oddziatu Endokrynologii Szpitala Uniwersyteckiego w Krakowie w latach
2018-2024.

Wynik. W analizowanej grupie 785 pacjentéw z rozpoznaniem NEN ognisko pierwotne byto zloka-
lizowane w odbytnicy w przypadku 60 (7,6%) pacjentow. Nizsza niz podawana w literaturze czestosc
wystepowania NEN odbytnicy w analizowanej grupie moze wynikac¢ z faktu, ze czes¢ analizowanego
okresu przypada na czas pandemii, w ktéorym wykonywanie przesiewowych badan endoskopowych
byto ograniczone. W analizowanej grupie 53,3% stanowity kobiety, a 46,7% - mezczyzni. Mediana
wieku pacjentéw wynosita 59 lat. Dominowato rozpoznanie wysokozréznicowanego nowotworu
neuroendokrynnego: NET G1 - 83,3%, NET G2 — 6,7%. Stwierdzono 1 przypadek NET G3 oraz 1 przypadek
raka neuroendokrynnego. W 5 przypadkach stopien zréznicowania nowotworu nie zostat okreslony, mimo

ze w kazdym przypadku byta przeprowadzana rekonsultacja patomorfologiczna (jakos¢ dostarczonych



preparatow nie pozwalata na wiasciwg ocene, w tych przypadkach nie byto rowniez mozliwosci oceny
radykalnosci usuniecia zmiany). W przewazajacej wiekszosci przypadkoéw choroba byta ograniczona
do ogniska pierwotnego. W przypadku 2 pacjentéw z NET Gl stwierdzono zmiany przerzutowe do
regionalnych weztéw chtonnych, przerzuty do weztow chtonnych i kosci stwierdzono: u 1 pacjenta z NET GT,
u 1 pacjenta z NET G2 oraz u pacjenta z rozpoznaniem raka neuroendokrynnego. U 1 pacjenta z NET G3

stwierdzono zmiany przerzutowe w OUN.

Whioski i dyskusja. Wiekszos¢ nowotworow neuroendokrynnych odbytnicy to guzy charakteryzujace sie
dobrym rokowaniem. Jednak nawet w przypadku guzéw NET Gl oraz G2 ryzyko rozsiewu rosnie wraz
z wielkoscig ogniska pierwotnego. Wczesne rozpoznanie i radykalne leczenie NEN odbytnicy przektada sie
zatem na poprawe rokowania. Istotng role odgrywaja przesiewowe badania endoskopowe oraz
doswiadczenie specjalisty wykonujacego takie badanie. Jezeli mozliwe jest leczenie endoskopowe, nalezy
wybrac technike, ktéra zapewnia najwyzszy odsetek resekcji RO (mukozektomia endoskopowa, dyssekcja
podsluzowkowa). Wykonanie klasycznej polipektomii lub usuniecie szczypcami biopsyjnymi zwykle nie
pozwala na ocene radykalnosci zabiegu lub wigze sie z nieradykalnag resekcja. Ocena radykalnosci
przeprowadzonego leczenia jest istotna do zaplanowania dalszego postepowania, ktére powinno byc¢

ustalane indywidualnie dla kazdego pacjenta w ramach zespotu wielospecjalistycznego.
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4. Ocena wybranych parametréw krzepniecia jako markeréw predykcyjnych
progresji u chorych z guzami neuroendokrynnymi uktadu pokarmowego

Monika Woéjcik-Giertuga
Anna Malczewska-Herman, Beata Kos-Kudta

'Oddziat Endokrynologii i Nowotworéw Neuroendokrynnych, Katedra Patofizjologii i Endokrynologii,

Wydziat Nauk Medycznych w Zabrzu, Slaski Uniwersytet Medyczny w Katowicach, Katowice

Wstep. Stan nadkrzepliwosci negatywnie wptywa na rokowanie pacjentéw z rozpoznaniem choroby
nowotworowej i moze sie wigzac z progresja choroby. Guzy neuroendokrynne (NETs — neuroendocrine
tumours) stanowia heterogenna grupe nowotwordw ztosliwych. Pomimo licznych doniesier dotyczacych
wystepowania zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej u chorych z NET brakuje danych obejmujacych
ocene parametrow koagulogicznych w tej grupie. Cel niniejszego badania stanowita ocena wybranych
parametrow krzepniecia u chorych z NET i w grupie kontrolnej oraz ich zwigzku ze stopniem klinicznego

zaawansowania choroby, wystepowaniem progres;ji i stezeniami wybranych markeréw NET.

Metody. Crupe badang stanowito 99 chorych z rozpoznaniem wysokozréznicowanych NET o lokalizacji
ogniska pierwotnego w trzustce i jelicie cienkim oraz grupe kontrolna 67 zdrowych wolontariuszy. Grupa
badana i kontrolna nie réznity sie istotnie pod wzgledem sredniego wieku (57,63+12,96 lat vs. 54,6+12,57 lat,
p=0,0119). W grupie badanej 29 pacjentéw byto w | stadium klinicznego zaawansowania, 11 w stadium
klinicznym 1, 16 w stadium klinicznym Il i 43 w stadium klinicznym IV. W badaniu oceniano stezenia
D-dimerow (DD) i fibrynogenu w osoczu cytrynianowym w grupie badanej i kontrolnej. W grupie badanej
ponadto oceniano stezenia wybranych markeréw NET, takich jak chromogranina A, serotonina i kwas
5-hydroksyindolooctowy (5-HIO), ktére nastepnie korelowano z pozostatymi parametrami. Wyniki. Wyka-
zano istotnie statystycznie wyzsze srednie stezenie DD w grupie pacjentow z NET niz w grupie kontrolnej
(957,59+2021,86 ug/l vs. 400,26+230,55 ug/l, p<0,05). Stezenie DD dodatnio korelowato ze skalg oceny
sprawnosci ECOG/WHO, stopniem zaawansowania klinicznego/TNM i obecnoscig przerzutéw odlegtych
(p<0,05). Ponadto stwierdzono dodatnig korelacje pomiedzy stezeniem DD a wystepowaniem progres;ji
choroby i stezeniem chromograniny A (p<0,05). Nie wykazano istotnych réznic w srednim stezeniu
fibrynogenu w grupie badanej i kontrolnej (318,98+78,74 mg/dl vs. 303,40+55,45 mg/dl, p=0,301). Stezenie
fibrynogenu dodatnio korelowato ze skalg oceny sprawnosci ECOG/WHO i wystepowaniem progres;ji

choroby (p<0,05). Stezenie fibrynogenu wykazywato rowniez dodatni trend z stezeniem serotoniny, jednak



bez istotnosci statystycznej (rS=0,18, p=0,073).

Whioski. Stezenie DD i fibrynogenu w osoczu moga stanowic¢ przydatne markery do przewidywania

wystepowania przerzutow i progresji nowotworu u pacjentow z NET.

Stowa klucze: zylna choroba zakrzepowo-zatorowa, parametry krzepniecia, D-dimer, fibrynogen, guzy

neuroendokrynne, progresja
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5. Cykliczny Zespé6t Cushinga- rzadkosé w rzadkosci - czy istnieje? Studium serii

przypadkow - ERCUSYN, Krakéw
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6. Cykliczny Zesp6t Cushinga- rzadkosé w rzadkosci - czy istnieje? Studium serii
przypadkow - ERCUSYN, Krakow

Mari Minasyan'”
. . 3 . 1,2 1,2 .45
Wiktoria Suchy™, Ewelina Rzepka ", Anna Bogustawska “, Elena Valassi ™,

Alicja H ubalewska—Dydejczyk1’2, Aleksandra Gilis-Januszewska

'Oddziat Kliniczny Endokrynologii, Endokrynologii Onkologicznej i Medycyny Nuklearnej NSSU
w Krakowie, Krakow,

% Katedra Endokrynologii, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakow,

*Studenckie Koto Endokrynologii, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakow,
4Endocrihology Department, Hospital Germans Trias i Pujol, Badalona, Barcelona,

®Universitat Internacional de Catalunya (UIC), Barcelona

Wstep. Cykliczny Zespdt Cushinga (cZC) to wariant ZC, w ktorym fazy hiperkortyzolemii (22) wystepuja
naprzemiennie z fazami hipo/eukortyzolemii (=1). Ze wzgledu na rzadkos$¢ wystepowania i trudnosci
diagnostyczne wielu pacjentdw pozostaje niezdiagnozowanych i doswiadcza zagrazajacych zyciu
epizodéw hiper- i hipokortyzolemii. Celem niniejszej pracy jest przedstawienie heterogennosci w prze-
biegu cZC na podstawie serii przypadkow oraz prezentacja jednoosrodkowego doswiadczenia

zwigzanego z diagnostyka i leczeniem pacjentow z cZC.

Materiaty i metody. Charakterystyka cech klinicznych i biochemicznych przypadkéw z cZC (n=5)
wyselekcjonowanych z bazy ERCUSYN Krakéw (n=200).

Wyniki. Wyniki zostaty przedstawione w zataczonej tabeli.

Whioski. Cykliczny zespét Cushinga z uwagi na swoja réznorodnos¢ i nieprzewidywalnos¢ stanowi
ogromne wyzwanie diagnostyczno-terapeutyczne. Terapia ,block and replace” jest podejsciem zalecanym
przez miedzynarodowe stowarzyszenia, stanowigcym bezpieczny i skuteczny sposéb leczenia tej jednostki
chorobowej u pacjentow niekwalifikujacych sie do leczenia radykalnego, a takze u 0s6b z ustalona

etiologia w oczekiwaniu na leczenie radykalne.
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7. Obiecujace wyniki leczenia inhibitorem HIF-2a (belzutifanem) u pacjenta
z zespotem von Hippla-Lindau - opis przypadku

Katarzyna Bornikowska
Wojciech ZgliczynskKi
Klinika Endokrynologii Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa

Wstep. Zespot von Hippla-Lindau (VHL) to autosomalnie dominujaca choroba nowotworowa
spowodowana mutacja germinalnag genu VHL, skutkujaca dysfunkcja kompleksu VHL-elongin-BC-CUL2
i deregulacja szlaku HIF. Klinicznie manifestuje sie wystepowaniem mnogich zmian nowotworowych,
m.in. hemangioblastoma osrodkowego ukfadu nerwowego (OUN), raka jasnokomodrkowego nerki
(ccRCC), guzdéw neuroendokrynnych trzustki oraz nadnerczy. Belzutifan, selektywny inhibitor HIF-2aq,
uzyskat rejestracje FDA do leczenia objawowego VHL u pacjentdw niewymagajacych natychmiastowej

interwencji chirurgicznej.

Opis przypadku. 57-letni pacjent z VHL, z dwukrotnie potwierdzong germinalna mutacja genu VHL
w eksonie 3, od ponad 20 lat pozostaje pod wielospecjalistyczna opieka z powodu licznych powiktan
choroby. W wywiadzie: nefrektomia lewostronna (1995 r.) i czesciowa nefrektomia prawostronna (2005 r.)
z powodu ccRCC, przewlekta choroba nerek w stadium schytkowym wymagajaca hemodializ, liczne
resekcje chirurgiczne hemangioblastoma OUN: stozka rdzeniowego (2017 r.), potkuli mézdzku (2015 r.),
odcinka szyjnego C2-C3 (2014 r.), a takze dwukrotna radiochirurgia Gamma Knife (luty 2021 r., kwiecien
2021 r.) z powodu mnogich hemangioblastoma tylnej jamy czaszki. Leczenie belzutifanem (Welireg, 120
mg/dobe) rozpoczeto 27 wrzesnia 2024 r. W ocenie klinicznej po 3 miesigcach terapii stwierdzono wyrazna
poprawe stanu neurologicznego — ustapienie zaburzen rownowagi i zawrotdow gtowy (préba palec—nos
prawidtowa), czesciowe odzyskanie stuchu. W kontrolnym badaniu rezonansu magnetycznego mézgowia
i rdzenia kregowego wykonanym w styczniu 2025 r. (porodwnanie z badaniami z lutego i pazdziernika 2024
r. i 2021 r.) wykazano regresje wiekszosci hemangioblastoma osrodkowego uktadu nerwowego. Terapia
jest bardzo dobrze tolerowana — nie odnotowano istotnych dziatarn niepozadanych. W toku pozostaje
ocena odpowiedzi zmian ogniskowych w obrebie trzustki i nadnerczy, podejrzanych o charakter guzow

neuroendokrynnych.

Whioski. Belzutifan okazat sie skuteczny i dobrze tolerowany u pacjenta z zaawansowang postacia



zespotu von Hippla-Lindau, rowniez w warunkach przewlektej terapii nerkozastepczej. Uzyskane wyniki
wskazuja na istotny potencjat kliniczny inhibitora HIF-2a jako terapii celowanej w leczeniu systemowym
pacjentdw z VHL, redukujacej liczbe koniecznych interwencji chirurgicznych oraz poprawiajacej jakosc

zycia.
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8. Profil wybranych biomarkeréw zapalnych, naczyniowych, adhezyjnych
i neurotroficznych w osoczu pacjentéw z chorobga Alzheimera - analiza
z uwzglednieniem stopnia otepienia

Anna Litwiniuk'
Maciegj Czameckiz, Matgorzata Kalisz1, Natalia S%avvkowska1, Dominika Stqpier'ﬂ, Wojciech Bik'

1Zaktad Neuroendokrynologii Klinicznej, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa,

2Centrum Medyczne NeuroProtect, Warszawa

Wstep. Choroba Alzheimera (AD) to przewlekta choroba neurodegeneracyjna, w ktdrej patogenezie coraz
czesciej dostrzega sie role zaburzenn metabolicznych i hormonalnych, takich jak insulinoopornosg,
przewlekly stan zapalny o niskim nasileniu oraz dysfunkcja osi podwzgdrze—przysadka—-nadnercza. AD
bywa okreslana jako ,cukrzyca typu 3", co podkresla znaczenie szlakéw metabolicznych w neurodegener-
acji. W zwiazku z powyzszym z endokrynologicznego punktu widzenia rosnie zainteresowanie biomar-
kerami osocza, ktére moga odzwierciedla¢ zmiany zapalne, metaboliczne i hormonalne, a takze wspierac

diagnostyke oraz monitorowanie przebiegu choroby.

Cel pracy. Celem badania byto poréownanie poziomu wybranych biomarkeréw zapalnych, naczyniowych,
adhezyjnych i neurotroficznych w osoczu pacjentéw z AD i oséb zdrowych oraz ocena zaleznosci tych

markerdw ze stopniem zaawansowania choroby wg skali MMSE.

Materiaty i metody. Badaniem objeto pacjentéw z AD, u ktérych osocze pobrano w dwéch punktach
czasowych: podczas pierwszej wizyty (AD I) oraz po 12 miesigcach (AD Il). Na podstawie MMSE pacjentow
podzielono na kolejne podgrupy: MMSE 0-18 (otepienie gtebokie i sSrednie) oraz MMSE 19-26 (otepienie
lekkie). Grupe kontrolna stanowity osoby zdrowe. W osoczu metoda multipleksowa (MILLIPLEX®,
MAGPIX®) oznaczono: katepsyne D, sICAM-1, MPO, NCAM, RANTES, PDGF-AB/BB, PAI-1, BDNF, PDGF-AA
i SVCAM-T.

Wyniki. U pacjentéw z grupy AD Il odnotowano istotnie podwyzszone poziomy markerdw zapalnych
i naczyniowych: RANTES (p<0,01), PDGF-AB/BB (p<0,01), NCAM (p<0,05), MPO (p<0,01) oraz sVCAM-1
(p<0,05) w porédwnaniu do grupy kontrolnej. Dodatkowo, w poréwnaniu do AD I, u pacjentéw z grupy AD
Il stwierdzono istotny wzrost poziomu PAI-1 (p<0,05), PDGF-AB/BB (p<0,01) oraz MPO (p<0,05). Po podziale



pacjentow wedtug skali MMSE u osdb z otepieniem gtebokim i srednim (MMSE 0-18) w poréwnaniu do
grupy kontrolnej stwierdzono istotnie wyzsze poziomy: MPO (p<0,05), RANTES (p<0,01), PAI-1 (p<0,05),
PDGF-AA (p<0,01) oraz sVCAM-1 (p<0,05) w AD II. Podwyzszony poziom sVCAM-1 (p<0,05) zaobserwowano
rowniez u pacjentéw z podgrupy AD | (MMSE 0-18). Natomiast w podgrupie pacjentow AD Il z otepieniem
lekkim (MMSE 19-26) odnotowano wzrost poziomu NCAM (p<0,05). Zaobserwowano rowniez istotnie
wyzszy poziom PDGF-AA (p<0,05) w podgrupie AD II (MMSE 0-18) w poréwnaniu do podgrupy AD Il
(MMSE 19-26) oraz wyzsze poziomy PDGF-AB/BB (p<0,01) i MPO (p<0,01) w podgrupie AD Il (MMSE 0-18)
w poréwnaniu do AD | (MMSE 0-18).

Whioski. Uzyskane wyniki sugeruja, ze MPO, PDGF (AA i AB/BB), RANTES, sVCAM-1 oraz PAI-1 moga
odzwierciedla¢ nasilajace sie zmiany zapalne i naczyniowe w przebiegu AD. Zmiany te, obserwowane
rowniez w cukrzycy typu 2 i innych chorobach endokrynologicznych, moga stanowi¢ ogniwo taczace
procesy metaboliczne i neurodegeneracyjne, wskazujac na potencjalne zastosowanie tych biomarkerow

w diagnostyce i terapii. Badanie byto finansowane w ramach grantu statutowego CMKP nr 501-1-31-22-24.
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9. Analiza stezenia wisfatyny/eNAMPT w surowicy jako potencjalnego biomarkera
diagnostycznego w guzach neuroendokrynnych trzustki i jelita cienkiego

Pawel Komarnicki'

Pawet Gut1, Adam Maciejevvskﬂ, Jan Musia’rkiev\/icz], Michalina Czupir’wska1, George Mastorakosz,
Marek Ruchata'

'Katedra i Klinika Endokrynologii, Przemiany Materii i Choréb Wewnetrznych, Uniwersytet Medyczny
w Poznaniu, Poznan,

*National and Kapodistrian University of Athens, Ateny,

Wstep. Guzy neuroendokrynne (NET) sg problematyczna dziedzing w endokrynologii onkologicznej
ze wzgledu na niespecyficzne objawy i brak skutecznych biomarkerdw, co skutkuje opdznionym
rozpoznaniem choroby. Udziat wisfatyny/eNAMPT w procesie howotworzenia byt opisywany w réznych
nowotworach ztosliwych. W NET inhibicja NAMPT byta badana jak opcja terapeutyczna, jednak dotychczas
stezenie wisfatyny w surowicy i jej przydatnos¢ w roli biomarkera nie byty poddane analizie w tej grupie
pacjentow. W naszym badaniu po raz pierwszy zmierzylismy stezenia wisfatyny w grupie pacjentéw z NET

i przeprowadzilismy jej analize jako potencjalnego biomarkera diagnostycznego.

Materiat i metody. Przeprowadzilismy jednoosrodkowe badanie przekrojowe, rekrutujac 77 pacjentéw
z NET (33 NET trzustki, 44 NET jelita cienkiego) oraz 29 oséb z grupy kontrolnej. Analizie poddano dane
demograficzne pacjentow (wiek, ptec¢) oraz charakterystyke nowotworu (stopien ztosliwosci histologicznej,
lokalizacje nowotworu). Stezenia wisfatyny w surowicy oznaczono metoda ELISA. Analizy statystyczne
wykonano w jezyku programowania Python — zastosowano testy U Manna-Whitneya, Kruskala-Wallisa,

korelacje rang Spearmana, regresje liniowa oraz analize ROC.

Wyniki. Stezenie wisfatyny byto wyzsze u pacjentdw z NET w poréwnaniu do grupy kontrolnej (mediana
[IQR]: 6,94[211-236,17] vs. 159[1,1-9,24] ng/ml, p=0,004) oraz cechowato sie umiarkowang wartosc
diagnostyczna (AUC=0,68). Wartosci powyzej 2,11 ng/ml pozwalaty zréznicowaé pacjentéw z NET od grupy
kontrolnej z czutoscia 75,3% i swoistoscia 58,6%. W obrebie grupy pacjentow z NET stezenia wisfatyny nie
roznity sie istotnie w zaleznosci od stopnia ztosliwosci histologicznej (G1/G2, p=0,31), lokalizacji guza
(trzustka/jelito cienkie, p=0,95), ptci (p=0,89), wieku (p=0,13) ani przy jednoczesnej stratyfikacji wzgledem

lokalizacji i stopnia ztosliwosci (p=0,18).



Whioski. Po raz pierwszy przeprowadzilimy analize stezen wisfatyny w grupie pacjentéw z przerzu-
towymi i nieresekcyjnymi NET trzustki i jelita cienkiego. Stezenie wisfatyny w surowicy wykazuje
umiarkowang skutecznos¢ diagnostyczng w rdznicowaniu pacjentow z NET od grupy kontrolnej,
niezaleznie od lokalizacji oraz stopnia ztosliwosci guza i danych klinicznych pacjentéw. Dalsze badania
wisfatyny sa wskazane na wiekszych grupach pacjentéw, w porédwnaniu do dotychczas badanych

biomarkerdw oraz w badaniach prospektywnych.
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10. Nowotwory neuroendokrynne u mtodych dorostych - obraz kliniczny
i wskazniki przezycia

Anna Malczewska-Herman
Olga Grzelak, Beata Kos-Kudta

Klinika Endokrynologii i Nowotworéw Neuroendokrynnych, Katedra Patofizjologii i Endokrynologii, Slaski

Uniwersytet Medyczny w Katowicach, Katowice

Wstep. Wiekszos¢ nowotwordw neuroendokrynnych (NEN) wystepuje sporadycznie. Obserwowany jest

jednak wzrost ich wystepowania wsréd miodych dorostych.

Cel pracy. Ocena obrazu klinicznego i wskaznikéw przezycia u mitodych dorostych ze sporadycznie

wystepujacymi NEN.

Materiat i metody. Badanie retrospektywne. Kryteria wiaczenia: chorzy ze sporadycznym NEN (poza
lokalizacja w wyrostku robaczkowym oraz typem 1 NEN zotadka, jako zmiany typowo dobrze rokujace)
rozpoznanym u miodych dorostych w wieku 218 i K40 lat w okresie 2010-2020 r. Kryteria wytaczenia: NEN
uwarunkowany genetycznie, wspotwystepowanie innego nowotworu, rak rdzeniasty, pheochromocytoma

i paraganglioma.

Wyniki. Grupa badana objeta 134 chorych z NEN. Pte¢ zenska stanowita wiekszos¢ grupy badanej (56%,
Nn=75). Mediana wieku diagnozy NEN: 34,7 lat (18,9-39,8 lat). Wiekszos¢ chorych (74,6%, n=100) byto w wieku
30-40 lat w momencie rozpoznania NEN, a 25,4% (n=34) w wieku 18-29 lat. Najczestsza lokalizacja ogniska
pierwotnego byty trzustka (Pan-NEN) (38%, n=51), ptuca (16,4%, n=22) oraz odbytnica (14,2%, n=19). NEN
hormonalnie czynne stanowity 12% (n=16; zespdl rakowiaka, n=8 oraz insulinoma, n=8) i byty istotnie
wczesniej wykrywane niz NEN nieczynne hormonalnie (29,4 vs. 33,8 lat, p=0,0009). Wiekszos¢ NEN byta
wysoko zréznicowana (92%, n=123); rak neuroendokrynny (NEC) stanowit 6% (n=8) i obejmowat lokalizacje
zmiany pierwotnej w trzustce (n=4), piersiach (n=1), szyjce macicy (n=1) oraz nieznane ognisko (n=2). Wsrdd
NEC w momencie diagnozy 62,5% chorych (n=5) miato przerzuty odlegte, stadium zaawansowania
regionalnego wystepowato u 12,5% (n=1) (zaawansowanie kliniczne nie byto znane u 25%, n=2). Wskaznik
proliferacji Ki-67 <3% wystepowat u 44% chorych (n=59), Ki-67 3-20% u 42,5% (n=57) oraz Ki-67 >20% u 10,4%

(n=14). Mezczyzni mieli istotnie czesciej przerzuty w momencie rozpoznania choroby niz kobiety (37%,



Nn=22 vs. 24%, n=18, p=0,028) (zaawansowanie kliniczne nie byto znane u 25% mezczyzn, n=15 oraz 17%
kobiet, n=13). Choroba zlokalizowana w momencie rozpoznania wystepowata u 47,1% jako Pan-NEN (n=24),
u 72, 7% jako NEN ptuc (n=16) oraz u 94,7% jako NEN odbytnicy (n=18). U 64,2% pacjentow (n=86) przeprow-
adzono leczenie operacyjne zmiany pierwotnej, analogi somatostatyny zastosowano u 32,8% (n=44), lecze-
nie radioligandowe u 11,2% (n=15), ukierunkowane molekularnie u 11,9% (n=16), chemioterapie u 20,1%
(n=27), radioterapie u 9,7% (n=13). W okresie obserwacji (mediana 5,5 lat) 23,1% chorych zmarto (n=31).
5-letnie przezycie wynosito 81%. OS byt istotnie dtuzszy u kobiet vs. mezczyzn (p=0,0005), u chorych z NEN
odbytnicy vs. trzustki (p=0,029), z choroba zlokalizowana vs. dystalna (p<0,001), z nizszym Ki-67 (p<0,001; G1
vs. G2 p=0,00003, G1 vs. G3, p<0,001) oraz z wysoko zréznicowanymi NEN vs. NEC (p=0,0004).

Whioski. Najczestszym ogniskiem pierwotnym byta trzustka. Przy rozpoznaniu choroby przerzuty
wystepowaty czesciej u mezczyzn niz kobiet. Kobiety oraz chorzy z NEN odbytnicy wykazywali dtuzsze

przezycie niz odpowiednio — mezczyzni i pacjenci z NEN trzustki.
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11. Stezenia wybranych czynnikéw powigzanych z turmorogeneza oznaczanych
w surowicy jako potencjalne narzedzie do wykrywania nawrotéw w nowot-
worach endokrynnych - badanie pilotazowe

Marta Opalinska'

Anna Kurzyr’wska1, Elwira Przybylik-Mazurek (Jr2023)1, Karolina Moravviec—SJfawek1, Magdalena Kolasaz,
Edyta Tkaczz, Agnieszka Stefa hskaz, Matgorzata Szumihskaz, Anna Sowa-Staszcza k1; Justyna Brodovviczz,

Katarzyna Gawlik®, Dorota Pawlica-Gosiewska®, Bogdan Solnica®, Alicja HubaIewska—Dydejczyk1

'Katedra i Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakow,
*0ddziat Kliniczny Endokrynologii, Endokrynologii Onkologicznej, Medycyny Nuklearnej i Choréb
Wewnetrznych, Szpital Uniwersytecki w Krakowie, Krakow,

*Zaktad Biochemii Klinicznej, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakdow

Wstep. Wspodtczesne standardy opieki nad pacjentami z nowotworami endokrynnymi ktada nacisk na
indywidualizacje podejscia diagnostycznego i terapeutycznego. Istnieje kilka kluczowych punktow
czasowych wptywajacych na rokowanie i odlegte wyniki leczenia w tej grupie pacjentéw. Jednym z nich
jest wczesne wykrycie nawrotdéw po radykalnym leczeniu chirurgicznym. Podczas gdy w przypadku
dobrze zréznicowanych rakow tarczycy wywodzacych sie z tyreocytéw lub komodrek C dysponujmy
odpowiednio tyroglobuling i kalcytoning, to w przypadku innych typdw nowotwordow
endokrynologicznych, takich jak guzy neuroendokrynne czy pheochromocytoma, brak jest rownie
precyzyjnych markerow. Na podstawie dotychczasowych wynikow badan wydaje sie, ze niektore
z czynnikdéw zwigzanych z tumorogeneza mogtyby stuzy¢ jako markery do wykrywania nawrotow nowot-

wordw endokrynnych.

Cel. Celem tego badania byto okreslenie, czy ktdrys z wybranych czynnikéw powigzanych z tumorogeneza
(TNF-q, fascyna, VEGF, galektyna-1, galektyna-3, FGF), oznaczanych w surowicy pacjentéw z rozsianymi

nowotworami endokrynnymi, moégtby stuzy¢ jako potencjalny marker ich nawrotu.

Metody. Do analizy wiaczono tgcznie 68 osdb, w tym 43 pacjentéw z rozsianym nowotworem endokryn-
nym (30 z guzem neuroendokrynnym (NET), 6 z rakiem rdzeniastym tarczycy (MTC), 7 z nowotworem
nadnerczy) oraz 25 zdrowych uczestnikéw. Stezenia TNF-a, Fascin, VEGF, galektyny-1, galektyny-3 i FGF

mierzono w surowicy u wszystkich uczestnikdow badania za pomoca testow ELISA. Wyniki analizy



biochemicznej porownano miedzy pacjentami z nowotworami endokrynnymi a grupa kontrolna oraz

pomiedzy grupami pacjentow z roznymi nowotworami endokrynnymi i grupa kontrolna.

Wyniki. Poréwnanie wynikdw oznaczen w catej grupie pacjentdw z rozsianymi nowotworami
endokrynnymi i w grupie kontrolnej wykazato istotne réznice w stezeniu TNF-a (2,88 vs. 0,93 [ng/mL],
p=0,008). Porodwnanie stezen mierzonych czynnikéw pomiedzy podgrupami (klasyfikowanymi wedtug
typu nowotworu) a grupa kontrolng wykazato réznice dla TNF-a (p=0,007) oraz fascyny (p=0,035).
W przypadku fascyny réznice widoczne byty pomiedzy pacjentami z MTC oraz z nowotworami nadnerczy
(0,52 vs. 5,28 [ng/mL], p = 0,048), jak réwniez miedzy pacjentami z MTC i NET (0,52 vs. 5,59 [ng/mL], p =
0,007). Roéznica miedzy pacjentami z NET i grupa kontrolna byta bliska istotnosci statystycznej (5,59 vs. 3,67
[ng/mL], p = 0,076). W przypadku TNF-a stwierdzono istotne réznice pomiedzy grupg kontrolna
a pacjentami z NET (0,93 vs. 2,88 [ng/mL], p = 0,005) oraz grupg kontrolng a MTC (0,93 vs. 2,77[ng/mL], p =
0,004).

Whioski. Osoczowe stezenia wybranych czynnikéw powigzanych z tumorogeneza (TNF-qa, Fascyna) réznia
sie miedzy zdrowymi osobami a pacjentami z rozsianymi nowotworami endokrynnymi. Konieczne s3g

dalsze badania w celu oceny ich potencjatu w wykrywaniu nawrotow NET i MTC.
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12. Wplyw terapii radioligandowej (RLT) oraz wybranych czynnikéw ryzyka
na wystgpienie pézZnego uszkodzenia nerek u chorych z nowotworami
neuroendokrynnymi (NETSs)

Syguta Aleksandra

Aleksandra Kropinska, Agnieszka Kotecka-Blicharz, Tomasz Gawlik, Magdalena Woycislik, tukasz

Kluczynski, Kornelia Hasse-Lazar, Jolanta Krajewska, Aleksandra Ledwon, Daria Handkiewicz-Junak
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Sktodowskiej-Curie Panstwowy Instytut Badawczy, Oddziat w Gliwicach, Gliwice

Wstep. Leczenie radioligandowe (RLT) jest skuteczng metoda leczenia nowotwordw neuroendokrynnych.
Jednym z czesciej wystepujacych dziatan niepozadanych jest uszkodzenie nerek, wczesne lub pdzne.
Dane dotyczace diugoterminowych skutkéw ubocznych, a zwtaszcza wptywu dodatkowych czynnikow

ryzyka na czynnosc¢ nerek u pacjentéw poddanych terapii radioizotopowej, sg ograniczone.

Cel pracy. Ocena pdznej nefrotoksycznosci po leczeniu 90Y-DOTATATE i terapii tandemowej 90Y-
DOTATATE+177Lu-DOTATATE u pacjentéw z nowotworami neuroendokrynnymi (NETs) z uwzglednieniem
wptywu wybranych czynnikdw, mogacych nasila¢ uszkodzenie nerek, takich jak: wiek, terapia 131IMIBG,
chemioterapia, cukrzyca, nadcisnienie tetnicze, liczba tomografii komputerowych ze sSrodkiem

kontrastowym.

Materiat i metody. Retrospektywna analiza 115 pacjentéw z NET leczonych RLT w latach 2005-2012. Ocene
czynnosci nerek prowadzono w trakcie leczenia izotopowego co 2-3 tygodnie, po jego zakonczeniu co
3 miesigce w pierwszym roku, a nastepnie raz w roku. Uszkodzenie nerek sklasyfikowano
zgodnie z kryteriami toksycznosci WHO. Mediana czasu obserwacji od pierwszego cyklu leczenia radioizo-

topowego wynosita 6,6 roku (IQR 3,18-10,22).

Wyniki. Sposréd 115 pacjentdw u 46 (40%) wystapito pdzne uszkodzenie funkcji nerek. Mediana wieku
w momencie wystapienia zaburzen czynnosci nerek wynosita 61 lat. Mediana czasu od zakorczenia RLT do
wystapienia trwatego uszkodzenia czynnosci nerek wynosita 558 dni (IQR 202-1209). U 30% pacjentow
stwierdzono tagodne zaburzenia G1/G2 (35/115), u 10% ciezkie uszkodzenie funkcji nerek G3/G4 (11/115),

w tym 5% pacjentéw wymagato hemodializoterapii. Nie stwierdzono istotnego statystycznie wptywu



ocenianych, wymienionych wyzej, czynnikdw ryzyka uszkodzenia nerek na stezenie kreatyniny

W ocenianej grupie chorych.

Whioski. RLT jest skuteczna terapia NETSs, ale dobierajac rodzaj terapii, istotne jest, aby wziaé¢ pod uwage
czynnosc¢ nerek, a po zakonczeniu leczenia monitorowac jg przez cate zycie. Konieczne jest poszukiwanie
czynnikdow, ktére moga nasila¢ uszkodzenia nerek wywotane terapig radioizotopowsq, oraz metod

diagnhostycznych pozwalajacych je wczesnie wykryc.
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13. Ocena skutecznosci oraz powiktan leczenia radioligandowego
z zastosowaniem lutetu-177 oraz itru-90 u chorych na nowotwory
neuroendokrynne w zaleznosci do wyjsciowej funkcji nerek

Adam Daniel Durma'”
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'Klinika Endokrynologii i Terapii Izotopowej, Wojskowy Instytut Medyczny — Panstwowy Instytut badaw-
czy, Warszawa,
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Wstep. Nowotwory neuroendokrynne (ang. neuroendocrine neoplasms - NEN) stanowia rzadka grupe
nowotworéw wywodzacych sie z komadrek neuroendokrynnych. Jedna ze stosowanych linii leczenia jest
terapia radioizotopowa (ang. radioligand therapy — RLT) z wykorzystaniem izotopdéw lutetu-177 i itru-90.

Najczestszymi dziataniami niepozadanymi tej terapii sa uszkodzenie nerek oraz szpiku kostnego.

Cel. Celem badania byta ocena skutecznosci i powiktan terapii radioligandowej u chorych z prawidtowa

i obnizona funkcja filtracyjna nerek.

Materiat i metody. Do badania wiagczono 127 chorych na progresujace nowotwory neuroendokrynne
bedacych w czasie przewlektego leczenia analogami somatostatyny, ktorzy zostali poddani petnemu
cyklowi RLT (cztery kursy leczenia). Parametry czynnosci nerek, szpiku kostnego, stezenie glukozy oraz
chromograniny A oceniano przed pierwszym i czwartym kursem terapii oraz w trakcie odlegtej wizyty
kontrolnej (mediana wyniosta 27,8 miesiecy po ostatniej dawce radioizotopu), na ktdrg zgtosita sie
reprezentatywna podgrupa 44 chorych. W trakcie analizy chorych podzielono na podgrupy w zaleznosci
od wyjsciowe] wartosci wspotczynnika przesaczania kiebuszkowego (GFR), aby oceni¢ réznice

w skutecznosci leczenia, przezywalnosci chorych oraz potencjalnych powiktaniach.

Wyniki. RLT nie spowodowata istotnego zmniejszenia wartoéci GFR w trakcie leczenia, jednak w ponad
2-letniej obserwacji odnotowano jej zmniejszenie o ponad 6% (p=0,022). Parametry morfologii krwi ulegty
istotnemu obnizeniu podczas terapii i pozostawaty obnizone w obserwacji odlegtej (p<0,001). Stezenie

glukozy nie zmienito sie podczas leczenia, cho¢ w obserwacji odlegtej odnotowano jej zwiekszenie o 12



mg/dL =0,67mmol//L (p=0,044). Co ciekawe, chorzy z wyjsciowo mniejszym GFR (<60 ml/min/1,73 m?2)
wykazywali po leczeniu istotng poprawe wartosci GFR (p=0,043), bez istotnych réznic w pogorszeniu
parametrow morfologii krwi (p>0,05). Mediana czasu przezycia wolnego od progresji (PFS) i catkowitego
przezycia (OS) w badanej grupie nie zostata osiagnieta. Oszacowane prawdopodobienstwo PFS i OS po 60

miesigcach od leczenia wynosito odpowiednio 41,5% i 74%.

Whioski. RLT skutkowato istotnym statystycznie obnizeniem wszystkich parametréw morfologii krwi,
cho¢ w wiekszosci przypadkoéow nie byto ono istotne klinicznie. W obserwacji odlegtej po terapii RLT
zaobserwowano pogorszenie istotne czynnosci nerek oraz istotne zwiekszenie stezenia glukozy.
Poczatkowe niskie GFR (<60 mL/min/1,73 m2) wydaje sie nie ogranicza¢ mozliwosci zastosowania RLT,

a nawet w tej grupie chorych parametry nerkowe moga ulec poprawie.
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1. R6znice w ekspresji receptora dla witaminy D w rdzeniu nadnerczy
i komérkach guza chromochtonnego

Ewelina Rzepka'
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Collegium Medicum, Krakow,

*Katedra i Zaktad Patomorfologii Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakow

Wstep. Ekspresja receptora witaminy D (VDR) oraz funkcja 1,25-dihydroksywitaminy Ds (1,25(OH).Ds)
w rdzeniu nadnerczy u ludzi pozostaja niedostatecznie poznane. Dotychczasowe badania przedkliniczne
wykazaty obecnosc 1,25(0OH).Ds w jadrach komorek rdzenia nadnerczy u myszy, a takze indukcje ekspresji
genu hydroksylazy tyrozynowej w hodowlach bydlecych komoérek rdzenia nadnerczy po ekspozycji na
kalcytriol. Dotychczas nie opublikowano danych genomowych dotyczacych ekspresji mRNA receptora
witaminy D (VDR) w ludzkiej prawidtowej tkance rdzenia nadnerczy oraz w guzach chromochtonnych.
Celem niniejszego badania byta ocena ekspresji VDR w rdzeniu nadnerczy u ludzi oraz w komarkach
pheochromocytoma, a takze analiza potencjalnego zwiazku pomiedzy stopniem ekspresji VDR a cechami

kliniczno-patologicznymi tego nowotworu.

Materiat i metody. Analizie poddano dostepny materiat tkankowy uzyskany podczas resekcji
chirurgicznej u 31 pacjentdw z pheochromocytoma, a takze 4 probki z kory nadnerczy oraz 4 probki
niezmienionego rdzenia nadnerczy, ktdre stanowity grupe kontrolna. Ekspresje receptora witaminy D
(VDR) na poziomie mRNA oceniono we wszystkich przypadkach pheochromocytoma oraz w grupie
kontrolnej. U pacjentéw z pheochromocytoma retrospektywnie przeanalizowano objawy kliniczne, status

hormonalny oraz wyniki badan histopatologicznych.

Wyniki. Ekspresje mRNA receptora witaminy D (VDR) w rdzeniu nadnerczy oraz w komérkach pheochro-
mocytoma poréwnano do ekspresji w tkance kory nadnerczy, ktéra stanowita poziom odniesienia
o wartosci 1,0. Mediana ekspresji VDR mRNA w prébkach pheochromocytoma byta najnizsza w poréwna-

niu zaréowno z niezmieniong tkanka rdzenia nadnerczy, jak i z kora nadnerczy (mediana ekspresji 0,05;



zakres: minimum = 0,0, maksimum = 0,56). Rdzen nadnerczy wykazywat wyzszg ekspresje VDR niz pheo-
chromocytoma, lecz nizsza niz ta obserwowana w korze nadnerczy (mediana 0,49; zakres: minimum =
0,32, maksimum = 0,58). Nie stwierdzono statystycznie istotnych korelacji pomiedzy poziomem ekspresji
MRNA VDR w pheochromocytoma a wiekszoscig ocenianych parametrow klinicznych. Zaobserwowano
istotng negatywna korelacje pomiedzy ekspresja VDR w tkance guza a ekspresjg receptora
somatostatynowego 2 (SSTR2), z uwzglednieniem czynnikdw zakitdcajacych, takich jak ptec¢ oraz

podwyzszone stezenie 3-metoksytyraminy (p=0,0138).

Whioski. W niniejszym badaniu po raz pierwszy wykazano obecno$é ekspresji receptora witaminy D
(VDR) w tkance prawidtowego rdzenia nadnerczy oraz pheochromocytoma. Ekspresje VDR na poziomie
MRNA wykryto w korze nadnerczy, rdzeniu nadnerczy oraz w komodrkach guza chromochtonnego, a jej
ilosciowa ocene przeprowadzono z wykorzystaniem cyfrowej PCR. Najwyzsza mediane ekspresji
odnotowano w korze nadnerczy, posredni poziom w rdzeniu nadnerczy, natomiast najnizszy w komaorkach
pheochromocytoma. Nie stwierdzono istotnej statystycznie korelacji pomiedzy poziomem ekspresji

MRNA VDR a podstawowymi cechami klinicznymi pheochromocytoma.
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2. Selektywne badanie molekularne mutacji somatycznych i fuzji genéw jako
celéw terapii celowanej u pacjentéw z rakiem brodawkowatym tarczycy (PTC):
wstepna analiza

Rafat Fyda'

Mateusz Obalz, Bartosz Partyr’wskiz, Bartosz Domaga’raz, Aleksander Konturek3,
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Wstep. Rak brodawkowaty tarczycy (PTC) charakteryzuje sie stosunkowo niska czestoscia mutacji
somatycznych w porédwnaniu z innymi nowotworami ztosliwymi, przy czym najczesciej wystepujacym
wariantem sg guzy z mutacja genu BRAF. Fuzje genowe stwierdza sie u okoto 15% przypadkéw PTC.
Choroba ta cechuje sie bardzo dobra prognoza, jednak sporadycznie dochodzi do nawrotow lub
wystapienia przerzutéw wymagajacych zastosowania leczenia ogdlnoustrojowego ukierunkowanego na
molekularne cechy guza. Z uwagi na ryzyko degradacji materiatu genetycznego badania genetyczne
przeprowadzane na tkankach utrwalonych w parafinie powinny by¢ wykonane mozliwie jak najwczesnie;.
Wysoki koszt tych procedur uniemozliwia ich rutynowe stosowanie u wszystkich chorych. Dlatego istotne
jest wczesne wyselekcjonowanie pacjentow, ktdrzy moga potencjalnie odnies¢ korzys¢ z charakterystyki
genetycznej guza — na dtugo przed momentem, w ktorym ewentualnie rozwaza sie wdrozenie terapii
inhibitorami kinaz tyrozynowych (TKI). Niniejsze badanie stanowi wstepna analize mozliwosci
selektywnego przesiewu genetycznego w kierunku mozliwych do leczenia mutacji somatycznych

u pacjentéw z PTC.

Materialy i metody. Od potowy 2022 r. wykonywane jest sekwencjonowanie nowej generacji (NGS)
tkanek nowotworowych u pacjentéw z PTC, u ktérych stwierdzono rozlegte zajecie weztdow chtonnych,
przerzuty odlegte, wczesny nawrot choroby badz koniecznosc wielokrotnych interwencji chirurgicznych.

Do badania wiaczono 40 pacjentow (15 mezczyzn, 25 kobiet; mediana wieku 45 lat). W kazdym przypadku



przeprowadzono analize NGS w celu identyfikacji patogennych wariantéw nastepujacych gendéw: AKTT,
ALK, BRAF, CTNNBI1, DDR2, EGFR, ERBB2, FGFR1, GNAS, HRAS, IDH1, IDH2, KRAS, MAP2K1, MET, NRAS,
PIK3CA, RET, ROS], a takze fuzji gendw: ALK, AXL, BRAF, CCNDI1, EGFR, FGFRI1, FGFR2, FGFR3, MET, NRGT,
NTRKI1, NTRK2, NTRK3, PPARG, RAFT, RET, ROSI, THADA. W analizie uwzgledniono zmienne takie jak: wiek
pacjenta, charakterystyka guza (klasyfikacja TNM, obecnos¢ nacieku pozaweztowego), skategoryzowana
wielkos¢ przerzutdow do weztdw chtonnych, liczba zabiegdw chirurgicznych oraz stan remisji w chwili
ostatniej kontroli. Do analizy statystycznej zastosowano test U Manna-Whitneya dla zmiennych ciggtych
oraz test chi-kwadrat lub doktadny test Fishera dla zmiennych jakosciowych, przy uzyciu programu IBM

SPSS Statistics w wersji 29.

Wyniki. Wsréd 40 analizowanych pacjentéw u 11 (27,5%) stwierdzono obecnos$¢ fuzji gendw: CCDC6(1)-
RET(12), NCOA(4)-RET(12), CCDC6(1)-RET(12), CCDC6(1)-RET(12), ETV6(4)-NTRK3(14), ERCI(17)-RET(12),
TMEMO9(5)-BRAF(9), NCO4(7)-RET(12), NCOA4(6)-RET(12), SQSTMI(5)-NTRKI1(10) (2 mezczyzn, 9 kobiet;
mediana wieku 35 lat). W grupie pacjentéw bez fuzji (13 mezczyzn, 16 kobiet; mediana wieku 47 lat) u 22
0sob wykryto mutacje BRAF V60OOE, w 6 przypadkach nie stwierdzono zadnych patogennych wariantdw,
a jedna probka okazata sie zdegradowana. Pacjenci z wykrytymi fuzjami byli istotnie statystycznie mtodsi
(p=0,007). Przerzuty do weztéw chtonnych o Srednicy powyzej 10 mm wystepowaty istotnie czesciej w tej
grupie (p=0,009). Nie odnotowano innych istotnych réznic w przebiegu klinicznym raka brodawkowatego

tarczycy pomiedzy analizowanymi grupami.

Whioski. Mtodsi pacjenci z rakiem brodawkowatym tarczycy oraz rozlegtym zajeciem weztéw chtonnych,
zwitaszcza o wiekszych rozmiarach, powinni by¢ traktowani priorytetowo w kontekscie kwalifikacji do
badan genetycznych tkanek nowotworowych. Wczesna diagnostyka molekularna w tej grupie chorych
moze umozliwi¢ identyfikacje mutacji lub fuzji bedacych potencjalnym celem leczenia, co pozwala na

wdrozenie terapii celowanej w odpowiednim czasie.



Ksiazka abstraktow P7 — Endokrynologia Molekularna

Endokrynologia Molekularna

3. Rak tarczycy i rak nerki: podobienstwa na poziomie proteomu
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Wstep. Rak tarczycy (TC) jest najczestszym nowotworem endokrynnym (ok. 2% wszystkich nowotworow
ztosliwych). Rak nerkowokomorkowy typu jasnokomorkowego (ccRCC) jest najczestszym typem (80-85%
wszystkich przypadkéw) raka nerki. Pomiedzy tarczyca a nerka zachodzi szereg podobienstw na poziomie
molekularnym, w tym ekspresja gendw kodujacych symporter NIS, tyreoglobuline czy TSHR.
Podobienstwa molekularne pomiedzy nowotworami wywodzacymi sie z roznych narzadéw moga byc¢
podstawa do repozycjonowania terapii celowanych. Celem badania byta identyfikacja podobienstw

miedzy TC a RCC na poziomie proteomu.

Materiaty i metody. Biatka wyizolowane z linii komodrkowych wywodzacych sie z tarczycy (NTHY-ori 3-1:
prawidtowe linie komadrek tarczycy; FTC-133: rak pecherzykowy; 8505c: rak anaplastyczny; TPC-1 i BcPAP:
rak brodawkowaty) i nerki (RPTEC-TERTT: linia prawidtowych kanalikéw proksymalnych; 786-0O, Caki-1
i KIJ265T: linie ccRCC) poddano ilosciowej analizie porownawczej metoda tandemowej spektrometrii mas
(nanoHPLC-MS/MS). Analize ekspresji w tkankach nowotworowych wykonano w oparciu o dane tran-
skryptomiczne konsorcjum TCGA z wykorzystaniem platformy UALCAN (kohorty THCA i KIRC) oraz Ravi et
al 2020, PMID: 32183222 (dane dla ATC).

Wyniki. Poszczegdlne analizowane linie TC i wszystkie linie ccRCC wspdtdzielity 19 (FTC-133), 23 (8505c,
BcPAP), 20 (TPC-1) biatek o zaburzonej ekspresji (w odniesieniu do nienowotworowych linii, odpowiednio,
tarczycy i nerki). Analiza ontologiczna wykazata, ze proteomy wszystkich linii byty wzbogacone o biatka
jaderkowe. Linie ccRCC i ATC wykazaty zgodne wzbogacenie procesdéw biologicznych zwigzanych
z negatywna regulacja kinazy JUN (INK), regulatora stresu jaderkowego. W liniach ccRCC i ATC stwierd-

zono obnizong ekspresje inhibitorow INK (GSTP1 i PDCD4), natomiast wszystkie analizowane linie



nowotworowe wykazaty zgodne i znaczace obnizenie ekspresji biatek GSTP1, TAGLN i INA wzgledem
komorek prawidtowych. Analiza danych transkryptomicznych tkanek nowotworowych wykazata,
ze w porownaniu z tkankami prawidtowymi ekspresja GSTP1 i PDCD4 jest obnizona w tkankach ATC.
W ccRCC zaobserwowano spadek GSTPI1, podczas gdy niska ekspresja PDCD4 korelowata ze ztym
prognozowaniem dla chorych. Ponadto zaobserwowano obnizenie ekspresji GSTP1 w tkankach FTC
i ccRCC, TAGLN w FTC oraz wzrost ekspresji INA w PTC i FTC w poréwnaniu z tkanka prawidtowa. Analiza
zmian epigenetycznych wykazata wzrost metylacji promotora TAGLN w FTC. Ekspresja INA i TAGLN nie

zmieniata sie statystycznie znamiennie w ccRCC.

Whioski. W ccRCC i ATC wystepuja zgodne zaburzenia negatywnej regulacji mediatora stresu
jaderkowego INK. Przywrécenie ekspresji inhibitorow kinazy JUN moze by¢ potencjalnym punktem

uchwytu dla terapii w tych nowotworach.

Finansowanie: Narodowe Centrum Nauki, grant 2023/07/X/NZ3/00126 oraz 2019/35/B/NZ5/00695.
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4. Analiza wolnego krazacego DNA przy uzyciu NGS jako narzedzia diagnostyc-
zne dla wykrywania zmian molekularnych w zaawansowanym raku tarczycy
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Wstep. Rak tarczycy to najczestszy nowotwor ztosliwy uktadu endokrynnego. Obecnos¢ wysokiego
zaawansowania miejscowego lub przerzutdw odlegtych znaczaco skraca przezycie catkowite. Nowa opcja
terapeutyczna dla rakdéw tarczycy opornych na leczenie I-131 jest terapia celowana. Obecnie ztotym
standardem profilowania mutacji jest analiza tkanki guza za pomoca sekwencjonowania nastepnej
generacji (Next-Generation Sequencing, NGS). Celem niniejszego badania jest ocena uzytecznosci analizy
krazacego DNA nowotworowego (circulating tumor DNA, ctDNA) jako matoinwazyjnej alternatywy diag-

nostyczne,j.

Metody. Prospektywne, jednoosrodkowe badanie przeprowadzono w latach 2023-2025. Do badania
wiaczono pacjentdw z rozpoznaniem miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego raka tarczycy.
Od kazdego pacjenta pobrano 10 ml krwi celem analizy ctDNA. Analize materiatu histopatologicznego
i osocza wykonano metoda NGS z uzyciem Oncomine Precision Assay. Minimalne stezenie wolnego DNA

wymagane do testéw wynosito 0,33 ng/uL. Wyniki zostaty skorelowane z danymi klinicznymi.

Wyniki. Do badania wtgczono 16 pacjentow (9 kobiet), w tym 10 z rakiem anaplastycznym w stadium IVB
(n=4) i IVC (n=6), 1 z rakiem niskozréznicowanym w stadium Il oraz 5 z rakiem zréznicowanym w stadium
IVB. Najczestszymi sposréod wykrytych mutacji w ctDNA byly BRAFVG60O0OE (33%) i TP53 (20%). Mutacje
w genach PIK3CA, PTEN, HRAS, NRAS, PTEN, fuzja WHSCILI, BRAF wystapity odpowiednio z czestoscia
10% kazda. Zgodnos¢ oparta na mutacjach miedzy tkanka a ctDNA wyniosta 75%, przy 100% zgodnosci

wynikow negatywnych.



Whioski. Wyniki analizy ctDNA wykazuja wysoka zgodnos$¢ z materiatem tkankowym, co Swiadczy
o potencjale analizy ctDNA jako uzytecznego narzedzia w diagnostyce zaawansowanego raka tarczycy.
Nasze badanie pokazuje, ze ujemny wynik ptynnej biopsji moze zredukowac koniecznos¢ dalszej
weryfikacji molekularnej tkanki. Ze wzgledu na niska czestos¢ wystepowania rakow tarczycy o wysokim
stadium zaawansowania konieczne sg wieksze wieloosrodkowe badania w celu walidacji uzytecznosci

ctDNA w praktyce klinicznej.



Ksiazka abstraktow P7 — Endokrynologia Molekularna

Endokrynologia Molekularna

5. Powiktania endokrynologiczne u pacjentéw onkologicznych leczonych pem-
brolizumabem w trakcie opieki w Poradni Endokrynologicznej Uniwersyteckiego
Centrum Klinicznego w Gdansku
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Matgorzata Zdrojewska
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Cel badania. Celem badania jest ocena powiktan endokrynologicznych i ich przebiegu czasowego
w trakcie leczenia pembrolizumabem - inhibitorem punktu kontroli immunologicznej — przeciwciata
monoklonalnego PD1 szeroko stosowanego w leczeniu onkologicznym (czerniak, rak nerki,
niedrobnokomodrkowy rak ptuca, rak piersi). Nizej przedstawiona analiza umozliwi przedstawienie
endokrynologicznych powiktan i bedzie pomoca w bardziej spersonalizowanej opiece nad pacjentami

onkologicznymi.

Materiat i metody. Do badania obserwacyjnego zakwalifikowano 16 pacjentdéw skierowanych przez
prowadzacego onkologa do Poradni Endokrynologicznej Uniwersyteckiego Centrum Klinicznego z uwagi
na zaburzenia endokrynologiczne wystepujace w trakcie leczenia nowotworu pembrolizumabem.
Analizowano nastepujace dane pacjentéw: wiek, pitec, rodzaj nowotworu, rodzaj zaburzen
endokrynologicznych, analizowano takze wptyw zastosowanego leczenia na stezenie hormonu tyreotro-
powego, przeciwciat przeciwtarczycowych, a takze potrzebe zastosowania substytucji hormonalnej
(hormony tarczycy, hormony kory nadnerczy). Pacjenci byli konsultowani w Poradni Endokrynologicznej
w latach 2022-2025.

Wyniki. Do badania zakwalifikowano 16 pacjentow: 10 kobiet i 6 mezczyzn, najmiodszy zakwalifikowany
pacjent miat 34 lata, najstarszy 77 lat. 6 pacjentdw leczonych byto z uwagi na raka gruczotowego ptuca, 5
pacjentek z uwagi na raka piersi, 2 pacjentdéw leczonych z powodu raka ptaskonabtonkowego ptuca, 2
pacjentdw z powodu raka jasnokomorkowego nerki, 1 pacjentka z powodu raka trzonu macicy. U 10
pacjentow (62%) wystagpity laboratoryjne i kliniczne objawy nadczynnosci tarczycy. Sredni czas, jaki uptynat
od wiaczenia pembrolizumabu do wystgpienia tego powiktania, wynosit 5 tygodni. 4 sposréod tych 10
pacjentdw (40%) wymagato do opanowania nadczynnosci tarczycy zastosowania tyreostatyku, u 1

pacjentki zastosowano propranolol. Cechy niedoczynnosci laboratoryjnej i klinicznej tarczycy wystapity u 11



(68%) pacjentow, srednio po 15 tygodniach. Dawki wymagajace wyrownania osi tyreotropowej miescity sie
W przedziale 50-137 ug L-tyroksyny na dobe. U 15 sposréd 16 pacjentow zanotowano podwyzszone miano
przeciwciat p/tarczycowych (93%). U 4 pacjentéw (25%) wystgpito powiktanie pod postacig wtornej
niedoczynnosci kory nadnerczy. U 1 pacjentki objawito sie pod postacig przetomu nadnerczowego
wymagajacego zaopatrzenia w Klinicznym Oddziale Ratunkowym (w dalszym etapie pacjentka byta prze-
kazana pod opieke naszej Poradni). Pacjenci celem wyrdwnania osi nadnerczowej otrzymywali sSrednio 20

mg hydrocortyzonu na dobe. U 1 pacjentki ujawnita sie cukrzyca w trakcie terapii pembrolizumabem.

Whioski. W badanej grupie pacjentow najczestszym wystepujacym zaburzeniem endokrynologicznym
byta niedoczynnos¢ tarczycy poprzedzona faza nadczynnosci. Pacjenci w trakcie immunoterapii
wymagaja czestych konsultacji endokrynologicznych i rowniez monitorowania w kierunku niewydolnosci

kory nadnerczy.
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6. Wykorzystanie testéw molekularnych w ocenie guzkéw tarczycy kategorii 4
BACC wg systemu Bethesda
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Wstep. Biopsja aspiracyjna cienkoigtowa (BACC) zmian ogniskowych tarczycy jest najwazniejszym
badaniem w ocenie ryzyka ztosliwosci. Podstawowym jej ograniczeniem sa wyniki niejednoznaczne (kat

3,4,5) wedtug systemu Bethesda. Dla oceny guzkéw tych kategorii rekomenduje sie testy molekularne.

Cel. Celem pracy byta ocena przydatnosci testu Idylla Thyroidprint w ocenie guzkdw tarczycy z wynikiem

BACC kat 4 kierowanych do zabiegu diagnostyczno-leczniczego.

Materiat i metoda. U kolejnych 22 chorych kierowanych do leczenia operacyjnego tarczycy z wynikiem
BACC kat 4 wykonano badanie molekularne z wykorzystaniem testu Idylla Thyroidprint. Wynik testu nie
miat wptywu na podjeta juz decyzje o leczeniu operacyjnym. Porownano wyniki badania hist-pat z wyni-
kiem testu ldylla. Wyliczono ryzyko wystepowania raka (ROM) w kategorii 4 oraz parametry czutosci,

swoistosci i PPV oraz NPV dla testu Idylla Thyroidprint.

Wyniki. W badaniu hist-pat raka tarczycy rozpoznano u 4 z 22 operowanych chorych. U pozostatych 18
wynik wskazywat na zmiany fagodne. ROM w kat 4 BACC w naszym materiale wynosi 18%. Test Idylla
Thyroidprint wskazat na wysokie ryzyko raka u 11 chorych i na niskie ryzyko u 11 chorych. Parametry testu

Idylla Thyroidprint wynosity: czutos¢ — 80%, swoistos¢ — 45%, PPV — 27%, NPV — 90%.

Whioski. Wykonanie testu molekularnego Idylla Thyroidprint pozwala na rezygnacje z 50% operacji

diagnostyczno-leczniczych, ale wigze sie z ryzykiem przeoczenia raka u 10% chorych.
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7. Ocena profilu molekularnego raka anaplastycznego tarczycy z wykorzystaniem
panelu Oncomine™ Precision Assay przy uzyciu sekwencjonowania NGS
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Rak anaplastyczny tarczycy (ang. Anaplastic Thyroid Cancer, ATC) jest najrzadziej diagnozowanym, a zara-
zem najbardziej agresywnym typem raka tarczycy. Charakteryzuje sie niezwykle szybkim przebiegiem
klinicznym, opornoscig na standardowe terapie oraz ztym rokowaniem. Na chwile obecng strategie tera-
peutyczne dla chorych ze zdiagnozowanym ATC sg ograniczone, dlatego stale rosnie potrzeba poszuki-
wania nowych metod leczenia. Duze nadzieje wigze sie z personalizacja leczenia w oparciu o wyniki
z profilowania genetycznego. Celem przeprowadzonych badan byta identyfikacja potencjalnych punktdéw
uchwytu dla terapii ukierunkowanych molekularnie. Analizie poddano 9 prébek z materiatu tkankowego
zatopionego w parafinie (FFPE) pochodzacego od chorych z rozpoznanym ATC. Badanie przeprowadzono
z wykorzystaniem panelu Oncomine™ Precision Assay w oparciu o metode sekwencjonowania nowej
generacji (ang. Next Generation Sequencing, NGS), co pozwolito na ocene wariantéw w kilkudziesieciu
genach zaangazowanych w proces nowotworzenia. Analiza bioinformatyczna danych obejmowata
filtracje wykrytych wariantéw oraz ich klasyfikacje w odniesieniu do potencjalnej patogennosci. W grupie
badanej u 7 chorych odnotowano warianty prawdopodobnie patogenne, badz patogenne, m.in. w genie
TP53, BRAF, NRAS, PIK3CA oraz BRCA2. U dwoch chorych nie wykryto zadnych zmian prawdopodobnie
patogennych/patogennych w genach objetych analiza. Mutacje w genie TP53 odnotowano w wiekszosci
badanych przypadkoéw. U czesci chorych stwierdzono wariant genu BRAF p.(Val600Glu), ktérego
obecnos¢ u chorych z rozpoznanym ATC pozwala na rownolegte zastosowanie leczenia w oparciu o inhibi-
tory BRAF (dabrafenib) oraz MEK (trametynib). Z kolei obecnos¢ mutacji w genie PIK3CA sugeruje
aktywacje szlaku PIZK/AKT/mTOR oraz mozliwo$¢ zastosowania terapii w oparciu o inhibitor PIK3CA.

Wariant patogenny w genie BRCA2 w przypadku guzdw litych moze by¢ wskazaniem do zastosowania



inhibitorow PARP. Uzyskane wyniki potwierdzaja wysoka heterogennos¢ molekularng ATC oraz wskazuja
na obecnosc potencjalnych punktow uchwytu dla terapii ukierunkowanych molekularnie. Zastosowanie
metod diagnostyki molekularnej, w tym sekwencjonowania NGS, coraz czesciej staje sie kluczowym
etapem w procesie diagnostycznym i moze istotnie wptyna¢ na dobdr terapii personalizowanych oraz

poprawe jakosci leczenia pacjentow z ATC.
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8. Biatko jaderkowe POP1 jako nowy onkogen w anaplastycznym raku tarczycy
Matgorzata Grzanka'

Urszula Jankowskaz, Bozena Skupieh—Rabianz, Helena Kossowskaz, Roksana Iwanicka—Nowicka3’4,
Marta Koblowska3'4, Anna Stachurska—SkrodzkaS, Beata Rybicka1, Alex Bia+a51,

Agnieszka Piekietko-Witkowska'

'Zaktad Biochemii i Biologii Molekularnej Centrum Badan Translacyjnych, Centrum Medycznego
Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa,

*Pracownia Proteomiki i Spektrometrii Mas, Matopolskie Centrum Biotechnologii, Uniwersytet
Jagiellonski, Krakow,

*Zaktad Biologii Systemdw, Wydziat Biologii, Uniwersytet Warszawski, Warszawa,

“Laboratorium Analizy Mikromacierzy, Instytut Biochemii i Biofizyki PAN, Warszawa,

°Zaktad Biologii Komorki i Immunologii, Centrum Badan Translacyjnych, Centrum Medycznego

Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa

Wstep. Rak tarczycy (THC) jest najczestszym nowotworem endokrynnym stanowigcym ok. 2% wszystkich
nowotworéw ztosliwych. Jego rzadka, agresywna postacia jest rak anaplastyczny (ATC), charakteryzujacy
sie ztym rokowaniem i ograniczonymi mozliwosciami terapeutycznymi. Transformacja nowotworowa
komorek czesto wigze sie ze zmianami w budowie i funkcji jaderek. Celem badania byta identyfikacja

nowych potencjalnych, molekularnych celéw terapii w THC, ze szczegdlnym uwzglednieniem ATC.

Materiaty i metody. Wykorzystano prawidtowa linie komadrek tarczycy NTHY-ori 3-1 (NTHY) oraz linie
nowotworowe: FTC-133 (rak pecherzykowy), 8505c (rak anaplastyczny), TPC-1i BcPAP (raki brodawkowate).
Biatka wyizolowane z ww. linii poddano ilosciowej analizie pordwnawczej przy uzyciu tandemowej
spektrometrii mas. Poziom POP1 oceniono metoda Western Blot (WB) i immunocytochemiczna.
Transfekcje przeprowadzono za pomoca czasteczek siRNA oraz kontrolnych czasteczek siNeg. Proliferacje
analizowano testem BrdU, a zywotnos¢ testem MTS. Cykl komodrkowy oceniono metoda cytometrii
przeptywowej (FACSCanto™ I, FACSDiva™ Software). Obrazowanie przeprowadzono przy uzyciu
mikroskopu konfokalnego (ZEISS LSM800, ZEN 3.7 Software). Analiza mikromacierzowa byta prowadzona
z wykorzystaniem Affymetrix™ HuGene 2.1 ST Array Strips. Analizy statystyczne wykonano w GraphPad
Prism 10, stosujac niesparowany lub sparowany test t. Wyniki. Analiza proteomiczna wykazata zaburzona

ekspresje 585 biatek (w tym 84 jaderkowych) w linii 8505¢ w poréwnaniu z NTHY. Biatko POP1 nalezato do



10 biatek o najbardziej zwiekszonej ekspresji. Analiza WB potwierdzita podwyzszony poziom POP1Tw THC
w poréwnaniu do NTHY. Analiza dostepnych danych transkryptomicznych wykazata zwiekszona ekspresje
POP1 w tkankach ATC w porédwnaniu ze zdrowa tarczyca. Wyciszenie POP1 w ATC hamowato proliferacje
i zmniejszato zywotnos¢ komorek. W linii 8505c jaderka miaty mniejsza srednig powierzchnie, obwaod
i Srednice Fereta w porownaniu do NTHY, a wyciszenie POP1 powodowato wzrost tych parametrow.
Ponadto w linii 8505c odsetek komorek w fazie S byt wyzszy niz w NTHY, a wyciszenie POP1 zwiekszato
odsetek komoérek obu linii w fazie GO/G1, zmniejszajac jednoczesnie odsetek komorek 8505c w fazie
S. Analiza mikromacierzowa ekspresji genéw w 8505c¢ po wyciszeniu POP1 wykazata zmieniona ekspresje

2131 gendw, w tym tych zwigzanych z regulacja cyklu komaoérkowego, proliferacja i migracja.

Whioski. POP1 moze petni¢ funkcje nowego onkogenu, wptywajac na proliferacje i zywotnos¢ komaorek

ATC. Ponadto reguluje rozmiar jaderek i cykl komorkowy, co czyni go potencjalnym celem dalszych badan.

Finansowanie: Narodowe Centrum Nauki, grant 2023/07/X/NZ3/00126 oraz CMKP 501-1-025-01-24.
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1. Opis przypadku: wyzwania w leczeniu cukrzycy wtérnej u kierowcy
zawodowego z przetrwaty, aktywna akromegalia

Paulina Trojanowska
Beata Matyjaszek-Matuszek, Magdalena Wozniak

Katedra i Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Chordb Metabolicznych, Uniwersytecki Szpital Kliniczny

nr 4w Lublinie, Lublin

Cukrzyca wtérna w przebiegu akromegalii stanowi powazny problem terapeutyczny, szczegdlnie
u kierowcéw zawodowych, gdzie bezpieczenstwo publiczne wymaga rygorystycznej kontroli choroby.
Przedstawiamy przypadek 47-letniego mezczyzny, kierowcy miedzynarodowego transportu ciezarowego,
z aktywna, przetrwata akromegalig i wspodtistniejaca cukrzyca wtdrna. Pacjent w 2013 r. przeszedt
niedoszczetny zabieg przezklinowej adenomektomii z powodu inwazyjnego somatotropowego
makrogruczolaka przysadki. W latach 2013-2021 chory byt leczony analogami somatostatyny zaréwno |, jak
i Il generacji. Jednak z uwagi na przewlekty brak wyréwnania metabolicznego cukrzycy oraz wystapienie
zespotu hiperglikemiczno-hiperosmolalnego w 2021 r. odstapiono od dalszego leczenia pasyreotydem.
Zakwalifikowano wowczas chorego do leczenia pegwisomantem ze wzgledu na jego lepszy profil
bezpieczenstwa metabolicznego u pacjentdw z cukrzyca, jednak chory nie wyrazit zgody na terapie.
W leczeniu cukrzycy pacjent stosowat jedynie metformine 3 g/d, natomiast nie przyjmowat zaleconej
empagliflozyny ani insulinoterapii ze wzgledu na wykonywany zawdd i obawy przed hipoglikemia.
W trakcie obserwacji w ostatnich lat ach pojawily sie trudnosci zwigzane z nieregularnym trybem zycia
pacjenta (dieta, sen, stres) oraz ograniczonym dostepem do specjalistycznej opieki w czasie zagranicznych
pobytéw. Podczas aktualnej hospitalizacji (2025) potwierdzono zardéwno kliniczne, jak i laboratoryjne
wyktadniki aktywnej akromegalii (IGF-1=576,0 ng/ml, N:79,3-207,0) oraz stwierdzono ponowny przewlekty
brak wyréwnania metabolicznego cukrzycy (HbAlc=13,5%), cukrzycowa chorobe nerek oraz zespdt meta-
boliczny pod postacia nadcisnienia tetniczego, choroby otytosciowej | stopnia i hiperlipidemii mieszanej.
Wyzwaniem w leczeniu byta koniecznos¢ petnej indywidualizacji terapii hipoglikemizujacej i kontroli
glikemii, wraz z utrzymaniem zdolnosci do wykonywania zawodu. Poczatkowo wdrozono intensywna
insulinoterapie (IV, potem MDI) i utrzymano dotychczasowe leczenie metforming, a z powodu duzego
zapotrzebowania na insuline oraz wspdtistniejace liczne powikfania metaboliczne — dotagczono analog
GLP-1, empagliflozyne oraz pochodnag sulfonylomocznika. Uzyskano istotng poprawe glikemii, co

pozwolito odstawi¢ insuline. Celem oceny skutecznosci i bezpieczenstwa leczenia rozpoczeto kontrole



glikemii za pomoca CGCGMS, co wptyneto bardzo motywujaco na pacjenta. Prezentowany przypadek
kliniczny ukazuje ztozonosc leczenia cukrzycy wtornej u pacjenta z aktywna akromegalig obcigzonego
dodatkowymi chorobami wspdtistniejgcymi i ograniczeniami zawodowymi. Leczenie wymagato
interdyscyplinarnej wspotpracy zespotu endokrynologiczno-diabetologicznego. Szczegdlnym wyzwaniem
byta koniecznos¢ uzyskania skutecznej kontroli glikemii bez zwiekszenia ryzyka hipoglikemii, co jest
kluczowe w kontekscie bezpieczenstwa pracy kierowcy zawodowego. Przypadek podkresla znaczenie

indywidualizacji terapii oraz roli nowoczesnych technologii (CGM) w zarzadzaniu choroba.
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1. Poréwnanie analizy skfadu ciata mierzonego za pomoca DEXA i trzech
analizatoréw bioimpedancyjnych u oséb zdrowych

Janusz tuczak'
Andrzej Lewir'\skim, Arkadiusz Zygmuntw, lga Dudek’

'Klinika Endokrynologii i Choréb Metabolicznych Instytut Centrum Zdrowia Matki Polki, todz,
*Klinika Endokrynologii Wieku Rozwojowego, Uniwersytet Medyczny w todzi, t 6dz,

*Klinika Endokrynologii i Choréb Metabolicznych Uniwersytet Medyczny w todzi, t6dz

Otytos¢ i nadwaga stanowig narastajacy problem zdrowotny, zaréwno jako odrebne jednostki chorobowe,
jak i istotne czynniki ryzyka dla wielu chordob przewlektych, w tym endokrynologicznych. Coraz wieksza
wage przyktada sie nie tylko do oceny catkowitej masy ciata, ale takze do analizy jego skfadu -
w szczegoblnosci zawartosci tkanki ttuszczowej (FM), masy bezttuszczowej (FFM) i procentowej zawartosci
tluszczu (PBF). Ztotym standardem w ocenie skfadu ciata pozostaje densytometria w oparciu
O absorptiometrie rentgenowska o podwdjnej energii — DXA (Dual-Energy X-ray Absorptiometry),
charakteryzujaca sie duza precyzja i powtarzalnoscig pomiarow. W codziennej praktyce klinicznej czescigj
jednak wykorzystuje sie analizatory bioimpedancyjne (BIA), ktére sa szybsze, bardziej dostepne i nieinwa-
zyjne. Celem pracy byta analiza zgodnosci wynikow uzyskanych za pomoca DXA (Hologic) oraz trzech
analizatoréw BIA: InBody, Tanita i Accunig. Badaniem objeto 25 zdrowych o0soéb (kobiety i mezczyzni)
w wieku 15-61 lat (Srednia: 38,96+15,29 lat). Srednia masy ciata wynosita 68,6+19,2 kg, a $rednia wskaznika
masy ciata (BMI) 24,5+42 kg/m2. Pomiary wykonano rano, na czczo, w warunkach kontrolowanych,
w mozliwie krotkim odstepie czasu, zachowujac jednolita kolejnosc urzadzen. Analizowano FM, FFM oraz
PBF.

Wyniki. Korelacja pomiedzy pomiarami DXA a analizatorami BIA byta nastepujaca: parametr InBody
Accuniq Tanita FM (kg) r=0,98, r=0,96, r=0,93; FFM (kg) r=0,99, r=0,98, r=0,97; PBF (%) r=0,97, r=0,93, r=0,80.

Whioski. Wszystkie analizatory BIA wykazaty istotng korelacje z DXA, jednak rdznity sie miedzy soba
precyzja. InBody charakteryzowat sie najwyzsza zgodnoscia z metoda referencyjna we wszystkich
badanych parametrach. Accuniqg takze osiggnat wysoka spdjnosé, zwiaszcza w zakresie FFM. Tanita
dobrze odwzorowywata FFM, natomiast pomiary PBF cechowaty sie wiekszym rozrzutem.
Cho¢ urzadzenia BIA stanowig uzyteczne narzedzie przesiewowe i edukacyjne, do celow klinicznych i nau-

kowych zaleca sie stosowanie DXA jako metody referencyjnej.
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2. Biomarkery wieku biologicznego jako predyktory diugoterminowych wynikéw
po metabolicznej chirurgii bariatrycznej

Alicja Dudek'’

Barbara Zapata, llona Kawa, Karol Ciszek, Piotr Tylec, Katarzyna Cyranka, Michat Wysocki,

Wojciech Zgliczynski, Piotr Major

"Il Katedra Chirurgii Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum
*Klinika Endokrynologii CMKP

Wstep. Otytos¢ wigze sie z przyspieszonym starzeniem biologicznym, uogdlnionym stanem zapalnym
oraz stresem oksydacyjnym. Metaboliczna chirurgia bariatryczna (MBS) stanowi skuteczna i dobrze
poznana metode leczenia otytosci. Rola markeréw wieku biologicznego w prognozowaniu wynikow

pooperacyjnych pozostaje niejasna.

Cel. Ocena wartosci prognostycznej markerow wieku biologicznego w przewidywaniu dtugoterminowych

efektéw klinicznych po MBS.

Metody. Przeprowadzono prospektywne badanie obserwacyjne z 240miesiecznym okresem obserwacji
pooperacyjnej obejmujace 100 pacjentdw z otytoscia poddanych MBS. Przedoperacyjnie oceniano
parametry antropometryczne, metaboliczne oraz markery starzenia: dtugos¢ telomerdéw (TL), poziom
uszkodzenia DNA, stezenie biatka COreaktywnego (CRP), interleukinyd6 (ILO6) i czynnika martwicy
nowotworéw alfa (TNFOa), catkowity status oksydacyjny (TOS) oraz testy oceny funkcji poznawczych
(kolorowy test potaczen CTTO1, CTTO2). Wyniki pooperacyjne analizowano za pomoca: procentowej utraty
masy ciata (%TWL), procentowej utraty nadmiernej masy ciata (%EWL), procentowego spadku BMI
(%BMIL) oraz procentowej utraty nadmiernego BMI (%EBMIL). Analize skupienr zastosowano do klasyfikacji
pacjentdw na podstawie wyjsciowych markerdw starzenia sie; optymalna liczbe klastrow okreslono meto-

dami sylwetki i ,tokcia”.

Wyniki. Obserwacje 240miesieczng ukonczyto 40 pacjentéw. Zidentyfikowano trzy klastry pacjentow
o odmiennych profilach starzenia biologicznego. Grupall3 charakteryzowata sie najwieksza dtugoscia
telomerdw i najnizszym stresem oksydacyjnym, natomiast Grupak2 - najkrotszymi telomerami,

najwiekszym uszkodzeniem DNA i najwyzszym stresem oksydacyjnym. Nie stwierdzono istotnych réznic



w markerach zapalnych (CRP, ILO6, TNFOa) ani w parametrach funkcji psychomotorycznych
pomiedzy grupami. Choc¢ réznice miedzygrupowe w wynikach utraty masy ciata nie osiggnety istotnosci
statystycznej ze wzgledu na ograniczong liczebnos¢ proby, zaobserwowano trend wskazujacy, ze pacjenci

z dtuzszymi telomerami przed operacja osiagali lepsze wyniki chirurgiczne.

Whioski. Widoczny jest trend sugerujacy, ze poczatkowo dtuzsze telomery przektadaja sie na lepsze
efekty zabiegu w diugoterminowej obserwacji. Konieczne sg dalsze badania w celu petniejszego
zrozumienia zaleznosci miedzy molekularnymi markerami starzenia a efektem klinicznym

metabolicznych operacji bariatrycznych.

Rys. 1. Scree plot — wybdr grupy pacjentéw
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Rys. 3. Wartosci centroidow markeréw starzenia (TL, uszkodzenia DNA, CRP, IL-6, TNF-alpha, TOS, CTT-1, CTT-2)
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Rys. 4. Efekty kliniczne operacji (%TWL, %EWL, %BMIL, %EBMIL) przedstawione w poszczegdlnych grupach:

grupa 1,2,3 wyodrebniona na podstawie podziatu klastrow.
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3. Asprozyna jako gtéwny regulator insulinoopornosci i sktadu ciata u oséb
z nadwagj i otyloscia

Maria Kosciuszko'

Angelika Buczyhskaz, Agnieszka AdamskaI Katarzyna Siewko1, Adam Jacek Kretowskﬂ’z,

Anna Pop+avvska—Kita2

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

*Centrum Badan Klinicznych, Uniwersytet Medyczny w Biatymstoku, Biatystok

Wstep. Otytos¢ stanowi coraz powazniejszy problem zdrowotny o zasiegu globalnym, scisle powiazany
z insulinoopornoscia (IR) oraz zaburzeniami metabolicznymi. Asprozyna (ASP), glukogenna adipokina
wydzielana w warunkach gtodzenia, jest uznawana za potencjalny biomarker IR, ale jej doktadna rola

w regulacji procesdw metabolicznych i patogenezie powiktan zwigzanych z otytosciag pozostaje niejasna.

Cel badania. Celem niniejszego badania byta ocena zaleznosci pomiedzy stezeniem ASP a wskaznikami

IR, parametrami stresu oksydacyjnego (OS) oraz sktadem ciata u oséb z nadwaga i otytoscia.

Materiat i metody. Badanie objeto 150 uczestnikdw, ktdrzy zostali podzieleni na trzy grupy: kontrolna
(CG, BMI<25 kg/m?2), z nadwaga (O1, BMI>25 kg/m?) oraz z otytoscia (02, BMI>30 kg/m2). W ramach badania
wykonano szczegdtowe pomiary antropometryczne, analize sktadu ciata przy uzyciu metod DXA oraz BIA,
a takze ocene parametréw biochemicznych. Wsréd mierzonych wskaznikéw znalazty sie stezenie ASP,
wskazniki IR (w tym HOMA-IR, QUICKI, indeks Matsudy oraz TyG), parametry metaboliczne (C-peptyd,
HbAlc, profil lipidowy) oraz OS, okreslane jako catkowita zdolnos¢ utleniajaca (TOC) i catkowita zdolnosc

antyoksydacyjna (TAC).

Wyniki. Stezenia ASP byty znaczaco wyzsze u oséb z nadwaga i otytoscia w poréwnaniu z CG (p<0,0017,
p<0,0001) oraz wyzsze w grupie O2 niz O1 (p<0,0001). ASP dodatnio korelowata z masa ciata i masa tkanki
tluszczowej, a ujemnie z masa miesniowa, TBW i RMR we wszystkich grupach. W grupach O1i O2 stwierd-
zono istotny zwigzek miedzy ASP a TOC. Stezenie ASP u kobiet osiggneto istotnosc statystyczna jedynie w
grupie O1 (p<0,01). Dodatnie korelacje ASP ze stezeniem glukozy i insuliny podczas 4-godzinnego OGTT

zaobserwowano w grupie Ol, natomiast w grupie O2 — ze stezeniem insuliny na czczo i w 60. minucie.



We wszystkich grupach ASP dodatnio korelowata z HOMA-IR i TyG, a ujemnie z QUICKI i indeksem
Matsudy.

Whioski. Wyniki niniejszego badania jednoznacznie potwierdzajg istotna role ASP w regulacji procesow
metabolicznych, rozwoju IR oraz modyfikacji sktadu ciata u oséb z nadmierng masa ciata. Pomimo wyka-
zania silnych korelacji miedzy ASP a markerami IR oraz zawartosciag tkanki ttuszczowej obserwowane
zaleznosci ulegaja ostabieniu wraz z postepem otytosci, co moze wskazywac na rozwdj mechanizmow
opornosci na dziatanie tej adipokiny. Utrzymanie wyraznej korelacji miedzy ASP a indeksem TyG w grupie
0sOb z zaawansowang otytoscig sugeruje dalsze zaangazowanie ASP w patogeneze watrobowej IR oraz
zaburzen lipidowych. Uzyskane wyniki podkreslaja potencjat wykorzystania ASP jako biomarkera
dysfunkcji metabolicznych, szczegdlnie w kontekscie watrobowej IR i dyslipidemii, a takze wskazuja na

mozliwos¢ uwzglednienia jej jako potencjalnego celu terapeutycznego.
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4. Hipogonadyzm czynnosciowy w chorobie otytosciowej u mezczyzn a sktad
ciata i funkcja tkanki miesniowej

Alicja Stanska'

Krzysztof Kusyz, Joanna Gorwa®, Monika Ciekot—Sothysiakz, Maja Mackowiak®,

Aleksandra Derwich—RudowiczI Marek Ruchata” Nadia Savvicka—Gutaj1

'Katedra i Klinika Endokrynologii, Przemiany Materii i Choréb Wewnetrznych, Uniwersytet medyczny
im. K. Marcinkowskiego, Poznan,

*Zakfad Lekkiej Atletyki i Przygotowania Merytorycznego, Akademia Wychowania Fizycznego

im. E. Piaseckiego, Poznan,

*Zakfad Biomechaniki, Akademia Wychowania Fizycznego im. E. Piaseckiego, Poznan

Wstep. Choroba otytosciowa oraz zwigzane z nig zaburzenia metaboliczne, hormonalne i seksualne
stanowia narastajacy problem zdrowia publicznego. Zaleznos¢ pomiedzy otytoscia a hipogonadyzmem
czynnosciowym ma charakter btednego kota - otytos¢ sprzyja rozwojowi dysfunkcji seksualnych,

natomiast hipogonadyzm nasila akumulacje tkanki ttuszczowej i utrate masy miesniowe;.

Cele pracy. Poréwnanie parametrow biochemicznych, hormonalnych oraz sktadu ciata i funkcji tkanki
miesniowej w grupie mezczyzn z hipogonadyzmem i choroba otytosciowa oraz w grupie zdrowych

mezczyzn.

Metodyka. Do badania zostali wiaczeni mezczyzni w wieku 18-60 lat ze zdiagnozowanym hipogonady-
zmem czynnosciowym (stezenie testosteronu w surowicy <12 nmol/L i zaburzeniami funkcji seksualnych)
oraz otytoscia (BMI30 kg/m?2) . U kazdego uczestnika przeanalizowano kwestionariusz International Index
of Erectile Function (lIEF-5), International Physical Activity Questionnaire (IPAQ) oraz oceniono
jakos¢ zycia za pomoca kwestionariusza WHOQOL-BREF. Oznaczono parametry hormonalne (stezenie
testosteronu catkowitego, LH, FSH, SHBG, estradiolu) i biochemiczne. U kazdego uczestnika okreslono
sktad ciata metoda absorpcjometrii promieniowania X o dwdch energiach (DXA), wykonano badanie
wydolnosci fizycznej w sercowo-ptucnym tescie wysitkowym (CPET) oraz pomiar sity miesniowej na

dynamometrze recznym.

Wyniki. Badaniem objeto 37 mezczyzn z hipogonadyzmem czynnosciowym i otytoscia oraz 39 zdrowych



mezczyzn. Sredni wiek uczestnikow z grupy badanej wynosit 36,2 lat (SD = 9,2), mediana BMI 32,1 kg/m?2
(IQR: 8,57), a srednie stezenie testosteronu catkowitego 9,5 nmol/l (SD=1,49). W poréwnaniu
z grupa kontrolng, pacjenci z hipogonadyzmem wykazywali istotnie nizsza jakos¢ zycia, oceniong wg
kwestionariusza WHOQOL-BREF (mediana: 81 vs. 96; p<0,001). Pomimo tego, ze czas catkowity, ktory
spedzali siedzac, nie rdznit sie istotnie miedzy grupami, uczestnicy z hipogonadyzmem mniej czasu
poswiecali intensywnej i umiarkowanej aktywnosci fizycznej (p=0,025 i p=0,003). Grupa ta
charakteryzowata sie rowniez istotnie nizsza masa miesniowa i bezttuszczowa masa ciata (p<0,001).
Wskaznik sity maksymalnej w przeliczeniu na mase ciata byt wyraznie nizszy w grupie badanej (0,445 vs.
0,607 kg/kg; p<0,001), podobnie jak wydolnos¢ tlenowa oceniana na podstawie VO, peak/kg (26,2+4,85 vs.
40,246,78 ml/min/kg; p<0,001).

Whioski. W badanej grupie obserwowano obraz kliniczny typowy dla otytosci sarkopenicznej, co moze
miec¢ istotne konsekwencje funkcjonalne i metaboliczne. Zmniegjszona sita miesniowa oraz nizsza
wydolnos¢ fizyczna moga dodatkowo obniza¢ motywacje pacjentéw do podejmowania regularnej
aktywnosci fizycznej, utrudniajac tym samym skuteczne leczenie niefarmakologiczne. Uzyskane wyniki
podkreslaja potrzebe kompleksowego podejscia terapeutycznego i zoptymalizowania leczenia mezczyzn
z hipogonadyzmem spowodowanym otytoscia - zwitaszcza w kontekscie poprawy jakosci zycia

i sprawnosci fizycznej.
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5. Hiperglikemia jako najistotniejsza sktadowa zespotu metabolicznego
wplywajaca na ryzyko i nasilenie hipomagnezemii

Szymon Suwata
Roman Junik

Katedra Endokrynologii i Diabetologii, Collegium Medicum im. L. Rydygiera w Bydgoszczy, Uniwersytet

Mikotaja Kopernika w Toruniu, Bydgoszcz

Wstep. Zespotem metabolicznym okreslamy wspodlne wystepowanie takich cech jak otytos¢, nadcisnienie
tetnicze, zaburzenia gospodarki weglowodanowej i/lub zaburzenia gospodarki lipidowej, ktére tacznie
wigza sie ze zwiekszonym ryzykiem chorobowosci i zgonu z przyczyn sercowo-naczyniowych. Otytosc
uznawana jest za gtdwna i najistotniejsza przyczyne zespotu metabolicznego (zaréwno zbiorczo, jak
i w odniesieniu do poszczegdlnych jej sktadnikéw), czesto taczaca sie w dotychczas opublikowanych
pracach naukowych z niedoborem magnezu: jednego z najwiekszych kationdw wystepujacych
w organizmie cztowieka — wyniki nie sg tu jednak zawsze spodjne. Celem badania byta ocena czestosci
wystepowania hipomagnezemii w przebiegu kazdego z komponentdw zespotu metabolicznego i ocena,

ktory z nich jest najsilniejszym czynnikiem ryzyka rozwoju tego zaburzenia jonowego.

Materiat i metody. Oceniono retrospektywne dane pacjentow przyjetych do szpitala z powodu przyczyn
niezwigzanych z niedoborem magnezu w latach 2015-2019, hospitalizowanych w macierzystej jednostce
autorow. Dane poddano analizie statystycznej, w tym regresji liniowej i logistycznej, w celu oceny

gtownych zmiennych ryzyka hipomagnezemii.

Wyniki. Hipomagnezemia dotyczyta 14,89% hospitalizowanych pacjentow. Wystepowanie zespotu meta-
bolicznego wigzato sie z 2,42-krotnie wigkszym ryzykiem niedoboru magnezu (95% ClI: 1,4-3,4). Sposrod
wszystkich sktadowych zespotu metabolicznego najwazniejszym czynnikiem ryzyka wptywajacym
zarowno na czestos¢ wystepowania, jak i nasilenie hipomagnezemii byta hiperglikemia (zwiekszajac
to ryzyko 2,72-krotnie; 95% Cl: 1,52-4,87). W modelu regresji wieloczynnikowej glikemia byta jedynym

czynnikiem niezaleznie wptywajacym na stezenie magnezu (b=-0,145; p<0,001).

Whioski. Hiperglikemia wydaje sie najwazniejsza zmienna wptywajaca na ryzyko niedoboru
magnezu sposrod wszystkich sktadowych zespotu metabolicznego, jednak w tym obszarze potrzebne sa

dodatkowe badania. Petne wnioski zostana przedstawione podczas Zjazdu.
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6. Zespo6t sercowo-nerkowo-metaboliczny i insulinoopornosé - kompleksowe
podejscie do leczenia choroby otylosciowej

Wojciech Bik
Zaktad Neuroendokrynologii Klinicznej Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa

Choroba otytosciowa, bedaca przewlekta choroba ogdlnoustrojowa, prowadzi do szeroko zakrojonych
zaburzen metabolicznych skutkujacych dysfunkcjami w uktadach sercowo-naczyniowym i nerkowym.
W ostatniej dekadzie rozwineta sie koncepcja zespotu sercowo-nerkowo-metabolicznego (CRMS),
integrujaca wspodtistniejace dysfunkcje tych trzech ukfadow w jeden spdjny model patofizjologiczny.
Kluczowa osig rozwoju CRMS jest insulinoopornosé¢, wykraczajaca daleko poza klasyczny kontekst
cukrzycy typu 2. Hiperinsulinemia i insulinoopornos¢ stymuluja przewlekly stan zapalny sprzyjajacy
rozwojowi kardiomiopatii metabolicznej, wtdknieniu nerek i progresji zmian miazdzycowych. Wzrost masy
ciata i nadmiar trzewnej tkanki ttuszczowej poteguja zaburzenia hormonalne, aktywujac os RAA (renina-
angiotensyna-aldosteron) oraz nasilajac retencje sodu. W efekcie dochodzi do niekorzystnego sprzezenia
zwrotnego, w ktorym niewydolnosc¢ serca lub nerek ulega pogtebieniu na skutek utrwalonej dysfunkcji
metabolicznej. Tym samym insulinoopornos¢ stanowi kluczowy punkt uchwytu terapeutycznego
w CRMS. Najnowsze badania kliniczne potwierdzajg skutecznosc lekow, ktdre nie tylko redukuja mase
ciata, lecz takze poprawiaja wrazliwosc¢ insulinowa i spowalniaja postep uszkodzen narzadowych. Agonisci
receptora GLP-1 - semaglutyd i podwdjny agonista receptora GLP-1/GIP - tirzepatyd wykazuja nie tylko
redukcje masy ciata, ale tez spadek ryzyka incydentéw sercowo-naczyniowych przy jednoczesnej
poprawie funkcji nerek oraz normalizacji profilu lipidowego. Inhibitory SGLT2 (empagliflozyna, dapagliflo-
zyna) maja udowodniong skutecznos¢ w poprawie wskaznikdw sercowo-nerkowych, niezaleznie od
obecnosci cukrzycy. Z kolei finerenon (selektywny antagonista receptora mineralokortykoidowego)
wykazuje korzysci w zakresie spowolnienia progresji przewlektej choroby nerek i redukcji powiktan
sercowo-naczyniowych. Kompleksowe spojrzenie na chorobe otytosciowa z perspektywy CRMS wymaga
modyfikacji dotychczasowych algorytmow terapeutycznych. Redukcja masy ciata staje sie tylko jednym
z elementoéw szerszej strategii obejmujacej jednoczesnag poprawe funkcji metabolicznych, stabilizacje
parametrow hemodynamicznych oraz profilaktyke uszkodzen nerek. Nowoczesna farmakoterapia
ukierunkowana na zmniejszenie insulinoopornosci wraz ze zmiang stylu zycia umozliwia przerwanie
btednego kota otytosc — stan zapalny — niewydolnos¢ narzadowa. Podsumowujac, kompleksowe podejscie
do CRMS, ze szczegdlnym uwzglednieniem roli insulinoopornosci, pozwala na zindywidualizowane
postepowanie, przynoszace nie tylko poprawe parametrow metabolicznych, ale tez jakosci zycia

pacjentow.
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7. Wplyw kwasu all-trans retinowego na profil wydzielanych cytokin i chemokin
z gonadowej tkanki ttuszczowej u myszy Apo-E

Matgorzata Kalisz
Anna Litwiniuk, Dominika Stepinska, Natalia Stawkowska, Wojciech Bik
Zaktad Neuroendokrynologii Klinicznej, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa

Wstep. Witamina A wplywa na funkcje rozrodcze zaréwno u mezczyzn, jak i u kobiet oraz bierze udziat
w rozwoju embrionalnym. Kwas all-trans retinowy (ATRA), najbardziej aktywna forma witaminy A, uczest-
niczy w regulacji metabolizmu lipidéw oraz moduluje odpowiedz immunologiczna tkanki ttuszczowe].
Gonadalna tkanka ttuszczowa poprzez wydzielanie adipokin, cytokin oraz chemokin moze wptywac¢ na
funkcjonowanie ukfadu rozrodczego. Zaobserwowano, ze operacyjne usuniecie tej tkanki powodowato
u samcow myszy zmniejszenie spermatogenezy oraz liczby i ruchliwosci plemnikow, a u samic zaburzona
owulacje. Celem niniejszej pracy byto okreslenie wplywu ATRA na profil cytokinowy i chemokinowy
gonadowej tkanki ttuszczowej u myszy Apo-E karmionych dietg standardowa (ND) oraz wysokottuszczowa
(HFD).

Materiaty i metody. Eksperyment przeprowadzono na 8 tygodniowych samcach myszy Apo-E z mutacja
w genie kodujacym apolipoproteine E. Zwierzeta karmiono dieta standardowa lub wysokottuszczowa oraz
podawano ATRA (5 mg/kg/dzien) lub olej kukurydziany (kontrola) przez 8 tygodni. Nastepnie pobrano
tkanke ttuszczowa gonadowa i prowadzono hodowle tkankowa przez 24 godziny. W medium analizowano
poziom wydzielanych cytokin (IL-10, IL-12(p40), IL-12(p70), IL-13, IL-17, IL-4 i IL-9) i chemokin (EOTAXIN,
GM-CSF, LIX, M-CSF i MCP-1) przy uzyciu testu multipleksowego MILLIPLEX® (Merck).

Wyniki. U myszy na diecie standardowej podawanie ATRA spowodowato znaczace obnizenie stezenia
cytokin prozapalnych IL-9 oraz IL-12(p40). Natomiast u myszy na diecie wysokottuszczowej obserwowano
wzrost stezenia zaréowno cytokin prozapalnych IL-9, IL-12(p40), IL-12(p70), jak i przeciwzapalnych IL-4, IL-10
po podaniu ATRA. W tej grupie myszy zaobserwowano réwniez wzrost stezenia chemokin: eotaksyny,
MCP-1, LIF i M-CSF.

Whioski. Uzyskane wyniki wskazujg, ze podawanie ATRA u myszy na diecie standardowej wykazuje

dziatanie przeciwzapalne, natomiast na diecie wysokottuszczowej prowadzi do ztozonej odpowiedzi  za-



zapalnej, aktywujac zarowno cytokiny prozapalne, przeciwzapalne, jak i chemokiny w tkance ttuszczowej
gonadowej. Zmiany profilu wydzielanych cytokin i chemokin pod wptywem ATRA s3 zalezne od rodzaju

stosowanej diety. Dieta wysokottuszczowa oraz otytos¢ moga modyfikowac przeciwzapalne dziatanie

ATRA.

Badanie byto finansowane w ramach grantu NCN nr 2020/39/D/NZ5/02514.
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8. Wplyw otytosci i insulinoopornosci na wybrane procesy nowotworzenia -
mechanizmy molekularne i znaczenie kliniczne

Agnieszka Baranowska-Bik
Klinika Endokrynologii, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa

Otytos¢ i insulinoopornosc to stany kliniczne, ktdre znaczaco zwiekszaja ryzyko wystapienia wielu typow
nowotworéw ztosliwych, w tym raka piersi, trzonu macicy, jelita grubego, trzustki oraz watroby. Gtéwnymi
mechanizmami lezacymi u podstaw tej zaleznosci sa zaburzenia hormonalne, przewlekty stan zapalny
o niskim stopniu nasilenia, stres oksydacyjny, zmiany w mikrosrodowisku guza oraz nadmierna aktywacja
osi insulinowo-IGF. U oséb z insulinoopornoscia dochodzi do hiperinsulinemii kompensacyjnej, ktéra
stymuluje receptory insulinowe, zwitaszcza izoforme A (IR-A). Receptor ten, dominujacy w wielu
komodrkach nowotworowych, wykazuje zwiekszone powinowactwo nie tylko do insuliny, lecz rowniez do
IGF-2, co poteguje aktywacje szlakéw proliferacyjnych (MAPK/ERK, PI3K/AKT), sprzyjajacych
uniesmiertelnieniu i wzrostowi komorek nowotworowych. Dodatkowo, nadmiar insuliny i IGF-1 zwieksza
aktywnosc receptora IGF-1R, ktory odgrywa kluczowa role w promowaniu angiogenezy, migracji komaorek
nowotworowych i opornosci na apoptoze. W przebiegu otytosci dochodzi do dysfunkcji tkanki ttuszczowej,
ktora zaczyna dziatac¢ jak narzad endokrynny o aktywnosci niekorzystnej z punktu widzenia nowotworze-
nia, produkujac szereg cytokin prozapalnych (TNF-a, IL-1B, IL-6) oraz adipokin, takich jak leptyna czy
rezystyna. Leptyna, oprécz dziatania prozapalnego, wykazuje bezposrednie witasciwosci proangiogenne
i mitogenne, stymulujac proliferacje komorek nowotworowych. Z kolei spadek poziomu adiponektyny —
hormonu o wiasciwosciach przeciwzapalnych i przeciwnowotworowych - dodatkowo pogarsza
rownowage metaboliczng i sprzyja karcynogenezie. Otytosci towarzyszy takze przewlekty stres oksyda-
cyjny, prowadzacy do nadprodukcji reaktywnych form tlenu (ROS), co skutkuje uszkodzeniami DNA,
mutacjami i niestabilnoscia genomowa. Obecnos¢ nadmiaru wolnych kwaséw ttuszczowych oraz
hiperglikemia nasilaja procesy glikacji biatek i lipidow (AGEs), co stymuluje odpowiedz zapalng oraz
aktywacje makrofagow i fibroblastow w mikrosrodowisku nowotworowym. Mikrosrodowisko guza u oséb
z otytoscia i insulinoopornoscia charakteryzuje sie zwiekszong obecnoscig komorek zapalnych, wzmozona
angiogeneza, niedotlenieniem oraz aktywacja komorek stromalnych, co sprzyja inwazyjnosci i opornosci
na leczenie. Obecnos¢ makrofagéw M2 oraz komodrek T regulatorowych w mikrosrodowisku sprzyja
immunosupresji lokalnej, co ogranicza skutecznos¢ immunoterapii. Zaburzenia hormonalne zwigzane
z nadmiarem tkanki ttuszczowej — w tym hiperestrogenizmn wynikajacy z aromatyzacji androgenow

w tkance ttuszczowej — zwiekszaja ryzyko rozwoju nowotwordéw hormonozaleznych, takich jak rak piersi,



jajnika czy endometrium. Podsumowujac, otytos¢ i insulinoopornos¢ poprzez wielokierunkowe
oddziatywanie — obejmujace zmiany w osi insulinowo-IGF, przewlekty stan zapalny, stres oksydacyjny,
zaburzenia hormonalne i przebudowe mikrosrodowiska guza — istotnie zwiekszaja ryzyko nowotworzenia
oraz utrudniaja leczenie choréb nowotworowych. Wiedza ta powinna stanowi¢ podstawe zaréwno dla

profilaktyki pierwotnej, jak i dla opracowania skutecznych strategii terapeutycznych ukierunkowanych na
czynniki metaboliczne.
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9. Elastografia SWE w ocenie zwiéknienia i sttuszczenia watroby u pacjentow
z zespotem Cushinga i MACS

L 12
Mari Minasyan

Andrzej Fedakz’, Wiktoria Suchy4, Aleksandra Gamrat—Zmudaw, Elena Valassi6’7,

Alicja H ubalevvska—Dydejczyk1’2, Aleksandra Gilis-Januszewska"

'Oddziat Kliniczny Endokrynologii, Endokrynologii Onkologicznej i Medycyny Nuklearnej NSSU w
Krakowie, Krakdw,

% Katedra Endokrynologii, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakow,

*Katedra Radiologii, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakow,

“Studenckie Koto Endokrynologii, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakow,

°Szkota Doktorska Nauk Medycznych i Nauk o Zdrowiu Uniwersytet Jagiellorski Collegium Medicum,
Krakdow,

6Endocrinology Department, Hospital Germans Trias i Pujol, Badalona, Barcelona,

’Universitat Internacional de Catalunya (UIC), Barcelona

Wstep. Podwyzszone aktywnosci enzymow watrobowych i sttuszczeniowa choroba watroby zwigzana
z zaburzeniami metabolicznymi (MASLD) sa czestym powiktaniem Zespotu Cushinga (ZC) i tagodnej
autonomicznej sekrecji kortyzolu (MACS). Brak zahamowania progresji MASLD moze prowadzi¢ do
procesu witoknienia. Celem niniejszej pracy jest ocena powikian watrobowych ZC i MACS w badaniu
elastografii SWE (shear wave elastography). Materiaty i metody. 38 pacjentdw z endogenna
hiperkortyzolemia (52+/-15 lat; 82% kobiety; 26 przysadkowy ZC [pZC], 2 nadnerczowy ZC [nZC], 2 ektopowy
ZC [eZC], 8 MACS). Ocena parametrow sztywnosci (>8,27 kPa zwidknienie) i sttuszczenia (>228 db/m)
watroby w elastografii. Porownanie tych parametrow z markerami hiperkortyzolemii, enzymami
watrobowymi oraz parametrami stanu zapalnego (SIBS- serum inflammation based scores) wyliczanymi

Nna podstawie parametréw z badania morfologii krwi.

Wyniki. Zwtéknienie watroby: Srednia wartos¢ sztywnosci watroby: 6,6+/-116 kPa (ZC 6,4+/-115; MACS:
7,5+/-1,4). Ujemna korelacja wartosci sztywnosci watroby ze stezeniem kortyzolu w pdéznonocnej prébce
$liny i wskaznikiem ptytki/limfocyty (r=-0,36, r=-0,36, p<0,005). Dodatnia korelacja ze stezeniem ALT i AST
(r=0,36, r=0,45, p<0,005). U 2/30 pacjentow z ZC (pZC; 6,7%) i u 3/8 z MACS obecne zwitdknienie (37,5%).

Sttuszczenie watroby: Srednia 238+/-39,7 db/m. Dodatnia korelacja wartosci sttuszczenia watroby



ze stezeniem ALT, AST i GGTP (r=0,5, r=0,44, r=0,56, p<0,005). U 16/30 pacjentdéw z ZC (53%; 13 pZC, 2 nZC,
1eZC; 5, 6 posredni i 5 wysoki stopien) i u 5/8 z MACS obecne sttuszczenie (62,5%; 3 posredni i 2 wysoki

stopien).

Whioski. Zwidknienie watroby w ZC stwierdzono u 6,7% pacjentdw, w MACS u 375% pacjentow.
Sttuszczenia watroby w ZC stwierdzono u 53% pacjentow, w MACS u 62,5% pacjentow. Stezenie kortyzolu
w poznonocnej probce sliny oraz wskaznik ptytki krwi/limfocyty korelowaty ujemnie z wartoscig wskaznika
sztywnosci watroby w elastografii, potencjalnie czyniac je nieinwazyjnymi markerami zwidknienia
watroby. Planowane jest powiekszenie proby badanej, dodanie grupy kontrolnej oraz reocena elastografii

po leczeniu hiperkortyzolemii.
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10. Polimorfizmy genu FTO i ich wplyw na ciezkos$é¢ przebiegu klinicznego
COVID-19

Martyna Strzelec

Aleksandra Jawiarczyk-Przybytowska, Justyna Kuliczkowska-Ptaksej, tukasz Gojny, Katarzyna Kolackoy,

Agnieszka Zembska, Natalia Stoka, Marek Bolanowski

Katedra i Klinika Endokrynologii i Choréb Wewnetrznych, Uniwersytet Medyczny im. Piastow Slgskich we

Wroctawiu, Wroctaw

Wstep. Polimorfizmmy genu FTO (ang. fat mass and obesity-associated gene) sa zwigzane z otytoscia,
zaburzeniami gospodarki weglowodanowej i lipidowej oraz zwiekszonym ryzykiem chordb ukfadu

sercowo-naczyniowego.

Cel badania. Celem badania byta ocena zwigzku wystepowania alleli ryzyka czterech polimorfizmow
genu FTO (rs1121980, rs1421085, rs9930506, rs9939609) z ciezkoscia przebiegu infekcji COVID-19. Ponadto
badano zwiazek polimorfizmow z wybranymi parametrami metabolicznymi w grupie pacjentow

z tagodnym i ciezkim przebiegiem zakazenia wirusem SARS CoV-2 oraz poréwnano z grupa kontrolna.

Materiaty i metody. Grupe badana stanowito: 91 pacjentéw z tagodnym przebiegiem klinicznym COVID-
19, 203 pacjentow z ciezkim przebiegiem choroby, wymagajacych hospitalizacji, oraz 47 zdrowych oséb
stanowiacych grupe kontrolna. Identyfikacje czterech polimorfiznéw genu FTO przeprowadzono
u wszystkich pacjentéw za pomoca reakcji tancuchowej polimerazy (PCR) i metody minisekwenc-

jonowania (SNaP).

Wyniki. Pacjenci z ciezkim przebiegiem COVID-19 w poréwnaniu do pozostatych analizowanych grup
charakteryzowali sie starszym wiekiem oraz dominowali wsrdd nich mezczyzni. Nie stwierdzono réznic
BMI miedzy badanymi grupami. U hospitalizowanych z ciezkim przebiegiem COVID-19 zanotowano
wieksze stezenia biatka C-reaktywnego, glukozy, trojglicerydow, wyzszy wskaznik Castelli I, HOMA-IR, FIRI
w poréwnaniu do pozostatych grup. Ponadto obserwowano w tej grupie mniejsze stezenie cholesterolu
catkowitego, LDL, HDL, witaminy D-25(OH) oraz nizszy wskaznik QUICKI. U pacjentéw z tagodnym
przebiegiem COVID-19 stwierdzono nizszy wskaznik Castelli Il w poréwnaniu do pozostatych

analizowanych grup. Nie wykazano réznic w czestosci wystepowania czterech polimorfizmow genu FTO



pomiedzy grupami, aczkolwiek w badanej populacji, dla wiekszosci analizowanych polimorfizmow,
stwierdzono przewage homozygot zawierajacych allele ryzyka w poréwnaniu do populacji europejskiej.
Stopien ciezkosci choroby nie byt skorelowany z obecnosciag alleli ryzyka w badanych wariantach
genetycznych. Nie stwierdzono istotnych korelacji miedzy badanymi polimorfizmami, a wybranymi
parametrami biochemicznymi, zapalnymi i hormonalnymi, z wyjatkiem zwigzku polimorfizmnu rs9930506

ze stezeniem NT-pro-BNP.

Whioski. Na podstawie przeprowadzonej analizy wykazano, iz w badanej grupie polimorfizmmy genu FTO
nie wptynety na ryzyko zachorowania na COVID-19 i na ciezkos¢ przebiegu choroby. Grupa z ciezkim prze-
biegiem infekcji, wymagajaca hospitalizacji, miata wieksze wartosci parametrow gospodarki
weglowodanowej, wieksze stezenie trojglicerydow oraz mniejsze stezenie witaminy D3 i cholesterolu HDL
w stosunku do pozostatych grup. Istnieje zwigzek miedzy polimorfizmem rs9930506 a markerem
niewydolnosci serca, co jest zgodne z danymi literaturowymi, z ktérych wynika, iz polimorfizm genu FTO

moze byC zwigzany z wyzszym ryzykiem chordb sercowo-naczyniowych.
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11. ACTH jako predyktor zwiéknienia watroby w populacji oséb bez zespotu
Cushinga

Mari Minasyan'”

Wiktoria Suchyz, Joanna Kokoszka1, Elena Valassi4’5, Alicja Hubalevvska—Dydejczyk1'2,

- 12
Aleksandra Gilis-Januszewska

'Oddziat Kliniczny Endokrynologii, Endokrynologii Onkologicznej i Medycyny Nuklearnej NSSU, Krakow,
*Katedra Endokrynologii, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakow,

*Studenckie Koto Endokrynologii, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakow,
4Endocrihology Department, Hospital Germans Trias i Pujol, Badalona, Barcelona,

®Universitat Internacional de Catalunya (UIC), Barcelona

Wstep. Dane dotyczace wptywu hormonu adrenokortykotropowego (ACTH) i kortyzolu na czynnosc
watroby sa nieliczne i niespdjne. Wedtug naszej wiedzy dotychczas nie opublikowano prac oceniajacych

kortyzol i ACTH jako biomarkerow widknienia watroby (LF) u oséb bez zespotu Cushinga.
Cel pracy. Ocena wptywu ACTH i kortyzolu na zwtdknienie watroby u pacjentdw z eukortyzolemia.

Materialy i metody. Analiza 350 pacjentéw (66% kobiety, wiek 65 [56-70]) z nieaktywnymi hormonalnie
guzkami nadnerczy. Zespdt Cushinga wykluczono w tescie z Tmg dexamethasonu (kortyzol
poranny<1,8ug/dL). Wskaznik FIB4 (AgexAST/PLTxALT 1/2) zastosowano jako predyktor zwitéknienia
watroby (<1,3 niskie ryzyko, 1,3-2,67 posrednie ryzyko, >2,67 wysokie ryzyko). W regresji logistycznej
uwzgledniono czynniki potencjalnie wptywajace na wskaznik FIB-4 (wiek, pte¢, BMI, cukrzyca, hipercho-

lesterolemia).

Wyniki. Analiza regresji wykazata, ze dla kazdego wzrostu stezenia ACTH o 1, 2, 5, 10 i 30 pg/mL,
prawdopodobienstwo stwierdzenia: — posredniego ryzyka zwidknienia watroby rosnie o 3%, 6%,16%, 35%
i 148% (p=0,039), — wysokiego ryzyka zwidknienia watroby rosnie o 6%, 13%, 35%, 83% i 517% (p=0,039).
Analiza nie wykazata zwiazku miedzy stezeniem kortyzolu w surowicy (poranny, o pétnocy, po tescie

hamowania z Img dexamethasonu) a wystapieniem zwitdknienia watroby.

Whioski. ACTH moze wptywaé na zwitdknienie watroby u pacjentéw z eukortyzolemia. Konieczne sa

dalsze badania celem oceny wptywu ACTH na funkcje watroby.
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12. Markery zapalne w predykcji zwitéknienia watroby w zespole Cushinga
i MACS - ERCUSYN Krakéw

Wiktoria Suchy'

o 23 2 . 2.4 .5,6
Mari Minasyan™", Joanna Kokoszka", Aleksandra Gamrat-Zmuda™ ', Elena Valassi ™",

Alicja H ubalevvska—Dydejczykz’z, Aleksandra Gilis-Januszewska®”

'Studenckie Koto Endokrynologii, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakow,

*0ddziat Kliniczny Endokrynologii, Endokrynologii Onkologicznej i Medycyny Nuklearnej NSSU, Krakow,
*Katedra Endokrynologii, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakow,

“Szkota Doktorska Nauk Medycznych i Nauk o Zdrowiu, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum,
Krakow,

5Endocrinology Department, Hospital Germans Trias i Pujol, Badalona, Barcelona,

®Universitat Internacional de Catalunya (UIC), Barcelona

Wstep. Markery zapalne- SIBS- to markery stanu zapalnego szacowane na podstawie parametrow
z badania morfologii krwi. Stanowia obiecujace biomarkery przewlektych choréb, w tym chordb watroby.
Wedtug naszej wiedzy dotychczas nie prowadzono badan oceniajacych role SIBS w przewidywaniu

widknienia watroby (LF) w zespole Cushinga (ZC) i fagodnej autonomicznej sekrecji kortyzolu (MACS).
Cel. Ocena zwigzku miedzy SIBS i LF wsréd nowo zdiagnozowanych pacjentéw z ZC i MACS.

Materialy i metody. Retrospektywna analiza danych pacjentéw z ZC (n=184, 51% przysadkowy ZC, 26%
nadnerczowy ZC, 23% ektopowy ZC), MACS (n=121) oraz grupy kontrolnej (pacjenci z guzami nadnerczy
nieczynnymi hormonalnie dopasowanymi do grup badanych pod wzgledem wieku, ptci, masy ciata,
wystepowania cukrzycy, dyslipidemii, n=177 dla ZC [ZC-GK] i 121 dla MACS [MACS-CK]). Wskaznik FIB4
(AgexAST/PLTxALT 1/2) postuzyt jako predyktor LF (>1,3). Korelacje miedzy SIBS a FIB4 zostaty opracowane
w programie RStudio 4.2.2. (p<0,005).

Wyniki. Statystycznie istotne korelacje miedzy FIB4 a SIBS: CS (23% mezczyzni, 54 lata [38-65]): NLR
r=0,177, NPR r=0,331, PLR r=-0,17 CS-GK (26%mezczyzni, 62 lata [51-70]): NPR r=0,349, PLR r=-0,274 MACS
(29,8% mezczyzni, 68 lat [60-72]): NPR r=0,343, PLR r=-0,44, SlI r=-0,49 MACS-GK (29,8% mezczyzni, 67 lat
[60-71]): NPR r=0,281, PLR r= -0,105, LMR -0,224, Sll r=-0,211. Skréty dla SIBS: Neutrophil-Lymphocyte ratio
(NLR), Neutrophil-Platelet ratio (NPR), Platelet-Lymphocyte ratio (PLR), Lymphocyte-Monocyte ratio



(LMR), Systemic, Inflammation Index (SlI).

Whioski. Mozliwa jest asocjacja miedzy FIB4 a SIBS w nastepujacym wzorcu: 1. Pozytywna korelacja
miedzy zwtdknieniem watroby a NLR w ZC. 2. Pozytywna korelacja miedzy zwtdknieniem watroby a NPR
oraz negatywna miedzy zwtdknieniem watroby a PLR w ZC, MACS i populacji normokortyzolemicznej. 3.
Negatywna korelacja miedzy zwitdknieniem watroby a Sl w MACS i populacji normokortyzolemicznej.

Niezbedne jest przeprowadzenie dalszych badan w celu ustalenia roli SIBS w predykcji zwtdknienia

watroby.
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1. Od pierwszych nietypowych objawoéw ze strony przewodu pokarmowego
do rozpoznania zespotu MEN 1i jego powiktan

Malgorzata Kiluk
Agnieszka tebkowska, Michat Zawadzki, Monika Karczewska-Kupczewska, Irina Kowalska
Klinika Chorob Wewnetrznych i Chordb Metabolicznych, Uniwersytet Medyczny w Biatymstoku, Biatystok

Wstep. Zespdt mnogich nowotworéw uktadu wydzielania wewnetrznego typu 1 (MEN 1) jest choroba
dziedziczong autosomalnie dominujaco, charakteryzujaca sie wspdtwystepowaniem nadczynnosci
gruczotdw dokrewnych i wzrostu guzéw neuroendokrynnych. Diagnostyka zespotu MEN 1 stanowi
wyzwanie ze wzgledu na rzadkosc zespotu, réznorodnoscé i zmiennosc objawdw, ujawnianie sie zaburzen

na przestrzeni wielu lat, co w konsekwencji moze prowadzi¢ do rozwoju powaznych powiktan.

Opis przypadku. 52-letnia kobieta z 20-letnim wywiadem choroby wrzodowej zotadka i dwunastnicy,
powiktanej perforacja zotadka w 2002 r. i krwawieniem z wrzoddw dwunastnicy w 2019 r., zostata przyjeta
do szpitala w styczniu 2020 r. w celu diagnostyki hormonalnej obustronnych guzéw nadnerczy. Zgtaszata
ostabienie oraz uporczywa biegunke od wielu lat, ustepujaca po leczeniu IPP. Ponadto w wywiadzie
rozpoznano u chorej nadcisnienie tetnicze, hiperlipidemieg, stan przedcukrzycowy. W badaniach laborato-
ryjnych wykazano hiperkalcemie, hipofosfatemie, hiperkalciurie, wysokie stezenie PTH i chromograniny A,
podwyzszone stezenie gastryny w surowicy krwi. Badania obrazowe (USG szyi i scyntygrafia z MIBI) oraz
BACC potwierdzity obecnos¢ powiekszonej przytarczycy po stronie prawej. Przeprowadzono
paratyreoidektomie, nie uzyskujac remisji objawdw — obserwowano utrzymujaca sie hiperkalcemieg,
podwyzszone stezenie PTH. Ze wzgledu na to, iz rutynowe badania obrazowe nie wykazaty lokalizacji
zmiany, diagnostyke poszerzono o wykonanie badania PET TK z 18F-fluorocholing, ktére ujawnito ognisko
8 mm pomiedzy kregiem C7 a przetykiem. Przeprowadzono reoperacje, uzyskujac ustapienie zaburzen.
Biorac pod uwage obecnos¢ obustronnych guzdw nadnerczy, mnogich gruczolakéw przytarczyc
i biegunki zaleznej od IPP, wykonano badanie genetyczne, potwierdzajac zespdt MEN 1. W toku dalszej
obserwacji chorej stwierdzono rozwdj cukrzycy typu 2. W diagnostyce hormonalnej wykazano
ACTH-niezalezna hiperkortyzolemie o tagodnym nasileniu oraz rownoczesnie obecne guzki przysadki,
niewykazujace aktywnosci hormonalnej. Scyntygrafia z jodocholesterolem nie pozwolita na okreslenie
lateralizacji zmian w nadnerczach. Z uwagi na wykryte w kontrolnym TK jamy brzusznej guzki w trzustce

srednicy do 5 mm, przeprowadzono badanie receptorowe PET TK z 68Ga-DOTATATE, ktére ujawnito



nadmierny wychwyt znacznika w przysadce mozgowej oraz w zmianach ogniskowych trzustki
(na pograniczu trzonu i ogona oraz w gtowie). Ponadto stwierdzono rdéwniez guz ogona rdzenia
kregowego na poziomie L2/L3, ktéry nie wykazuje aktywnosci receptorowej w PET. Pacjentka jest
regularnie konsultowana w ramach konsylium Tumor Board i oczekuje na zabieg operacyjny guza ogona

konskiego.

Whioski. Diagnostyka zespotu MEN 1 to trudny i czasochtonny proces. Pacjenci z zespotermm MEN 1
wymagaja regularnego screeningu w kierunku innych choréb endokrynologicznych, czesto przy uzyciu

zaawansowanych technik obrazowania.
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2. Analogi somatostatyny | generacji w terapii nieoperacyjnych przyzwojakéw -
opis dwoéch przypadkéw

Ewelina Rzepka'

Aleksandra Furtak 2, Anna Wedrychowicz 2, Marta Opalinska 1, Anna Sowa-Staszczak 1, Jerzy Starzyk 2,

Aleksandra Gilis-Januszewska 1, Alicja Hubalewska—Dydejczyk1

'Katedra i Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakow,
*Klinika Endokrynologii Dzieci i Mtodziezy Instytut Pediatrii, Uniwersytet Jagiellonski Collegium

Medicum, Uniwersytecki Szpital Dzieciecy, Krakéw

Paraganglioma moga wykazywac dodatnig ekspresje receptoréw dla somatostatyny (SSTR). Nadeskpresja
SSTR jest obserwowana zwitaszcza w guzach z potwierdzona mutacja w podjednostce B dehydrogenazy
bursztynianowej, ktéra wigze sie z podwyzszonym ryzykiem agresywnego przebiegu. Przedstawiamy
opis dwdch pacjentéw, u ktérych wigczono terapie analogami somatostatyny | generacji. U pacjenta |,
z dodatnim wywiadem rodzinnym (paraganglioma ktebka szyjnego z mutacjg SDHB u ojca), z uwagi na
narastajace stezenie 3-metoksytyraminy w kolejnych oznaczeniach w 17 r.z. wykonano [68Ga]Ga-SSTR
PET/CT, w ktérym uwidoczniono wewnatrzosierdziowo zmiane tkankowa, o wym. 26x39 mm, ze
wzmozonym gromadzeniem radioznacznika. Z uwagi na lokalizacje i bardzo duze ryzyko okotozabiegowe
odstapiono od zabiegu. Pacjent zostat zakwalifikowany do dwukrotnej embolizacji naczyn zaopatrujacych
guz. Przebieg pierwszej embolizacji powiktany byt zawatem tylno-dolnej sciany lewej komory. W kontrol-
nym badaniu [68Ga]Ga-SSTR PET/CT uwidoczniono progresje wielkosci zmiany do 41x34 mm, z niejed-
norodnie zwiekszonym gromadzeniem znacznika. W zwigzku z brakiem skutecznosci embolizacji
i progresja wielkosci guza podjeto decyzje o wiaczeniu dtugodziatajacego analogu somatostatyny —
oktreotyd w dawce poczatkowej 10 mg, eskalujac dawke do 20 mg po 3 miesigcach leczenia z dobra
tolerancja. W kontrolnej tomografii komputerowej, wykonanej 8 miesiecy po wiaczeniu leku, stwierdzono
niewielka regresje wielkosci zmiany do 41x30mm. U pacjentki Il, w wieku 49 lat w przesiewowo
wykonanym usg szyi wysunieto podejrzenie patologicznego obszaru w przedziale Il po stronie prawej.
Diagnostyke poszerzono o MR szyi oraz angio-MR, ktére uwidocznity powyzej opuszki tetnicy szyjnej
wspolnej prawej guz o silnym wzmocnieniu kontrastowym, sugerujacy przyzwojaka o wym. ok.
20x33x35mm oraz kilka podejrzanych ww. chtonnych ponizej. Z uwagi na nieoperacyjny charakter ogniska
pierwotnego, pacjentke zakwalifikowano do limfadenektomii. Badanie histopatologiczne potwierdzito

przerzuty przyzwojaka do ww. chtonnych, z Ki-67 ok. 24%. W kontrolnych badaniach obrazowych po



operacji, [I8F]FDG PET oraz [68Ga]Ga-SSTR PET/CT, potwierdzono patologiczny metabolizm glukozy (SUV
max 15,1) oraz nadekspresje SSTR w topografii guza (Krenning score 4). W toku diagnostyki wykluczono
najczestsze zespoty genetyczne zwigzane z wystepowaniem przyzwojakdw. Z uwagi na agresywny prze-
bieg choroby oraz nieoperacyjny charakter zmiany pacjentke zakwalifikowano do terapii protonowej na
obszar guza oraz ww. chtonnych szyi po stronie prawej. W oparciu o dodatnig ekspresje receptorow
somatostatynowych, zadecydowano o wiaczeniu dodatkowo u pacjentki oktreotydu w dawce 20mag.
Pacjentka otrzymata dotychczas pierwsza dawke. Czesto z uwagi na swoja lokalizacje, paraganglioma
S3 wyjsciowo nieoperacyjne, co wigze sie z koniecznoscig zastosowania skojarzonych metod leczenia,

potencjalnie modyfikujacych wzrost nowotworu i zmniejszajacych ryzyko rozwoju przerzutow.
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3. Hipoglikemia u pacjentki po operacji bariatrycznej - przypadek zespotu
Minchhausena

Aleksandra Kuzniar
Klaudia Kuliga, Sebastian Broz, Renata Ortowska-Florek, Agnieszka Gala-Bfadzinska

Klinika Choréob Wewnetrznych, Nefrologii i Endokrynologii z Pracownia Medycyny Nuklearnej i Osrodkiem

Dializoterapii, Kliniczny Szpital Wojewoddzki Nr 2 im. Sw. Jadwigi Krélowej w Rzeszowie, Rzeszow

Istotnym powiktaniem zabiegéw chirurgii bariatrycznej jest wystepowanie hipoglikemii. Hipoglikemia
we wczesnej fazie po operacji najczesciej spowodowana jest tzw. zespotem popositkowym
(dumping syndrome). W pdzniejszym okresie (miesigce, lata) po operacji bariatrycznej zwigzana jest ona
z endogennym hiperinsulinizonem (PBH - post bariatric hypoglycemia). Przedstawiamy bardzo rzadki
przypadek hipoglikemii, ktdora wystapita u pacjentki po operacji bariatrycznej i byta skutkiem zespotu
Munchhausena - zaburzenia psychicznego nalezacego do grupy zaburzen pozorowanych, w ktérym
pacjent celowo wywotuje lub symuluje objawy choroby somatycznej w celu uzyskania opieki medycznej
i uwagi personelu. 43-letnia kobieta po operacji bariatrycznej metoda Roux-en Y gastric by-pass zostata
przyjeta do Kliniki z powodu nawracajacych ciezkich hipoglikemii. Chora negowata stosowanie lekéw
hipoglikemizujacych. W wynikach badan laboratoryjnych niskim wartosciom glikemii towarzyszyt wysoki
poziom insuliny, co jest typowe dla hipoglikemii postbariatrycznej. Po przeprowadzeniu szerokiej diag-
nostyki laboratoryjnej i obrazowej wstepnie rozpoznano dumping syndrome. Rozpoczeto leczenie
zywieniowe i leczenie farmakologiczne, w ktérym stosowano akarboze, preparat diazoksydu, inhibitor
kanatéw wapniowych oraz analog somatostatyny, po ktérym pacjentka zgtaszata niewielka poprawe.
Wobec nawracajacych ciezkich epizoddéw hipoglikemii pomimo stosowanej farmakoterapii chora
skierowano na reoperacje zespolenia petli jelitowej z wytaczonym zotadkiem. Po operacji, po przejsciowej
poprawie, objawy powrécity, dlatego ponowiono diagnostyke. W wynikach badan laboratoryjnych przy
niskich stezeniach glikemii uwage zwracaly wysokie stezenia insuliny przy jednoczesnie
niskich wartosciach C-peptydu. Biorac pod uwage catos¢ obrazu klinicznego, wysunieto podejrzenie
wstrzykiwania sobie insuliny przez chora, co potwierdzita obecnos¢ insuliny w kosmetyczce chorej.
Pacjentka zostata skierowana do dalszego leczenia na Oddziale Psychiatrii, gdzie rozpoznano zaburzenia
osobowosci oraz zespdt Munchhausena. Na podstawie powyzszego przypadku mozna stwierdzi¢, ze
diagnostyka i leczenie hipoglikemii po operacjach bariatrycznych to powazny i coraz czestszy problem

kliniczny wobec rosnacej liczby zabiegdw chirurgii metabolicznej. Nalezy pamieta¢ o wnikliwym badaniu



psychiatrycznym przed skierowaniem chorego do operacji bariatrycznej. Pomimo rzadkiego
wystepowania zespot Munchhausena stanowi istotne wyzwanie diagnostyczne, poniewaz moze

prowadzi¢ do btednej interpretacji objawow oraz opdznienia w postawieniu wiasciwej diagnozy.
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4. Skutecznos¢ i bezpieczenstwo pegwisomantu w hamowaniu wzrastania
dziecka z konstytucjonalnie bardzo wysokim wzrostem

Magdalena Stasiak
Renata Stawerska, Arkadiusz Zygmunt
Klinika Endokrynologii i Choréb Metabolicznych, Instytut Centrum Zdrowia Matki Polki, £6dz

Konstytucjonalnie wysoki wzrost rzadko wymaga interwencji medycznej. Jednakze, w sytuacji gdy
znacznie przekracza on wzrost uznawany za wysoki w danej populacji, wigze sie ze znacznym obnizeniem
Jjakosci zycia i ryzykiem rozwoju m.in. zaburzen depresyjnych. Pegwisomant jest silnym antagonista re-
ceptora hormonu wzrostu (GH) stosowanym w leczeniu akromegalii. Dotychczas nie opisano stosowania
tego leku w celu zahamowania wzrastania u dzieci we wskazaniu innym niz gigantyzm przysadkowy.
Przedstawiamy przypadek 13-letniego chtopca przyjetego do Kliniki Endokrynologii i Chordb
Metabolicznych ICZMP w todzi w celu diagnostyki wysokiego wzrostu. W momencie przyjecia do Kliniki
wzrost chtopca wynosit 195 cm, m. c. 77 kg. Wiek kostny zgodny z kalendarzowym. Wzrost prognozowany
ze wzrostu rodzicdw 197,5 cm, wzrost koncowy wyliczony na podstawie wzoru Khamisa-Roche'a 209,4 cm.
W zwigzku z prognoza wzrostowg wigczono leczenie heptanianem testosteronu w dawce 200 mg co
2 tygodnie, a nastepnie — wobec braku zadowalajgcej skutecznosci — co 10 dni. Podczas leczenia uzyskano
przyspieszenie wieku kostnego o 9 mies. przy jednoczesnym zwiekszeniu wzrostu do 197 cm. Pacjent
odmawiat kontynuacji leczenia z uwagi na pojawienie sie nasilonej ginekomastii i przyrostu wysokosci
ciata. Skarzyt sie réwniez od poczatku leczenia na ciezki tradzik. Wyliczony wzrost koncowy wynosit
wowczas 208 cm. Po uzyskaniu zgody komisji bioetycznej wiaczono leczenie pegwisomantem wg
standardowego dawkowania stosowanego w leczeniu akromegalii. Poczatkowa nasycajaca dawke — 80
mg pegwisomantu podano podskoérnie pod nadzorem lekarza. Nastepnie pacjent stosowat 10 mg
preparatu raz na dobe w iniekcji podskornej. Chtopiec samodzielnie, pod nadzorem rodzicéw, rozcienczat
i podawat sobie lek. Stezenie IGF-1i wzrost pacjenta w trakcie leczenia przedstawiono w Tabeli 1. W trakcie
leczenia uzyskano zahamowanie wzrastania przy jednoczesnym postepie wieku kostnego, pomimo ze
stezenie IGF-1 nie obnizyto sie do wartosci ponizej zakresu referencyjnego. Chtopiec nie zgtaszat zadnych
dziatarn ubocznych. Po zaprzestaniu podawania testosteronu wycofata sie ginekomastia. W ciggu 8
miesiecy monitorowania po zakonczeniu leczenia nie obserwowano zadnych powiktan. Pegwisomant jest
skuteczng i bezpieczna opcja terapeutyczna u pacjentédw z konstytucjonalnie bardzo wysokim wzrostem,

u ktérych wzrost prognozowany znacznie przekracza wzrost akceptowany przez pacjenta.



Tabela 1. Wzrost pacjenta i wyniki badar

07.10.202
4

05.04 2024 16.04 2024 2604 2024 06.06.2024
Wzrost 157 187 1975 1579
1GF-1 4516 2883 326,4 2577
Wiek kostny 155 - - 16
Wiek 14 |. 5 mies. 14 |. 7 mies.
kalendarzow
¥

PGV
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5. Hiponatremia jako pierwszy objaw zespoléw paranowotworowych w przebiegu
raka drobnokomoérkowego ptuca: opis dwéch przypadkéw klinicznych

Aleksandra Obuchowska
Natalia Sankowska, Joanna Malicka, Beata Matyjaszek-Matuszek
Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Choréb Wewnetrznych USK4 w Lublinie, Lublin

Wstep. Hiponatremia moze by¢ wczesnym objawem zespotdw paranowotworowych, takich jak zespot
nieadekwatnego wydzielania wazopresyny (SIADH). Réwnoczesna hiperkortyzolemia jest trudna do
rozpoznania z uwagi na brak typowego obrazu klinicznego. Powyzsze stwierdzania sg szczegodlnie istotne

w kontekscie agresywnego raka drobnokomadrkowego ptuca (SCLC).

Materiat i metody. Przedstawiono dwa przypadki pacjentéw hospitalizowanych z powodu hiponatremii,

u ktoérych w trakcie diagnostyki rozpoznano SCLC z towarzyszacymi zaburzeniami endokrynologicznymi.

Wyniki. Pierwszy przypadek dotyczy 68-letniego mezczyzny bez chordb przewlektych przyjetego do
Kliniki z powodu ciezkiej hiponatremii, u ktérego w toku diagnostyki rozpoznano hiperkortyzolemie. Testy

z deksametazonem i desmopresyna potwierdzity ektopowe nadmierne wydzielanie ACTH.

Drugi przypadek dotyczy 67-letniej kobiety z wieloma chorobami wspdtistniejgcymi, ktdra zostata rowniez
hospitalizowana z powodu hiponatremii; u pacjentki obserwowano podwyzszone stezenie ACTH przy
prawidtowym stezeniu kortyzolu. W kolejnych dniach hospitalizacji obserwowano gwattownie narastajace
stezenie kortyzolu we krwi oraz brak hamowania w testach z deksametazonem. Leczenie metyraponem,
a nastepnie osilodrostatem, w stopniowo zwiekszanych dawkach, doprowadzito do normalizacji
parametréw hormonalnych. U obydwojga chorych diagnostyka przyczyny hiponatremii doprowadzita do
rozpoznania hiperkortyzolemii w przebiegu ektopowego wydzielania ACTH wtdrnie do raka drobno-

komorkowego ptuc w stadium rozsiewu z licznymi odlegtymi przerzutami.

Whioski. Trudnos¢ diagnostyczna zwigzana z rozpoznaniem ektopowego zespotu Cushinga wynika
z niecharakterystycznego dla hiperkortyzolemii obrazu klinicznego oraz wyniszczenia zwigzanego
z choroba nowotworowa. Dodatkowym wyzwaniem diagnostycznym s3a nietypowe zaburzenia elektroli-

towe pod postacig hiponatremii. Wczesne rozpoznanie i leczenie sa kluczowe dla poprawy rokowania



pacjentow. W szczegolnosci leczenie osilodrostatem, uznawanym za najskuteczniejszy inhibitor steroido-
genezy, stanowi terapie ratujaca zycie. Pomimo wysokich kosztdw czesto pozostaje jedyna dostepna opcja

terapeutyczna w ciezkich przypadkach, dajac realng szanse na poprawe jakosci i dtugosci zycia.
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6. Wieloogniskowy rak brodawkowaty tarczycy z przerzutami do weztéw
chitonnych u pacjentki w cigzy - opis przypadku

Agata Tobota
Dorota Leszczyrska, Magdalena Kochman
Klinika Endokrynologii, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa, Polska

Wstep. Ponad jedna trzecia przypadkoéw zréznicowanego raka tarczycy rozpoznaje sie u kobiet w wieku
reprodukcyjnym, z czego blisko 10% dotyczy kobiet w cigzy. Rak brodawkowaty tarczycy stanowi drugi pod
wzgledem czestosci wystepowania nowotwor ztosliwy u kobiet ciezarnych oraz w okresie poporodowym.
Z uwagi na koniecznos¢ réwnoczesnej kontroli procesu nowotworowego oraz minimalizacji ryzyka
powikfan, zarowno matczynych, jak i ptodowych, diagnostyka i leczenie raka tarczycy w czasie cigzy

stanowia istotne wyzwanie kliniczne, wymagajace interdyscyplinarnego podejscia.

Opis przypadku. 31-letnia pacjentka w 24. tygodniu cigzy zostata przyjeta do Kliniki Endokrynologii
w trybie pilnym z powodu zmian ogniskowych tarczycy EU-TIRADS-PL 5 i podejrzenia patologicznych
weztow chtonnych szyjnych. Wole guzkowe obojetne rozpoznano pie¢ lat wczesniej. Dwukrotnie
wykonano biopsje aspiracyjne cienkoigtowe celowane (BACC) wytypowanych zmian ogniskowych
tarczycy, w tym guza w gornym biegunie pfata lewego EU-TIRADS-PL 5, stwierdzajac zmiany tagodne.
W aktualnym badaniu ultrasonograficznym (USG) tarczycy w ptacie lewym opisano dwie zmiany
ogniskowe EU-TIRADS-PL5o0owym.10 x 10 x 13 mm oraz 6 X 6 X 6 mm oraz dwa patologiczne wezty chtonne:
nadobojczykowo, bocznie do tetnicy szyjnej wspodlnej lewej oraz w okolicy lewego kata zuchwy. W mate-
riale cytologicznym uzyskanym w trakcie BACC z wyzej wymienionych zmian ogniskowych tarczycy
stwierdzono kategorie VI i V wedtug systemu Bethesda, a w obu weztach chtonnych cechy przerzutéw
raka brodawkowatego z wysokimi stezeniami tyreoglobuliny w poptuczynach z igiet biopsyjnych. W 25.
tygodniu cigzy wykonano zabieg catkowitej tyreoidektomii wraz z usunieciem centralnego uktadu
chtonnego i weztow chtonnych szyjnych bocznych grup I, 11, Ill, IV i V bez powiktan. W badaniu histopato-
logicznym opisano obecnos¢ 5 ognisk raka brodawkowatego tarczycy (posta¢ klasyczna i wariant
pecherzykowy) w obu ptatach tarczycy pT1b(m)N1b L1/V1 RO oraz przerzuty do 7 z 27 usunietych weztow
chtonnych szyjnych. Pacjentka urodzita zdrowe dziecko w 39. tygodniu cigzy. Po konsultacji onkologicznej

wstrzymano laktacje i zastosowano leczenie izotopem jodu promieniotwdrczego (1311).



Whioski. Kazda podejrzana ultrasonograficznie zmiana, w przypadku niespdjnego wyniku badania cyto-
logicznego, wymaga powtorzenia BACC. Kluczowe znaczenie ma takze doktadna ocena weztow
chtonnych, poniewaz lokalizacja ewentualnych przerzutéw determinuje zakres planowanego leczenia
operacyjnego. Biopsja cienkoigtowa tarczycy w czasie cigzy jest procedurg bezpieczng. Choc ryzyko
wystapienia powiktan tyreoidektomii jest podwyzszone, a interwencje chirurgiczng zaleca
sie przeprowadzi¢ przed 24. tygodniem cigzy, w przypadku podejrzenia zaawansowanego procesu
nowotworowego dopuszcza sie wykonanie zabiegu rowniez w pozniejszym okresie ciazy, po uprzedniej

ocenie ryzyka i korzysci dla matki i ptodu.
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7. Nasilona wirylizacja u pacjentki z gruczolakiem kory nadnercza
przebiegajagcym z autonomicznym wydzielaniem androgenéw
i kortyzolu - opis przypadku

Agata Tobota'

Alicja Szatkou, Dorota Leszczyhskal Matgorzata Waszkiewicz—Hanke1, Wojciech Zgliczyhskil
Piotr Glinicki"

'Klinika Endokrynologii, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa,

*Pracownia EndolLab, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego, Warszawa

Wstep. Zmiany ogniskowe w nadnerczach stwierdzane sa u 5% pacjentow. Najwieksza grupe stanowia
niewydzielajace gruczolaki kory nadnerczy. Autonomiczne wydzielanie androgendw i kortyzolu zwigzane
z gruczolakiem kory nadnercza rozpoznawane jest bardzo rzadko, a w diagnostyce réznicowej nalezy

uwzglednic raka kory nadnercza.

Opis przypadku. 48-letnia pacjentka zostata przyjeta do Kliniki Endokrynologii CMKP z powodu
wirylizacji. Pierwsze dolegliwosci pojawity sie ponad 20 lat wczesniej, po porodzie, a od 10 lat wystepowat
wtérny brak miesigczki. W badaniu przedmiotowym zwracata uwage otytos¢ (BMI 4844 kg/m?2)
z nasilonym acanthosis nigricans, hirsutyzm (36 punktéw w skali Ferrimana-Gallweya), tysienie androge-
nowe, przerost techtaczki oraz nadcisnienie tetnicze. W badaniach laboratoryjnych stwierdzono
podwyzszone stezenie DHEAS 604 ug/dl (ref. 47-248), androstendionu >10 ng/ml (ref. 0,4-3,4) oraz testos-
teronu 2,82 ng/ml (ref. 0,1-0,7) przy stezeniu ACTH 10,3 pg/ml (ref. 5-46) i niskim stezeniu gonadotropin.
W tescie z 1 mg deksametazonu stwierdzono brak hamowania wydzielania kortyzolu i androgendw.
Dodatkowo u pacjentki wystepowata nadkrwistos¢ oraz zaburzenia metaboliczne (stan przedcukrzycowy
oraz dyslipidemia). W tomografii komputerowej (TK) jamy brzusznej i miednicy mniejszej opisano zmiane
ogniskowa lewego nadnercza o wymiarach 40x44x42 mm i densyjnosci natywnej 30 HU, prawidtowy
obraz prawego nadnercza. W USG transwaginalnym nie uwidoczniono patologii w obrebie jajnikow.
Wykonano ocene profilu steroidowego w dobowej zbidrce moczu metodg GC/MS, ktéry wykazat znacznie
podwyzszone wydalanie metabolitow i prekursoréw metabolitéw androgendéw i glukokortykoidow.
U pacjentki wykonano zabieg lewostronnej adrenalektomii w ostonie hydrokortyzonem. W badaniu
histopatologicznym opisano gruczolaka kory nadnercza (1 punkt w skali Weissa i 1,5 wedtug systemu

Helsinki). Podczas wizyty kontrolnej trzy miesigce po operacji stwierdzono redukcje masy ciata pacjentki



0 15 kg, zmniejszenie nasilenia hirsutyzmu oraz tysienia androgenowego. U chorej powrocity krwawienia
miesieczne. W badaniach hormonalnych stwierdzono prawidtowe stezenia/wydalania hormonow
steroidowych we krwi i moczu. Ze wzgledu na prawidtowa czynnos¢ osi kortykotropowej odstawiono

leczenie substytucyjne hydrokortyzonem.

Whioski. Przypadek naszej pacjentki przybliza rzadko opisywany problem nasilonej androgenizacji
zwigzanej z obecnoscig tagodnego guza nadnercza. Usuniecie przyczyny autonomicznego wydzielania
androgenow i kortyzolu moze skutkowac szybka i istotng poprawa stanu klinicznego oraz wyréwnaniem
parametrow metabolicznych. W rdznicowaniu przyczyn nadmiaru androgendw u kobiet nalezy
uwzgledni¢ choroby nadnerczy, w tym zmiany ogniskowe w nadnerczach. W ocenie charakteru zmian
niezbedna jest analiza obrazu klinicznego pacjenta oraz wykonanie badan laboratoryjnych (w tym
ocena steroidogenezy nadnerczowej) i obrazowych, jednak rozstrzygajacym pozostaje badanie histopato-

logiczne.
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8. Znaczenie angioinwazji jako czynnika rokowniczego w raku pecherzykowym
tarczycy - analiza przypadku rozlegtych zmian przerzutowych przy minimalnym
Zzaawansowaniu miejscowym

Magdalena Kwapisz'

Piotr Géralski', Elwira Bakuta-Zalewska®, Jacek Ga%czyr’wskﬂ, Agnieszka Zy+ka1, Paulina Godlewska,

Marek Dedecjus1

'Klinika Endokrynologii Onkologicznej i Medycyny Nuklearnej, Narodowy Instytut Onkologii
im. M. Sktodowskie -Curie Panstwowy Instytut Badawczy, Warszawa,
*Zaktad Patomorfologii Nowotworéw, Narodowy Instytut Onkologii im. M. Sktodowskiej-Curie,

Panstwowy Instytut Badawczy, Warszawa

Wstep. Rak pecherzykowy tarczycy stanowi jeden z najwiekszych diagnostycznych problemdw wsréd
zroznicowanych rakéw tarczycy. Ze wzgledu na brak odrdzniajacych cech cytologicznych rozpoznanie
mozliwe jest wytacznie na podstawie histopatologicznej identyfikacji naciekania torebki lub naczyn.
Pomimo czesto skapego obrazu Kklinicznego i niewielkiego zaawansowania miejscowego rak

pecherzykowy moze dawac odlegte przerzuty droga krwionosna, gtéwnie do kosci i ptuc.

Opis przypadku. U 7l-letniej pacjentki z rozlegtym guzem kosci biodrowej prawej (98x74 mm)
z radiologicznymi cechami rozpadu centralnego, naciekajacym miesnie posladkowe i modelujacym
powtoki brzuszne, w materiale uzyskanym droga biopsji otwartej stwierdzono obecnos¢ utkania
tkankowego odpowiadajgcego przerzutowi raka pecherzykowego tarczycy. W toku pogtebionej
diagnostyki w USG tarczycy uwidoczniono pojedynczy, lity, gteboko hipoechogeniczny guz w prawym
ptacie (20x17x22 mm), zaklasyfikowany jako EU-TIRADS-5. Wobec powyzszego wykonano catkowite
usuniecie tarczycy. Pierwotne badanie histopatologiczne sugerowato zmiane fagodna, jednak po wykona-
niu dodatkowych wycinkéw oraz barwiern immunohistochemicznych uwidoczniono pojedyncze ognisko
angioinwazji w swietle naczynia krwionosnego. Ostateczne rozpoznanie brzmiato: rak pecherzykowy
otorebkowany z angioinwazja, pT2Nx. Pacjentka zostata zakwalifikowana do leczenia uzupetniajacego
radiojodem o tgcznej aktywnosci 8,947 GBqg oraz paliatywnej radioterapii zmiany przerzutowej w kosci

biodrowe].

Whioski. Pomimo niewielkiego rozmiaru ogniska pierwotnego i braku naciekania torebki pojedyncze



ognisko angioinwazji stanowito klucz do rozpoznania nowotworu ztosliwego. Naciekanie naczyn, czesto
trudne do uchwycenia, ma kluczowe znaczenie diagnostyczne i rokownicze. W przypadkach podejrzenia
raka pecherzykowego, zwtaszcza przy klasyfikacji Bethesda IV, niezbedna jest wnikliwa ocena catej torebki
guza oraz doktadne skrawanie preparatu w celu wykrycia cech inwazji naczyn, ktére moga byc¢ jedynym

wyktadnikiem ztosliwosci.
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9. Leki inkretynowe a gospodarka wapniowo-fosforanowa u chorej
z pooperacyjna niedoczynnoscia przytarczyc - opis przypadku

Katarzyna Kubiak-Godzisz
Monika Lenart-Lipinska, tukasz Klin, Beata Matyjaszek-Matuszek
Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Choréb Metabolicznych, Uniwersytet Medyczny w Lublinie, Lublin

Wstep. Zwiekszajaca sie w spoteczenstwie zachorowalnos¢ na chorobe otytosciowa sprawia, ze moze ona
wspotistnie¢ z wieloma stosunkowo rzadkimi schorzeniami, co nastrecza trudnosci zaréwno w leczeniu
choroby podstawowej, jak i chorob wspdtistniejacych. Celem pracy jest opisanie przypadku pacjentki
z choroba otytosciowa wspdtistniejgca z pooperacyjna niedoczynnoscia przytarczyc oraz przedstawienie

wyzwan zwigzanych z leczeniem osoby narazonej na rozwaéj hipokalcemii.

Opis przypadku. 56- letnia pacjentka z wywiadem pooperacyjnej niedoczynnoéci tarczycy i przytarczyc
od 2016 r. oraz choroba otytosciowa Il stopnia wg WHO (BMI=35,0 kg/m2) powiktang nadcisnieniem
tetniczym, dyslipidemia aterogenna oraz metaboliczna sttuszczeniowa choroba watroby zostata przyjeta
do Kliniki Endokrynologii celem oceny wyréwnania metabolicznego i wdrozenia leczenia choroby
otytosciowej. Dotychczas pacjentka z prawidtowo wyréwnana gospodarka wapniowa, bez epizodéw obja-
wowej hipokalcemii. U chorej rozpoczeto terapie preparatem liraglutydu, uzyskujac redukcje masy ciata
0 4 kg w ciggu 2 miesiecy przy utrzymujacych sie stabilnych parametrach gospodarki wapniowo-
fosforanowej. Po pieciu miesigcach terapii na prosbe pacjentki zmodyfikowano leczenie, wiaczajac
preparat tirzepatyd stosowany 1x w tygodniu w dawce poczatkowej 2,5mg/d. Na wizycie kontrolnej
pacjentka zgtaszata wystepowanie objawdéw subtezyczkowych, a w ocenie laboratoryjnej stwierdzono
obnizone stezenie wapnia catkowitego. Poczatkowo zwiekszono dawke weglanu wapnia i alfakalcydiolu,
nie uzyskujac poprawy klinicznej. Wobec utrzymujacych sie objawéw hipokalcemii suplementowano
wapn droga dozylng i zredukowano dawke tirzepatydu do 1,25 mg/tygodniowo. Z uwagi na dalsze
obnizanie sie stezenia wapnia catkowitego (do wartosci 7,2 mg/dl), zdecydowano o zakonczeniu terapii
tirzepatydem. W kontrolnej ocenie uzyskano normalizacje stezenia wapnia catkowitego i zredukowano

dawki substytucyjne weglanu wapnia i alfakalcydolu.

Whioski. Pomimo Zze w retrospektywnych badaniach kohortowych z udziatem 31 310 pacjentéw stoso-

wanie agonistow GLP-1 wigzato sie z redukcja ryzyka hipokalcemii i wzrostem ryzyka hiperkalcemii, opisy-



wany przypadek zdaje sie nie potwierdzac tej zaleznosci u chorej z pooperacyjng niedoczynnoscia

przytarczyc. Podkresla to koniecznos¢ indywidualnej oceny ryzyka oraz monitorowania dziatan

niepozadanych nowych terapii otytosci, zwtaszcza ze sg one coraz czesciej stosowane u chorych spoza
grup reprezentowanych w dotychczasowych badaniach.
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10. Watpliwosci diagnostyczne w ocenie hormonalnej PitNET - opis przypadku
tukasz Klin

Monika Lenart-Lipirnska, Katarzyna Kubiak-Godzisz, Beata Matyjaszek-Matuszek

Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Choréb Metabolicznych, Uniwersytet Medyczny w Lublinie, Lublin

45-letni pacjent po dwoch niedoszczetnych resekcjach makrogruczolaka przysadki (2005, 2011), bez
klinicznie jawnej aktywnosci hormonalnej, z wtérnym hipogonadyzmem, pozostaje w statej opiece
endokrynologicznej oraz neurochirurgicznej. W wieloletniej obserwacji radiologicznej guza przysadki
nie stwierdzono jego progresji, jednak aktualnie w kontrolnym badaniu obrazowym po 9 miesigcach od
ostatniego badania zauwazono wzrost guza (progresja w osi strzatkowej w wymiarach AP i CC). Pacjent
nie prezentowat nowych dolegliwosci, w tym objawdw masy. W ocenie hormonalnej zwrécono uwage na
wzrost stezenia IGF-1, ktory korelowat czasowo ze wzrostem masy guza. U chorego zdiagnozowano liczne
choroby towarzyszace, ktére moga swiadczy¢ o autonomicznym wydzielaniu GH, takie jak wole guzkowe,
otytos¢ trzewna, stan przedcukrzycowy, dyslipidemie aterogenna, MASLD, nadcisnienie tetnicze, kamice
pecherzyka zoétciowego, wywiad choroby uchytkowej i polipdw jelita grubego. Dodatkowo w badaniu
pooperacyjnym z 2011 roku stwierdzono pozytywny odczyn immunohistochemiczny w kierunku GH, co
wzbudzito podejrzenie somatotropinoma. Pomimo braku typowych objawoéw klinicznych akromegalii,
w tym fenotypowych, przeprowadzono diagnostyke w kierunku tej patologii. W tescie obcigzenia glukoza
uzyskano niepetne hamowanie wydzielania GH, co w potaczeniu ze stezeniem IGF-1 przekraczajacym
gorny zakres normy dla wieku i ptci >1,3 potwierdza autonomiczne wydzielanie GH. W diagnostyce
réznicowej brano pod uwage wptyw czynnikow interferujacych na ocene osi somatotropowej, w tym
wspotistniejacych zaburzen metabolicznych, jak réwniez rozwazano potencjalne korzysci z zastosowania
terapii analogiem somatostatyny u pacjenta bez typowych objawéw aktywnej akromegalii. Opisany przy-
padek przedstawia trudnosci diagnostyczne zwigzane z ocena funkcji hormonalnej guza przysadki
(PitNET). Ztozonos¢ przypadkdéw PitNET, zwtaszcza w obliczu wzrostu masy guza oraz zmiennych wynikéw

badan hormonalnych, wskazuje na koniecznos¢ wieloaspektowej diagnostyki.
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11. Chirurgia cytoredukcyjna jako pomost do leczenia radiojodem w zaawanso-
wanym raku brodawkowatym

Magdalena Kwapisz
Piotr Goralski, Maciej Rysz, Mariusz Ciastkowski, Jacek Gatczynski, Marek Dedecjus

Klinika Endokrynologii Onkologicznej i Medycyny Nuklearnej, Narodowy Instytut Onkologii

im. M. Sktodowskiej-Curie Panstwowy Instytut Badawczy, Warszawa

Wstep. Rak brodawkowaty tarczycy, mimo wysokiego stopnia zréznicowania, w zaawansowanych posta-
ciach moze nacieka¢ struktury szyi i prowadzi¢ do znacznego pogorszenia jakosci zycia pacjenta.
Ze wzgledu na jego powolny wzrost oraz potencjalnag wrazliwos¢ na leczenie radiojodem, nawet w przy-
padkach niecatkowicie resekcyjnych leczenie cytoredukcyjne moze miec¢ istotne znaczenie paliatywno-
terapeutyczne. Usuniecie masy guza pozwala nie tylko zmniejszy¢ dolegliwosci i poprawi¢ komfort zycia,
ale rowniez umozliwia wdrozenie leczenia uzupetniajacego radiojodem, ktdre moze opdzni¢ progresje

choroby.

Opis przypadku. 74-letnia pacjentka zostata przyjeta z powodu zaawansowanego guza szyi,
manifestujacego sie jako rozlegte, egzofityczne nacieczenie prawej strony szyi, obejmujace skore, tkanki
miekkie oraz struktury naczyniowo-nerwowe. Zmiana wykazywata cechy rozpadu i owrzodzenia
z towarzyszacym stanem zapalnym. W badaniu histopatologicznym z biopsji gruboigtowej rozpoznano
raka brodawkowatego tarczycy. Ze wzgledu na masywny charakter zmiany, narastajace dolegliwosci
bolowe oraz pogarszajacy sie stan miejscowy zakwalifikowano pacjentke do leczenia chirurgicznego
o charakterze cytoredukcyjnym. W trakcie zabiegu usunieto guz wraz z nacieczonymi miesniami szyi oraz
fragmentem skory objetym owrzodzeniem. Konieczne byto wyciecie prawego nerwu btednego ze
wzgledu na jego catkowite zajecie przez proces nowotworowy. Zmiana naciekata réwniez sciane tetnicy
szyjnej wspolnej, ktorej resekcja nie byta mozliwa — naciek pozostawiono, a naczynie zabezpieczono pokry-
ciem miesniowym. Ubytek skory szyi zaopatrzono ptatem Bakamijana - przesunietym ptatem
skoérno-miesniowym z okolicy piersiowej, uprzednio przygotowanym przez etapowe hartowanie. Powstaty
ubytek na klatce piersiowej pokryto wolnym przeszczepem skoéry pobranym z uda. Przebieg pooperacyjny
byt niepowiktany. Rana goita sie prawidtowo, bez cech zakazenia czy martwicy ptata. W okresie
rekonwalescencji stwierdzono ustapienie dolegliwosci bélowych oraz stabilny stan miejscowy. Pacjentka

oddycha samodzielnie, zgtasza jedynie utrzymujaca sie chrypke, bez zaburzen potykania; fonacja



zmieniona, ale akceptowalna. Uzyskano zadowalajacy efekt kosmetyczny i funkcjonalny. Dzieki skutecznej

cytoredukcji pacjentka zostata zakwalifikowana do leczenia uzupetniajacego radiojodem.

Whioski. Cytoredukcja w zaawansowanym, nieresekcyjnym raku brodawkowatym tarczycy
moze stanowic istotny element postepowania terapeutycznego. Pozwala na zmniejszenie masy guza,
ograniczenie lokalnych objawoéw (bdlu, owrzodzenia, dyskomfortu), poprawe jakosci zycia oraz stworzenie

warunkow do zastosowania radiojodu. Mimo braku radykalnosci zabiegu wiasciwe planowanie

chirurgiczne oraz rekonstrukcja tkanek moga zapewnic¢ dobre efekty kosmetyczne i funkcjonalne.
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12. Hiponatremia z ukrytym obliczem - ektopowy zespé6t Cushinga w przebiegu
prawdopodobnie raka ptuca

Monika Lenart-Lipinska
Magdalena Skorek, Katarzyna Kubiak-Godzisz, Paulina Terlecka, tukasz Klin, Beata Matyjaszek-Matuszek
Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Chordb Metabolicznych, Uniwersytet Medyczny w Lublinie, Lublin

67-letnia pacjentka z licznymi schorzeniami wspotistniejacymi, w tym choroba otytosciowa, wieloletnim
nadcisnieniem tetniczym, poszerzeniem aorty wstepujacej oraz przebyta zatorowoscia ptucna w prze-
biegu zakrzepicy zyt gtebokich, zostata przyjeta do szpitala z powodu ciezkiej hiponatremii (Na“ 1M
mmol/l). Chora zgtaszata niespecyficzne dolegliwosci bélowe w klatce piersiowej, dusznos¢, nudnosci
i hipertensje, utrzymujace sie od kilku dni poprzedzajacych hospitalizacje. W trakcie hospitalizacji
w Klinice Endokrynologii wyréwnano hiponatremie, poszukujac jednoczesnie jej przyczyny. W badaniach
stwierdzono nieprawidtowy profil hormonalny: podwyzszone stezenie ACTH przy prawidtowym
stezeniu kortyzolu, jednak bez fizjologicznego rytmu dobowego. W toku przeprowadzonej diagnostyki
potwierdzono hiperkortyzolemie na podtozu ektopowego wydzielania ACTH (brak supresji stezenia
kortyzolu w testach z deksametazonem). Wyniki badan obrazowych pozwolity rozpoznac
naciekowo-weztowa zmiane w obrebie wneki prawego ptuca (36x28 mm), limfadenopatie srodpiersia oraz
przerzuty do watroby. Witaczono terapie metyraponem, a nastepnie osilodrostatem, uzyskujac redukcje
kortyzolemii. W celu ustalenia ostatecznego rozpoznania wykonano badanie EBUS (bez uzyskania
rozstrzygajacego wyniku) oraz biopsje gruboigtowa zmian ogniskowych watroby. Pomimo intensywnego
leczenia objawowego stan chorej ulegt gwattownemu pogorszeniu przed uzyskaniem wynikow badan
histopatologicznych. Pojawity sie obrzeki uogdlnione oraz postepujaca niewydolnos¢ wielonarzadowa,
w tym oddechowo-krazeniowa. Pacjentka zmarta w wyniku zatrzymania krazenia w mechanizmie
asystolii. Opisany przypadek ilustruje trudnosci diagnostyczne i terapeutyczne w réznicowaniu przyczyn
ciezkiej hiponatremii oraz dramatyczny przebieg ektopowego zespotu Cushinga, bedacego manifestacja

rozsia nego procesu nowotworowego.
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13. Zesp6t mnogich nowotworéw uktadu wydzielania wewnetrznego typu 4
(MEN4) spowodowany rzadkim wariantem patogennym w genie CDKNI1B -
opis przypadku

Anna Matrejek’

Ewa P%aczkievvicz—Jankovvskaz, Anna Nogiec’z, Alicja Hubalewska—Dydejczyk4,

Matgorzata Trofimiuk-Muldner”

'Oddziat Kliniczny Endokrynologii, Endokrynologii Onkologicznej, Medycyny Nuklearnej i Choréb
Wewnetrznych, Szpital Uniwersytecki w Krakowie, Krakow,

’Katedra Epidemiologii i Medycyny Zapobiegawczej, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum,
Krakdw,

*Zaktad Diagnostyki Hematologicznej i Genetyki, Szpital Uniwersytecki w Krakowie, Krakow,

“Katedra i Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakow

Wstep. Zespdt mnogich nowotwordw uktadu wydzielania wewnetrznego typu 4 (MEN4) jest rzadka,
dziedziczona autosomalnie dominujaco jednostka chorobowa charakteryzujaca sie
wspotwystepowaniem réznych nowotwordw neuroendokrynnych (gtéwnie przysadki oraz przytarczyc).
Mechanizm molekularny odpowiedzialny za patogeneze zespotu obejmuje utrate funkcji biatka supreso-
rowego p27 spowodowana heterozygotycznym wariantem patogennym CDKNI1B. Dotychczas
w literaturze opisano mniej niz 100 przypadkdw pacjentdw z tym zespotem. Zgodnie z najnowszymi bada-
niami  MEN4 spowodowany obecnoscia patogennego lub prawdopodobnie patogennego
wariantu CDKNI1B wystepuje u 7 na 1000 pacjentéw podejrzewanych o MENT1. Celem naszej pracy jest
zaprezentowanie przypadku pacjentki z zespotem MEN4 spowodowanym nieopisanym dotychczas

w kontekscie klinicznym patogennym wariantem genu CDKNI1B.

Opis. 45-letnia kobieta z otytoscig, nadcisnieniem tetniczym, metaboliczng sttuszczeniowa choroba
watroby oraz wtdérnym brakiem miesigczki zostata przyjeta na Oddziat Endokrynologii z podejrzeniem
niedoczynnosci przysadki. W trakcie hospitalizacji potwierdzono niedoczynnos¢ przedniego ptata
przysadki, ponadto stwierdzono ftagodna hiperprolaktynemie oraz pierwotna nadczynnos¢ przytarczyc.
W MR przysadki uwidoczniono zmiane ogniskowa przysadki o wymiarach 24x22x25 mm z duza
komponenta torbielowata, stopien 2 w klasyfikacji Knosp. Pacjentke zakwalifikowano do przezklinowej

resekcji guza przysadki. W badaniu histopatologicznym stwierdzono obecnos¢ neuroendokrynnego guza



przysadki o réznicowaniu gonadotropowym Ki-67 <1%. Nie uwidoczniono zmian ogniskowych w obrebie
przytarczyc w USG i scyntygrafii. W zwiazku z zajeciem wiecej niz jednego gruczotu wydzielania
wewnetrznego wykonano diagnostyke genetyczna. Nie wykazano obecnosci wariantow patogennych
genow MENT I AIP, potwierdzono natomiast obecnos¢ patogennego wariantu genu CDKNI1B - delecje 285
zasady DNA (kodon 97, pierwszy ekson genu). Wynikajace z obecnosci delecji przesuniecie ramki odczytu
prowadzi do przedwczesnego pojawienia sie kodonu stop, co skutkuje aktywacja mechanizmow
odpowiedzialnych za niszczenie nieprawidtowego mRNA, wywotujac efekt utraty heterozygotycznosci.
Nie wykazano obecnosci mutacji u corki pacjentki. Diagnostyka innych cztonkdw rodziny nie byta

mozliwa.

Whioski. Wariant wykryty u pacjentki zostat dotychczas zgtoszony raz w bazie genetycznej, natomiast
nigdy nie byt prezentowany w kontekscie klinicznym. Zaobserwowano powigzanie pomiedzy obecnoscig
patogennego wariantu genu w kodonach 94-96 a obrazem klinicznym (pierwotna nadczynnosc
przytarczyc oraz guz neuroendokrynny przysadki, bez obecnosci guza neuroendokrynnego przewodu
pokarmowego). Z uwagi na powigzania pomiedzy szlakami molekularnymi meniny oraz p27
i podobienstwo obrazu klinicznego, nalezy pamietac¢ o mozliwosci obecnosci zespotu MEN4 u pacjenta
prezentujacego fenotyp MENT, ale z negatywnymi wynikami badan genetycznych w kierunku obecnosci

patogennych wariantow MENT.
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14. Wole amyloidowe jako pierwszy objaw wtérnej amyloidozy uogélnionej - opis
przypadku

Marta Klepinowska
Marta Muzeja, Kinga Malczyk-Matysiak, Elzbieta Andrysiak-Mamos, Anhelli Syrenicz

Klinika Endokrynologii, Chordb Metabolicznych i Choréb Wewnetrznych, Pomorski Uniwersytet

Medyczny, Szczecin

Wstep. Amyloidoza to choroba zwigzana z odkfadaniem w tkankach ztogdw biatka nazwanego
amyloidem. Moze mie¢ posta¢ miejscowa lub uogdlniona, w zaleznosci od liczby zajetych narzadow. Wole
amyloidowe jest rzadkim schorzeniem tarczycy, ktére ze wzgledu na swoje duze rozmiary i szybki wzrost

moze budzi¢ podejrzenie raka lub chtoniaka tarczycy.

Opis przypadku. Do Kliniki Endokrynologii PUM zgtosit sie 28-letni pacjent z powodu szybkiego
powiekszania sie obwodu szyi od ok. 3 miesiecy z towarzyszaca okresowa dusznoscig w pozycji lezacej oraz
problemami z potykaniem. W wywiadzie: stan po operacji kregostupa z powodu przepukliny oponowo-
rdzeniowej, zatozeniu zastawki komorowo-otrzewnowej z powodu wodogtowia, wytworzeniu urostomii
z powodu pecherza neurogennego, amputacji obu konczyn dolnych na wysokosci kolan z powodu
przewleklych odlezyn. W badaniu przedmiotowym stwierdzono wole w st. 2 wg WHO, symetryczne,
twarde, bez wyczuwalnych guzkéw i weztdw chionnych szyi. W okolicy lewego posladka wystepowata
przewlekta odlezyna. W USG tarczycy obraz niejednorodnego miazszu, gtdwnie normoechogenicznego
o prawidtowym unaczynieniu. W materiale z BACC tarczycy: komorki pecherzykowe tarczycy bez cech
atypii, slady koloidu. W TK szyi opisano tarczyce znacznie powiekszong, o silnym wzmocnieniu
kontrastowym. Jej gorny biegun dochodzit do poziomu VCI, przemieszczajac ku przodowi krtan, swiatto
gardta znacznie przewezone, odcinkowo niewidoczne, tchawica przemieszczona na strone prawa. Pacjent
zostat zakwalifikowany do tyreoidektomii. Zabieg przebiegt bez powiktan. W badaniu histopatologicznym
opisano naciek amyloidowy tarczycy z obecnoscia amyloidu A. Chory byt ponownie hospitalizowany
celem poszerzenia diagnostyki amyloidozy. Z odchylen w badaniach laboratoryjnych stwierdzono
hipergammaglobulinemie poliklonalng, dodatnie przeciwciata ANAI, podwyzszone stezenie amyloidu A
(56,5 mg/l, norma: 0-6,4). W wykonanym MR miednicy opisano w miesniach lewego posladka i miednicy
po stronie lewej ropnie komunikujace sie ze zbiornikiem zlokalizowanym w miejscu osteolitycznie

zniszczonej gtowy lewej kosci udowej oraz taczace sie z powierzchnia skory, liczne, powiekszone wezty



chtonne pachwinowe. Ztogi amyloidu A zidentyfikowano réwniez w wycinkach pobranych z btony
Sluzowej zotadka, dwunastnicy i skory powtok brzusznych. Na podstawie wykonanych badan rozpoznano
uogolniong amyloidoze AA z zajeciem tarczycy, skory, zotadka i dwunastnicy, wtdrna do przewlektego

stanu zapalnego. Pacjent zostat skierowany do dalszego leczenia chirurgicznego i ortopedycznego.

Whioski. Amyloidoza jest rzadka przyczyna wola, jednak nalezy wzig¢ ja pod uwage w diagnostyce
roznicowej. Doktadna diagnostyka zajecia innych narzadow i dalsze leczenie jest kluczowe dla rokowania

w tej grupie pacjentow.
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15. Ztozone zaburzenia hormonalne u chorego z zaawansowanym nowotworem
podscieliskowym (gastrointestinal stromal tumor, GIST) jelita cienkiego w trakcie
leczenia inhibitorami kinaz i immunoterapia - opis przypadku

Mitosz Matatowski'
Joanna Celmer1, Magdalena Walicka 1’2, Edward Franek'”

'Klinika Choréb Wewnetrznych, Endokrynologii i Diabetologii, Panstwowy Instytut Medyczny MSWiA,
Warszawa,

2Instytut Medycyny Doswiadczalnej i Klinicznej im. M. Mossakowskiego PAN, Warszawa,

Terapia inhibitorami kinaz oraz immunoterapia moga prowadzi¢ do rozwoju powikfan
endokrynologicznych, ktérych rozpoznanie i leczenie bywaja trudne, zwtaszcza w kontekscie progres;ji
choroby nowotworowej. Prezentujemy przypadek pacjenta z zaawansowanym GIST, u ktérego rozwinety
sie ztozone zaburzenia hormonalne. W 2018 r. 56-letniemu mezczyznie usunieto miejscowy nowotwor
podscieliskowy jelita cienkiego oraz wdrozono uzupetniajace leczenie imatynibem. W 2021 r., wobec
wznowy choroby i pojawienia sie wszczepdw w otrzewnej, chorego ponownie operowano. W badaniu
molekularnym materiatu pooperacyjnego stwierdzono patogenny wariant w eksonie 13. genu KIT,
Zwigzany z opornoscia na imatynib i wrazliwoscig na sunitynib, ktéry nastepnie zastosowano w leczeniu.
W kolejnych latach, w zwiazku z progresja choroby, stosowano sorafenib, a od 2024 r., w ramach badania
klinicznego, aksitynib i awelumab. W drugim miesigcu udziatu w badaniu rozpoznano u chorego
pierwotna niedoczynnosc tarczycy oraz cukrzyce. Podejrzewano autoimmunizacyjne tto zaburzen, jednak
nie wykryto swoistych przeciwciat. Badanie usg wykazato natomiast zmniejszona objetos¢ tarczycy (2,6
ml), jej niejednorodna echostrukture oraz cechy widknienia migzszu gruczotu. Wdrozono substytucje
hormonalna. Dawki lewotyroksyny stopniowo zwiekszano od 0,337 ug/kg m.c. do 3,378 ug/kg m.c,, nie
udato sie jednak uzyska¢ normalizacji stezenia TSH, ktére utrzymywato sie w granicach 33-75 plU/ml.
Pozadanego efektu nie przyniosto réwniez dotgczenie liotyroniny. Stan chorego pogarszat sig, ostabienie
uniemozliwiato codzienne funkcjonowanie. W zwigzku z podejrzeniem, ze objawy moga by¢ zwigzane
z niedoczynnoscia tarczycy, chorego skierowano na oddziat endokrynologiczny. Przy przyjeciu stan ogdlny
pacjenta oceniono jako sredni, w badaniu przedmiotowym stwierdzono kacheksje oraz hipotonie. Bada-
nia laboratoryjne wykazaty hipoalbuminemie, utrzymujace sie wysokie stezenie TSH przy niskich fT4 i fT3
oraz wysokie stezenie ACTH i brak adekwatnego przyrostu stezenia kortyzolu w tescie z Synacthenem.

Badania obrazowe uwidocznity rozlegty naciek nowotworowy otrzewnej oraz zmiany przerzutowe



w watrobie. Wdrozono substytucje hydrokortyzonu, co jednak nie spowodowato istotnej poprawy
klinicznej. W tej sytuacji uznano, ze pogarszajacy sie stan ogdlny chorego jest przede wszystkim wynikiem
progresji choroby nowotworowej. Obserwowane u chorego ztozone zaburzenia endokrynologiczne
rozwinety sie najprawdopodobniej w wyniku stosowanego leczenia przeciwnowotworowego. Nalezy
podkresli¢, ze w schytkowej fazie choroby nowotworowej zaburzenia osi endokrynnych moga byc¢
odzwierciedleniem postepujacej niewydolnosci organizmu, charakterystycznej dla okresu umierania.
Ocena ich znaczenia klinicznego w tym kontekscie bywa utrudniona, a odpowiedz na leczenie jest
ograniczona. Trudnosci w osiggnieciu eutyreozy mogty dodatkowo wynikac z zaburzen wchtaniania lekow

na tle choroby podstawowe].
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16. Guz okolicy skrzyzowania wzrokowego - radioterapia jako leczenie
uzupetniajgce czy przyczyna nowych kiopotéw?

Filip Zielinski
Grzegorz Zielinski
Klinika Neurochirurgii, Wojskowy Instytut Medyczny — Panstwowy Instytut Badawczy, Warszawa

Radioterapia pozostaje skutecznym leczeniem uzupetniajacym wielu patologii podstawy czaszki. Jest to
metoda nieinwazyjna. Odpowiedz kliniczna i biochemiczna jest jednak powolna, a remisje obserwuje sie
czesto po wielu latach. Radioterapia niesie ze soba znaczne ryzyko niedoczynnosci przysadki mdzgowej
(okoto 30% po 10 latach) i uszkodzenia struktur madzgowia. Prezentujemy przypadek 46-letniego
mezczyzny, u ktérego w trakcie diagnostyki boélow gtowy ujawniono w badaniu MR madzgowia
z kontrastem mase patologiczng o wymiarach 25x24x25 mm, sugerujaca gruczolak przysadki.
Przeprowadzona diagnostyka hormonalna wykazata zachowana prawidtowa czynnos¢ przysadki,
a badanie okulistyczne nie wykazato ubytkéw w polu widzenia. Chorego leczono operacyjnie — usunieto
przezklinowo guz, ktéry w badaniu histopatologicznym oceniono jako struniak (WHO G1). Zgodnie z wyty-
cznymi pacjenta poddano uzupetniajacej radioterapii protonowej. Po 3 latach od zastosowanego leczenia
wystapit napad padaczkowy, a kontrolne badanie MR mdzgowia ujawnito ogniska nekrozy w ptatach skro-
niowych. Wiaczono leczenie przeciwpadaczkowe i steroidoterapie, uzyskujac stabilizacje stanu ogdlnego.
W kontrolnym badaniu MR stwierdzono regresje zmian w mozgowiu, ale kontrolne badania hormonalne
wykazaty wtérnag niedoczynnoscé przedniego ptata przysadki. Pole widzenia i ruchomosé gatek ocznych

nie ulegty pogorszeniu. Pacjent pozostaje pod stata opieka neurochirurgiczna.
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17. Guzy z aparatu przyktebuszkowego nerki - doswiadczenia jednego osrodka
klinicznego w Polsce

Agnieszka Ltebek-Szatanskal

Iwona Cendrowska-Demkow', Jacek Kadzielaz, llona Michatowska®, Marek Kabatl, Artur Antoniewicz"

. .
Andrzej Januszewicz

'Klinika Nadciénienia Tetniczego, Narodowy Instytut Kardiologii, Warszawa,

*Klinika Kardiologii i Angiologii Interwencyjnej, Narodowy Instytut Kardiologii, Warszawa,
*Zaktad Radiologii, Narodowy Instytut Kardiologii, Warszawa,

“Oddziat Urologii i Onkologii Urologicznej, Miedzyleski Szpital Specjalistyczny, Warszawa

Wstep. Guzy wywodzace sie z aparatu przyktebuszkowego nerki (juxtaglomerular/renin secreting
tumour), potocznie zwane reninoma, stanowig rzadka przyczyne wtérnego hiperaldosteronizmu,
charakteryzujacego sie zwykle rozwojem ciezkiego opornego nadcisnienia tetniczego (NT) z towarzyszaca

hipokaliemia.

Cel. Przedstawiamy dotychczasowe doswiadczenia Kliniki Nadcisnienia Tetniczego Narodowego Insty-
tutu Kardiologii (NIKard) w Warszawie — przypadki dwoch pacjentek z guzami przykiebuszkowymi nerki.
Zgodnie z nasza wiedza nie opisano jak dotad innych przypadkdéw zmian o typie reninoma w Polsce. Przy-
padek 1. 53-letnia pacjentka z 7-letnim wywiadem NT zgtosita sie do NIKard w 2023 r. z powodu
pogarszajacej sie kontroli NT oraz hipokaliemii. Otrzymywata B-bloker, sartan, antagoniste wapnia oraz
suplementacje potasu. Jej $rednie ci$nienie w 24-godzinnym monitorowaniu (ABPM) wynosito 148/82
mMmHG, a stezenie potasu - 3,5 mmol/l. Stezenie reniny byto bardzo istotnie podwyzszone do 32 265 pg/ml
(norma:5,1-38,7 pg/ml), stezenie aldosteronu wynosito 395 pg/ml (norma: 35-300 pg/ml). W echokardio-
grafii stwierdzono nieznaczny przerost miesnia lewej komory (LK); nie obserwowano cech retinopatii
nadcisnieniowej. W TK opisano litg zmiane o wym. 23x26x20 mm, wpuklajaca sie do wneki lewej nerki.
Wykonano oszczedzajaca resekcje guza (laparoskopowo), potwierdzajac w badaniu histopatologicznym
rozpoznanie reninoma. 11 miesiecy po operacji pacjentka jest nadal w catkowitej remisji klinicznej
i hormonalnej. Przypadek 2: 31-letnia pacjentka z 16-letnim wywiadem NT zostata skierowana do NIKard 10
lat wczesniej z powodu pogarszajacej sie kontroli NT, z towarzyszaca polidypsja i poliuria. Otrzymywata
metyldope i antagoniste wapnia. W ABPM jej érednie ci$nienie tetnicze wynosito 159/106 mmHG.

Stwierdzono istotnie obnizone do 2,8 mmol/l stezenie potasu, co skutkowato rozwojem moczéwki



nerkowej. Stezenie reniny wynosito 305 pg/ml, a aldosteronu 1494 pg/ml. Obserwowano istotny koncentry-
czny przerost LK w echokardiografii, a takze retinopatie nadcisnieniowa Il stopnia. TK ujawnito obecnos¢
guza o wym. 28x28x30 mm w gornym polu prawej nerki. W trakcie cewnikowania zyt nerkowych
nie stwierdzono gradientu stezenia reniny miedzy prawa a lewa zyta. Wykonano czesciowa nefrektomie
metoda otwarta. Badanie histopatologiczne potwierdzito obecnos¢ guza o typie reninoma. Po operacji

uzyskano normalizacje kaliemii oraz poprawe kontroli NT.

Whioski: Przedstawione przez nas dwa przypadki pacjentdw z reninoma rdéznig sie przebiegiem
klinicznym, stopniem ciezkosci NT, zaawansowaniem powiktan narzadowych, profilem badan biochemic-
znych i hormonalnych oraz lokalizacjg guza (przywnekowa vs obwodowa w warstwie korowej nerki).
W przypadku wspdtistnienia NT oraz hipokaliemii, przesiewowa ocena wskaznika aldosteronowo-
reninowego oraz diagnostyka obrazowa jamy brzusznej maja kluczowe znaczenie w rozpoznaniu tej

niezwykle rzadkiej, ale odwracalnej, przyczyny hormonalnego NT.
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18. To nie zespo6t Cushinga, to choroba Madelunga
Adrianna Mréz
Dorota Brodowska-Kania, Aldona Chloupek, Marek Saracyn, Grzegorz Kaminski

Wojskowy Instytut Medyczny- Panstwowy Instytut Badawczy, Klinika Endokrynologii i Terapii Izotopowej,

Warszawa

Mnoga ttuszczakowatos¢ symetryczna (MSL), znana rowniez jako choroba Madelunga, to schorzenie
polegajace na rozsianym, symetrycznym rozroscie tkanki ttuszczowej, obejmujacym gtéwnie szyje, tutow
i konczyny goérne. Pierwszy raz w literaturze opisana w 1846 r. przez B.C. Brodiego [1]. MSL jest rzadkim
schorzeniem wystepujacym z czestoscig okoto 1/25000, 15-30-krotnie czesciej wéréd mezczyzn, gtéwnie
zamieszkujacych rejon Morza Srédziemnego, w wieku 30-60 lat i w okoto 90% przypadkow
naduzywajacych alkohol [2]. Etiopatogeneza MSL caty czas pozostaje nieznana. Literatura jako mozliwe
przyczyny choroby podaje defekt lipolizy adrenergicznej spowodowany mutacjami w DNA mitochondrial-
nym i dysfunkcja receptorow beta-adrenergicznych w btonach komodrkowych adipocytow. Ponadto
podkresla sie istotny wptyw alkoholu jako czynnika predysponujacego i pogarszajacego przebieg schorze-
nia [2,3]. Wyrdznia sie dwa fenotypy MSL: | tzw. kotnierz Madelunga — odktadanie tkanki ttuszczowej na szyi,
tutowiu, kornczynach goérnych, wystepujacy gtdwnie u mezczyzn, Il — odktadanie tkanki ttuszczowej, jak
w otytosci prostej, wystepujacy i U mezczyzn, i u kobiet [4]. Rozrost tkanki ttuszczowej ma charakter
tagodny. Zagrozenie dla pacjenta stanowia lokalizacja i masa guzéw ttuszczowych, mogace powodowac
m.in. dusznos¢, neuropatie czy dysfagie. Leczenie MSL to chirurgiczna resekcja metoda klasycznej lipeke-
tomii lub liposukgcji [5,6,7]. Prezentujemy przypadek 40-letniego chorego w przyjetego w lutym 2025 r, do
Kliniki Endokrynologii z podejrzeniem zespotu Cushinga. Przy przyjeciu chory podawat: od okoto 5 lat
stopniowo rosnace guzy w tkance podskoérnej szyi, gtéwnie w okolicy podzuchwowej, karku, skroni
i konczyn goérnych, ponadto dusznosé, bezsennosc, przewlekty bdl skroni i karku. W wywiadzie z obcigzen
zespodt zaleznosci alkoholowej (od okoto 5 lat), stan po dwdch préobach samobdjczych. W trakcie dotychcza-
sowej diagnostyki w innych osrodkach wykluczono m.in. choroby hematologiczne, reumatyczne,
zakazenie HIV. W badaniu fizykalnym zwracat uwage nadmierny, guzowaty rozrost tkanki podskoérnej, jak
powyzej, Z wyrazng asymetria miedzy tutowiem i konczynami gérnymi a korniczynami dolnymi. W trakcie
hospitalizacji wykluczono hiperkortyzolemig, wykonano badania obrazowe i biopsje chirurgiczna, ktére
potwierdzity tagodny rozrost tkanki ttuszczowej. Powzieto podejrzenie MSL i chorego skierowano do lecze-

nia operacyjnego. W lutym 2025 r. przeprowadzono resekcje okoto 600 g tkanki ttuszczowej



podzuchwowej. W kwietniu 2025 r. przeprowadzono drugi etap leczenia — resekowano okoto 500 g tkanki
ttuszczowej z karku i okolicy skroniowej. Oba etapy przebiegty bez powiktan. Od czasu diagnozy chory
utrzymuje abstynencje, neguje dusznos¢, bezsennos¢, podaje istotng poprawe samopoczucia.
Prezentowany przypadek poszerza diagnostyke roznicowa zespotu Cushinga, uswiadamia, jak rzadka,
histopatologicznie tagodna, ale dtugo nierozpoznana choroba moze istotnie wptynac na jakosc zycia

chorego, w tym doprowadzi¢ dwukrotnie do proby samobodjczej.
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19. Choroba Hiraty - rzadka przyczyna hipoglikemii
Pawetl Komarnicki
Adam Maciejewski, Pawet Gut, Marek Ruchata

Katedra i Klinika Endokrynologii, Przemiany Materii i Choréb Wewnetrznych, Uniwersytet Medyczny

w Poznaniu, Poznan

Epizody hipoglikemii moga manifestowac sie szerokim spektrum objawdw - od stosunkowo tagodnych
(ostabienie, wzmozona potliwos¢, drazliwos¢, uczucie gtodu) po zagrazajace zyciu (dezorientacja, drgawki,
utrata przytomnosci). Hipoglikemia czesto wystepuje jako efekt uboczny leczenia przeciwcukrzycowego
(np. insuling, pochodnymi sulfonylomocznika). W warunkach fizjologicznych moze by¢ rowniez wynikiem
gtodzenia oraz nadmiernego wysitku fizycznego. W rzadkich przypadkach hipoglikemia moze by¢
wywotana endogenna hiperinsulinemia. To ztozone zaburzenie moze towarzyszy¢ guzom hormonalnie
czynnym (np. nowotwor neuroendokrynny o charakterze insulinoma) lub wrodzonym badz nabytym
chorobom autoimmunologicznym, takim jak autoimmunologiczny zespdt insulinowy (choroba Hiraty).
Choroba Hiraty charakteryzuje sie obecnoscia hipoglikemii na tle podwyzszonego stezenia insuliny
w obecnosci przeciwciat przeciwko insulinie, bez wczesniejszej ekspozycji na insuline egzogenna i po
wykluczeniu patologii w obrebie wysp trzustkowych. Przedstawiamy przypadek 58-letniego mezczyzny
hospitalizowanego z powodu nawracajacych epizodoéw hipoglikemii, manifestujacych sie tachykardia,
zawrotami gtowy, kotataniem serca oraz nadmierna potliwoscia. Objawy ustepowaty po spozyciu positkow
bogatych w weglowodany proste. Badania laboratoryjne wykazaty znacznie podwyzszone stezenie insu-
liny (>1000 uU/ml) i peptydu C (1Tng/ml), jednak tomografia komputerowa jamy brzusznej nie wykazata
zmian patologicznych. Na podstawie wywiadu, badan laboratoryjnych (w tym 72-godzinnej préby
gtodowej) i obrazowych wykluczono diagnoze insulinomy, egzogennga insulinoterapie oraz stosowanie
lekdw hipoglikemizujacych (np. pochodne sulfonylomocznika). Wysunieto podejrzenie zespotu Hiraty
i oznaczono przeciwciata przeciwko insulinie (IAA), rownolegle wykonujac ponowne oznaczenie poziomu
insuliny z zastosowaniem precypitacji przy uzyciu glikolu polietylenowego (PEG). W badaniach
potwierdzono obecnos¢ IAA, a stezenie insuliny oznaczone metoda z PEG byto istotnie nizsze niz uzyskane
wczesniej. Rozpoznano zespdt Hiraty. Po zakonczeniu diagnostyki pacjent zostat wypisany do domu
z zaleceniem stosowania odpowiedniej diety. Wizyta kontrolna w poradni ambulatoryjnej po 6 miesigcach
wykazata catkowite ustapienie objawow. Nie stwierdzono obecnosci IAA | podwyzszonego poziomu insu-
liny (21,8 uU/ml).
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20. Zapalenie przysadki w przebiegu choroby IgG4-zaleznej nasladujace
makrogruczolaka - u pacjentki z niewydolnoscia osi nadnerczowej
i tarczycowej

Karol Ciszek'
Mari Minasyan1, Anna Grochovvskaz, Alicja Hubalewska—DydejczyLJ, Aleksandra Gilis-Januszewska'

'Katedra i Klinika Endokrynologii, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakow,
*Zaktad Diagnostyki Obrazowej NSSU, Krakéw

Wstep. Zapalenie przysadki zwiazane z choroba IgG4-zalezna (IgG4-RD) to rzadkie schorzenie autoimmu-
nologiczne, ktoére klinicznie i radiologicznie moze nasladowac guzy przysadki, prowadzac do
diagnostycznych i terapeutycznych wyzwan. 1gG4-RD to ukfadowa przewlekta choroba nawrotowa
charakteryzujaca sie zapalno-wtdkniejacymi naciekami w réznych tkankach i narzadach, prowadzacymi
do ich dysfunkgcji. W prezentowanym przypadku opisujemy pacjentke z chorobga IgG4-RD przebiegajaca
pod postacia guza oczodotu prawego oraz zapalenia przysadki, ktére w badaniach obrazowych

przypominato makrogruczolaka i doprowadzito do niewydolnosci osi nadnerczowej oraz tarczycowej.

Opis przypadku. 64-letnia pacjentka zgtosita sie do Szpitalnego Oddziatu Ratunkowego z bélami gtowy
i karku, ostabieniem, wzmozona potliwoscia, uderzeniami goraca, wymiotami i biegunka od kilku dni
poprzedzajacych przyjecie. W badaniach laboratoryjnych uwage zwracata ciezka hiponatremia na pozio-
mie 110,6 mmol/l. W badaniu tomografii komputerowej gtowy bez wzmochienia kontrastowego nie
uwidoczniono patologii. Pacjentka nastepnie zostata przekazana do oddziatu choréb wewnetrznych oraz
endokrynologii, gdzie w kolejnych badaniach ujawniono niski poziom kortyzolu na czczo (0,80 ug/dl), fT4
(4,9 pmol/l), ACTH przy dolnej granicy normy (9,31 pg/ml) oraz hiperprolaktynemie (50,71 ng/ml na czczo).
W  badaniu rezonansu magnetycznego z kontrastem ujawniono patologiczna mase tkankowa
o0 wymiarach 10x24x16 mm, z licznymi zwapnieniami, nieostro odgraniczong od miazszu przysadki,
zajmujaca lewa czes¢ siodta tureckiego z catkowitym nacieczeniem lewej zatoki jamistej i nieznacznie
pogrubiatym lejkiem przemieszczonym na strone lewa. U pacjentki wprowadzono substytucje
hormonalna z powodu niedomogi tarczycowej i nadnerczowej, wyréwnano poziom natremii i w stanie
0go6lnym dobrym wypisano do domu. Dwa lata pdzniej pacjentka zgtosita sie na oddziat okulistyki
z objawami tzawienia, pieczenia prawego oka, obrzeku oraz wytrzeszczu gatki ocznej. W badaniu MRI

stwierdzono guza o wymiarach 24x27x35 mm prawego oczodotu wypetniajacego znaczng czesc



przestrzeni wewnatrzstozkowej, przepychajaca miesnie okoruchowe z podejrzeniem ich nacieku.
Pacjentke skierowano na oddziat laryngologii, gdzie zostata zakwalifikowana do zabiegu orbitotomii
prawostronnej z pobraniem wycinka zmiany. Badanie histopatologiczne wykazato obecnosc¢ tkanki
widknistej i ziarninowej oraz fragmentdw gruczotu tzowego z obfitym, przewlektym naciekiem zapalnym,
w ktorym dominowaty plazmocyty IgG+ z przewaga komorek IgG4+. W poszerzonej diagnostyce laborato-
ryjnej stwierdzono podwyzszone parametry stanu zapalnego oraz poziom IgG4 wynoszacy 2,47 g/L
(norma <2,01 g/L). Pacjentke skierowano na oddziat reumatologii i immunologii, gdzie potwierdzono
rozpoznanie 1gG4-RD i wdrozono leczenie pulsami sterydowymi oraz rytuksymabem, uzyskujgc dobrg
odpowiedz kliniczng ze znaczng poprawa dolegliwosci ocznych. Pomimo poprawy w zakresie zmian

oczodotowych u pacjentki nadal utrzymuje sie niedoczynnos¢ osi nadnerczowej oraz tarczycowej.

Whnioski Omodwienie tego przypadku podkresla znaczenie doktadnej diagnostyki réznicowej wsérdd

pacjentdw ze zmianami przysadki, szczegolnie w kontekscie chordb rzadkich, jak IgG4-RD.
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21. Ztosliwy guz chromochtonny nadnercza lewego u pacjenta z choroba von
Hippla-Lindaua - opis przypadku

Artur Kuchareczko'”
Agnieszka Walczykm, Aldona Kowalska"

1CoIIegium Medicum Uniwersytetu Jana Kochanowskiego w Kielcach, Kielce,

*Klinika Endokrynologii, Swietokrzyskie Centrum Onkologii, Kielce

Wstep. Guz chromochtonny (ang. pheochromocytoma) jest rzadkim nowotworem wywodzacym sie
z komodrek chromatofilnych rdzenia nadnerczy. Guzy te moga by¢ zwiazane z zespotami rodzinnymi, jak
zespdt  mnogich nowotworéw  uktadu  wydzielania ~ wewnetrznego  typu 2 (MENZ2),
nerwiakowtdkniakowatos¢ typu 1 (NF1) czy choroba von Hippla-Lindaua (VHL). Guz chromochtonny jest
najczesciej nowotworem tagodnym, guzy ztosliwe wystepuja rzadko (w okoto 10% przypadkoéw), przy czym
nie mMa obecnie wiarygodnej metody, ktdéra pozwalataby w sposéb jednoznaczny oceni¢ charakter tych

zmian.

Opis przypadku. \W lutym 2007 r. do Kliniki Endokrynologii zostat przyjety 44-letni pacjent po przebytym
rok wczesniej 2-krotnym zawale przednio-bocznej sciany miesnia sercowego, przebytym epizodzie
zatorowosci ptucnej, z wywiadem wieloletniego, niekontrolowanego nadcisnienia tetniczego, z epizodami
przetomoéw nadcisnieniowych z RR do okoto 210/110 mmHg. W toku diagnostyki uwidoczniono w badaniu
ultrasonograficznym zmiane ogniskowa w rzucie nadnercza lewego. W wykonanej nastepnie tomografii
komputerowej (TK) z kontrastem potwierdzono rozpoznanie guza nadnercza lewego o $r. 40 mm, ze
wzmochieniem kontrastowym od 42 j.H. do 74 jH. W przeprowadzonej 24-godzinnej dobowej zbidrce
moczu (DZM) stwierdzono wysokie stezenie metabolitéw amin katecholowych (metanefryna w DZM:
6753,55 ug/24h przy normie do 341 ug/24h oraz normetanefryna w DZM: 3176,21 ug/24h przy normie do
440 ug/24h) - rozpoznano guza chromochtonnego. W lipcu 2007 r., po przygotowaniu farmakologicznym,
pacjent przebyt, bez powiktan, zabieg lewostronnej adrenalektomii. W kontrolnych badaniach
potwierdzono skutecznos¢ zastosowanego leczenia (w badaniu histopatologicznym guz chromochtonny
— resekcja catkowita, prawidtowe wydalanie metoksykatecholamin w DZM, brak cech wznowy w badaniu
TK). W wykonanych badaniach genetycznych stwierdzono z kolei mutacje w eksonie 3 genu VHL -
rozpoznano chorobe von Hippla-Lindaua. W kolejnych badaniach bez cech wznowy do listopada 2022 r.

Wowczas stwierdzono podwyzszone stezenie normetanefryny w DZM (1016 ug/24h), w MR jamy brzusznej



z kontrastem w lozy pooperacyjnej nadnercza lewego ujawniono zmiane o wym. 12x11x12 mm — podejrze-
nie wznowy. Pacjent reoperowany w czerwcu 2023 r. — w badaniu HP guz chromochtonny. W toku badan
kontrolnych po reoperacji ponowne podejrzenie wznowy w TK, wykonano scyntygrafie z I-131-MIBG, ktora
wykazata gromadzenie znacznika w lozy po operowanym guzie — podejrzenie wznowy. W listopadzie
2023r. zakwalifikowano pacjenta do leczenia [-131-MIBG (facznie 4 kursy o aktywnosci 7400 Mbq) -
w scyntygrafiach poterapeutycznych, poza gromadzeniem radiofarmaceutyku we wznowie guza, pode-

jrzenie ognisk przerzutowych do kosci biodrowej lewej.

Whnioski. Brak pewnych metod pozwalajacych na jednoznaczng ocene charakteru guza
chromochtonnego sprawia, ze pacjenci z tym rozpoznaniem powinni pozostawac w kontroli
onkologicznej do konca zycia, poniewaz wznowa choroby moze wystapic¢ nawet wiele lat po skutecznym

leczeniu operacyjnym.
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22, Wspétistnienie niskozréznicowanego raka pecherzykowego tarczycy
wywodzacego sie z wola jajnikowego z grasiczakiem - opis przypadku

Estera Mikina
Agnieszka Walczyk, Aldona Kowalska

1Swietokrzyskie Centrum Onkologii, Klinika Endokrynologii, Kielce,

2CoIIegium Medicum, Uniwersytet Jana Kochanowskiego, Kielce

Wstep. Okoto 5% przypadkdw wola jajnikowego ulega transformacji nowotworowej do raka tarczycy,
z czego 30% stanowi rak pecherzykowy. Nowotwory grasicy stanowia od 0,2% do 15% wszystkich
nowotworéw ztosliwych. W literaturze opisywano przypadki wspdtistnienia grasiczaka z innymi
nowotworami ztosliwymi, w szczegdlnosci z gruczolakorakiem jelita grubego i rakiem tarczycy. Jednakze

jednoczesne wystepowanie grasiczaka i raka tarczycy wywodzacego sie z potworniaka jajnika jest rzadkie.

Opis przypadku. 34-letnia pacjentka zostata poddana operacji usuniecia lewego jajnika wraz z 10 cm
torbielowatymm guzem dnia 1 wrzesnia 2021 r. W badaniu histopatologicznym opisano utkanie
niskozréznicowanego raka pecherzykowego tarczycy wywodzacego sie z wola jajnikowego bedacego
czescig potworniaka, z obecna angioinwazja. Byt to guz o charakterze naciekajacym z Ki67-50%. W toku
dalszej diagnostyki wykonano badanie TK klatki piersiowej, ktdre uwidocznito zmiany przerzutowe w obu
polach ptucnych. Dnia 8 grudnia 2021 r. wykonano catkowite wyciecie tarczycy jako przygotowanie do tera-
pii izotopowej. Wynik badania histopatologicznego: tarczyca o typowej budowie histologicznej. Pacjentka
otrzymata leczenie izotopowe za pomoca 131-1 o aktywnosci 3700 MBqg dnia 28 stycznia 2022 r. W scynty-
grafii poterapeutycznej (SPECT/CT) opisano dos¢ liczne zmiany przerzutowe do ptuc, tylko czesé ognisk
miato zdolnos¢ gromadzenia 131l. W dniu 7 kwietnia 2022 r. chora zostata poddana zabiegowi VATS
z wycieciem z ptuca prawego podejrzanej o charakter przerzutowy zmiany niewykazujacej gromadzenia
radiojodu Wynik badania hist-pat potwierdzit obecnos¢ przerzutu raka pecherzykowego tarczycy.
Nastepnie chora otrzymata 4 terapie za pomoca 1311 kazda po 3700 MBq w odstepie co 6 mies. W kolejnych
scyntygrafiach poterapeutycznych opisywano gromadzenie znacznika w rzucie obydwu pdl ptucnych
(meta) ze stopniowa regresja az do braku gromadzenia znacznika w ostatnim badaniu, przy jednoczesny
obnizeniu stezenia Tg (7,380; 0,444; 0,124;&lIt; 0,040; 0,0478ng/ml). W kontrolnym badaniu PET/CT z FDG
z dnia 10 wrzesnia 2024 r. stwierdzono w srodpiersiu przednim, w miejscu grasicy pojawienie sie zmiany

guzowatej ze wzmozonag aktywnoscig metaboliczng (0k.25x21x38 mm/SUV max. 3,8). Obraz budzi



podejrzenie procesu rozrostowego. Dnia 2 kwietnia 2025 r. przeprowadzono resekcje guza srodpiersia
o srednicy 65 mm. W badaniu histopatologicznym rozpoznanoll grasiczaka (Thymoma) B1. Zmiana zostata

wycieta w granicach zdrowych tkanek pT1TaNxMxRO. Obecnie chora pozostaje w obserwacji.

Whioski. Zwiekszona s$wiadomosé mozliwego wspdtistnienia innych nowotwordw pierwotnych
i grasiczaka moze umozliwi¢ wczesniejsze wykrycie zmiany i leczenie pacjentow. W réznicowaniu zmian

przerzutowych raka tarczycy w ptucach i srodpiersiu nalezy uwzglednia¢ zmiany wywodzace sie z grasicy.
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23. Niepeina tranzycja, peiny efekt? Czasowa terapia testosteronem u osoby
niebinarnej AFAB

Jakub Gotacki
Joanna Malicka, Beata Matyjaszek-Matuszek

Katedra i Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Choréb Metabolicznych, Uniwersytet Medyczny w Lublinie,
Lublin

Wstep. Choc¢ tranzycja hormonalna u osdb transptciowych o ptci zenskiej przypisanej przy urodzeniu
(AFAB, assigned female at birth) najczesciej polega na petnodawkowej terapii testosteronem celem
uzyskania stezenia tego hormonu jak u cisptciowych mezczyzn, osoby niebinarne moga mie¢ indywidu-
alne potrzeby, ktére wykraczaja poza standardowe protokoty leczenia hormonalnego. Jedna z takich
potrzeb jest czasowe stosowanie petnych dawek testosteronu w celu osiagniecia konkretnego efektu —jak

obnizenie brzmienia gtosu — bez dazenia do petnej maskulinizacji.

Cel. Przedstawienie przypadku osoby niebinarnej AFAB, ktéra zdecydowata sie na czasowa terapie
testosteronem w celu obnizenia brzmienia gtosu, a nastepnie kontynuowata leczenie w formie

mikrodawkowania, aby utrzymac wybrane efekty fizyczne.

Opis przypadku. Osoba pacjencka z dysforig ptciowa zgtosita sie do poradni endokrynologicznej po
diagnostyce psychologiczno-seksuologicznej z prosba o rozpoczecie terapii testosteronem w petnej
dawce (1 amputka enantanu testosteronu co 7-9 dni) z wiodacym celem obnizenia brzmienia gtosu.
Pozadany efekt osiggnieto po ok. pdt roku. Nastepnie leczenie zmodyfikowano do mikrodawkowania
(1 pompka testosteronu przezskdérnego w zelu dziennie), co pozwolito utrzymac pozadane zmiany
w sylwetce bez dalszej maskulinizacji. Celem wstrzymania menstruacji dotaczono doustnie medroksypro-
gesteron. Terapia doprowadzita do poprawy nastroju, funkcjonowania spotecznego oraz umozliwita
odstawienie lekéw przeciwlekowych. Wyniki: Czasowe stosowanie testosteronu pozwolito na osiggniecie
konkretnego celu terapeutycznego — obnizenia tonu gtosu — co znaczaco zmniejszyto dysforie ptciowa.
Mikrodawkowanie pozwolito na utrzymanie pozadanych efektow fizycznych, takich jak zmiany sylwetki,

bez indukgcji dalszych cech maskulinizacji, ktérych osoba pacjencka chciata uniknac.

Whioski. Przypadek ten podkresla potrzebe indywidualizacji terapii hormonalnej u oséb niebinarnych



oraz koniecznos¢ uwzgledniania ich zréznicowanych celdéw i oczekiwan w planowaniu leczenia. Choc
brakuje formalnych wytycznych dotyczacych takiej praktyki klinicznej, w literaturze opisywane sa
podobne przypadki, co wskazuje na rosnaca potrzebe elastycznego podejscia i dostosowania standardow

opieki medycznej do tozsamosci ptciowych niewpisujacych sie w model binarny.

pierwsza kontrola kolejne kontrole pierwsza kontrola
po miesigeu co 3 miesigce po miesigcu
rozpoczecie terapil zwigkszenie masy ciala osiggnigcie celu maskulinizacji
hormonainej — zwiekszenie dawki — deeskalacja

1 amp. Testosteronum prolongatum i.m.
leczenie Androtop 1x1 nacisnigcie
pompki | Provera 1x1 tabl.

T e

25 ng/dl — 353 ng/d 654 ng/dl 303 ng/di

stezenie
testosteronu

0.9 nmal/l 22,2 nmolil 12,3 nmoll 22,7 nmol/l 10,5 nmol/l
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24. Hiponatremia jako wyzwanie endokrynologiczne w opiece onkologicznej.
Przyktady z praktyki klinicznej

Joanna Januszkiewicz-Caulier
Marek Dedecjus

Klinika Endokrynologii Onkologicznej i Medycyny Nuklearnej Narodowego Instytutu Onkologii (NIO-PIB),

Warszawa

Wstep. Hiponatremia u pacjentow onkologicznych jest niezaleznym czynnikiem pogarszajacym
rokowanie. Najczesciej spowodowana jest biegunkami i wymiotami towarzyszacymi chemio- lub
radioterapii. Przyczyna hiponatremii moga by¢ tez endokrynopatie: zespdt nieadekwatnego wydzielania
wazopresyny (SIADH) w raku ptuca, niedoczynnosé kory nadnerczy i/lub hipotyreoza w trakcie leczenia
systemowego oraz odréznicowanie do rakéw neuroendokrynnych (np. raka prostaty). Wtasciwa diagnoza
przyczyn hiponatremii jest kluczowa dla poprawy stanu pacjenta i umozliwienia kontynuacji leczenia przy-

czynowego.

Opis przypadku. Przedstawiamy kilka przypadkéw pacjentéw z hiponatremia konsultowanych
w KEOIMN NIO. 52-letni pacjent z incydentaloma nadnercza w trakcie diagnostyki w kierunku chtoniaka,
z hiponatremia (116-177 mmol/l) nasilajaca sie mimo podawania duzych dawek 10%NaCl iv. W badaniu TK
limfadenopatia szyjna i srodpiersiowa, w cytometrii przeptywowej z wezta szyjnego: przerzut raka neuro-
endokrynnego. Wykluczono hipokortyzolemie i niedoczynnos¢ tarczycy. Osmolalnos¢ surowicy 243
mosm/kg, osmolalno$¢ moczu 278 mOsm/kg. Wysunieto podejrzenie SIADH, zastosowano restrykcje
ptynowa, z poprawa. W diagnostyce pogtebionej — podejrzenie raka niedrobnokomadrkowego ptuc,
wdrozono chemioterapie. Obserwowano ustepowanie hiponatremii w trakcie leczenia przyczynowego.
44-letnia pacjentka w trakcie chemioimmunoterapii przedoperacyjnej z powodu TNBC piersi lewej
CT3N2MO przyjeta w trybie nagtym. W badaniach laboratoryjnych neutropenia G2, niedokrwistos¢ G3,
matoptytkowos¢é G3, hiponatremia 115 mmol/l. Stosowano szerokospektralng antybiotykoterapie, leki
p/grzybicze, ptynoterapie, przetoczono KKCz. Z uwagi na utrzymujaca sie hiponatremie zlecono
diagnostyke w kierunku zaburzer hormonalnych: kortyzol 0,14 ug/dl ACTH 2,4 pg/ml. Rozpoznano wtérna
niedoczynnos¢ kory nadnerczy, niezwtocznie wdrozono glikokortykosteroidy, uzyskujac ustapienie
zaburzen. 72-letni pacjent z uogdlnionym rakiem stercza, progresja w badaniach obrazowych, podejrze-

niem odréznicowania neuroendokrynnego (nowe zmiany przerzutowe przy utrzymujacym sie niskim



stezeniu PSA) zostat przyjety w trybie pilnym w z powodu objawowej hiponatremii G3. W oznaczeniach
laboratoryjnych ACTH 100,8 pg/ml, kortyzol 9,85 ug/dL, chromogranina 3282,0 ng/ml, NSE 256,00 ng/ml.
Obraz kliniczny sugeruje mozliwosc¢ SIADH lub ektopie ACTH. Pomimo suplementacji sodu i ograniczenia
podazy ptyndw brak poprawy. Wdrozono gliko- i mineralokortykosteroidy, uzyskujac poprawe natremii.
W biopsji przerzutu w watrobie — rak neuroendokrynny (SF+, Ki67 95%) mogacy odpowiadac przerzutowi

transformujacego raka prostaty. Dalsza poprawa natremii w trakcie chemioterapii drugiegj linii.

Whioski. Endokrynopatie moga byc¢ przyczyna hiponatremii u pacjentéw onkologicznych. Zapobieganie
oraz adekwatne leczenie hiponatremii pomagaja w osiggnieciu lepszych wynikow terapii

przeciwnowotworowej i wydtuzeniu czasu przezycia pacjenta.
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25. Pooperacyjna niedoczynnos¢ przytarczyc u pacjentki z akromegalia jako
wyzwanie terapeutyczne - opis przypadku

Martyna Kepka
Joanna Malicka, Beata Matyjaszek-Matuszek

Katedra i Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Choréb Wewnetrznych, Uniwersytet Medyczny w Lublinie,
Lublin

Wstep. Pierwotna niedoczynnos¢ przytarczyc to stan chorobowy przebiegajacy z hipokalcemia
i hiperfosfatemia, spowodowany pierwotnym niedoborem/ brakiem parathormonu (PTH) lub wydziela-
niem PTH nieczynnego biologicznie. Okoto 75% przypadkdw u dorostych to niedoczynnos¢ po zabiegach
operacyjnych tarczycy, przytarczyc i innych w okolicy szyi, jak réwniez po radioterapii. Czestos¢ trwatej
niedoczynnosci przytarczyc po operacjach tarczycy szacowana jest na 0,9-15%. Zgodnie z aktualnymi reko-
mendacjami leczenie obejmuje doustna suplementacje wapniem oraz aktywna forma witaminy D, jak
rowniez preparatem cholekalcyferolu. Potencjalnymi wskazaniami do leczenia z zastosowaniem
preparatu parathormonu moga by< m.in. niewystarczajgca kontrola stezenia wapnia w surowicy
(z powodu wspdtchorobowosci, stosowanych lekdw, zaburzen wchtaniania), koniecznos¢ stosowania

duzych dawek wapnia/ witaminy D, powiktania nerkowe, a takze obnizona jakosc¢ zycia.

Cel. Przedstawienie trudnosci terapeutycznych u 60-letniej pacjentki z aktywna akromegalia w przebiegu
mikrogruczolaka przysadki, u ktdrej rozpoznano pooperacyjna niedoczynnosc przytarczyc z przewlekta,

ciezka hipokalcemia, oporna na standardowe leczenie.

Opis przypadku. Pacjentka trzykrotnie przebyta strumektomie z powodu odrostowego wola guzowatego
(1993, 2001, 2003 r.). Ponadto od 2007 r. byta wielokrotnie hospitalizowana z powodu typowych objawow
akromegalii, a w 2014 r. zostata zakwalifikowana do leczenia analogiem somatostatyny pierwszej
generacji. Z uwagi na obserwowang hipokalcemie, ktdrg wigzano z zaburzeniami wchtaniania wtornymi
do leczenia lanreotydem, czasowo przerwano terapie tym preparatem. Jednakze, w zwigzku z obawa
przed powiktaniami kolejnego zabiegu i odmowa zgody na operacje gruczolaka przysadki, od 2019 r.
pacjentka otrzymuje lanreotyd w dawce 120 mg co 28 dni, a stezenie IGF-1 potwierdza dobra kontrole
akromegalii. W 2015 r. przeprowadzono zabieg wszczepienia homogenatu komodrek przytarczyc, jednak

bez istotnej poprawy wyréwnania gospodarki wapniowo-fosforanowej. Kontynuowano terapie doustnymi



preparatami wapnia, alfakalcydolu i cholekalcyferolu w duzych dawkach, stosowano hydrochlorotiazyd,
a od 2019 r. rowniez dozylng podaz wapnia przez zaimplantowany port naczyniowy w ramach wizyt
w poradni POZ lub w SOR (Srednio 1x w tyg.), z powodu epizodow tezyczki. Z tego wzgledu podjeto probe

kwalifikacji chorej do leczenia substytucyjnego z zastosowaniem palopegteryparatydu.

Whioski. Przewlekta, czyli utrzymujaca sie powyzej 12 miesiecy, niedoczynnos¢ przytarczyc, bedaca
powiktaniem operacji tarczycy (szczegodlnie kilkukrotnych), moze wigzac sie z wystgpieniem ciezkich
powiktan oraz w sposob istotny obniza jakos¢ zycia pacjentow. W przypadku braku skutecznosci terapii
konwencjonalnej alternatywa moze byC zastosowanie palopegteryparatydu. Wspdtistnienie innych
chorob dodatkowo utrudnia proces leczenia i moze powodowac obawe chorych przed poddaniem sie

innym zabiegom chirurgicznym.
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26. Wspoétwystepowanie autoimmunologicznego zespotu niedoczynnosci
wielogruczotowej typu 1 z mnogimi nowotworami neuroendokrynnymi
zotadka - opis przypadku

Aldona Janoska'

Maria Stelmachowska-Banas’, Magdalena Kochman®

"Klinika Endokrynologii, Szpital Bielanski im. ks. Jerzego Popietuszki, Warszawa, Polska,
*Klinika Endokrynologii, Centrum Medycznego Ksztatcenia Podyplomowego,

Szpital Bielanski Warszawa, Polska

Autoimmunologiczna niedoczynnos¢ wielogruczotowa typu 1 (APS-1) to rzadko wystepujaca choroba
dziedziczona autosomalnie recesywnie powodowana mutacja w genie AIRE. Klasyczna triada objawoéw to:
autoimmunologiczna niedoczynnos¢ przytarczyc (AlH), pierwotna niedoczynnoscikory nadnerczy oraz
przewlekta kandydoza skéry i/lub sluzéwek. W APS-1 moga wystepowac takzeRinne choroby autoimmuni-
zacyjne, w tym zanikowe autoimmunizacyjne zapalenie zotadka, oraz z powodu wtérnych zaburzen
odpornosci, czesciej wystepuja nowotwory ztosliwe (okoto 15%). Przedstawiamy opis przypadku 40-letniej
pacjentki z zespotem APS-1 0 nasilonej manifestacji klinicznej pod postacig AlH, niedoczynnosci przysadki
z izolowanym niedoborem hormonu wazrostu, pierwotnej niedoczynnosci jajnikdw, pierwotnej
niedoczynnosci kory nadnerczy, choroby Hashimoto, zanikowego zapalenia zotadka, a takze z przewlekia
chorobalnerek w stadium G2/G3A i wysokimi stezeniami przeciwciat przeciwko dekarboksylazie kwasu
glutaminowego — anty-GAD. Dodatkowo u pacjentki wystepuja liczne powiktania poszczegdlnych chordb,
w tym AlH — nefrokalcynoza i zwapnienia w obrebie osrodkowego uktadu nerwowego oraz zanikowego
zapalenia btony sluzowej zotadka — metaplazja jelitowa i mnogie NET G1 oraz NET G2 zotadka. Pacjentka
zakwalifikowana zostata do leczenia palopegteryparatydem. Na przyktadzie tego przypadku omawiamy
problem monitorowania i leczenia chorych z APS-1. Wczesne wystepowanie poszczegdlnych sktadowych
zespotu sprzyja pojawieniu sie powiktan, zas wspotwystepowanie zaburzen wchianiania czy niewydolnosci
nerek utrudnia leczenie. Dlatego u pacjentéw z APS-1 konieczna jest indywidualizacja leczenia poszcze-

golnych jego sktadowych.
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27. Trudnosci diagnostyczne i terapeutyczne zaburzen gospodarki wapniowo-
fosforanowej oraz magnezowej u pacjenta po przeszczepieniu nerki,
operowanego z powodu trzeciorzedowej nadczynnosci przytarczyc -

opis przypadku

Kaszewska-Perka Dominika'
Kinga Krawczyk-Rusiecka 1’2, tukasz Krotovvskﬂ, Andrzej Lewinski er , Arkadiusz Zygmuntl2

"Klinika Endokrynologii i Chordb Metabolicznych, Instytut Centrum Zdrowia Matki Polki w todzi,
% Klinika Endokrynologii i Choréb Metabolicznych, Uniwersytet Medyczny w todzi,

* Klinika Endokrynologii Wieku Rozwojowego, Uniwersytet Medyczny w todzi

Zespot gtodnych kosci (HBS - hungry bone syndrome) jest stanem umiarkowanej lub ciezkiej
przedtuzajacej sie hipokalcemii, rozwijajacej sie najczesciej po paratyreocidektomii (stezenie wapnia < 2,1
mmol/l, utrzymujace sie dtuzej niz 4 dni po operacji). W wyniku nagtego spadku stezenia parathormonu
(PTH) dochodzi do zmniejszenia aktywnosci osteoklastéw oraz nasilenia aktywnosci osteoblastéw, co
prowadzi do szybkiego i znacznego wychwytu wapnia, ale takze fosforu i magnezu z krwi przez kosci.
Zespot gtodnych kosci wymaga réznicowania z pooperacyjna niedoczynnoscia przytarczyc, ktorej istota
jest obnizone lub nieadekwatnie niskie stezenie PTH przy wspdtistniejacej hipokalcemii. Celem pracy byto
omadwienie trudnosci diagnostycznych i terapeutycznych zespotu gtodnych kosci oraz pooperacyjnej
niedoczynnosci przytarczyc u 56-letniego pacjenta operowanego z powodu trzeciorzedowej
nadczynnosci przytarczyc. Chory byt leczony nerkozastepczo od grudnia 2011 r. W maju 2023 r. przeszedt
zabieg przeszczepienia nerki. W styczniu 2024 r. u pacjenta nadal utrzymywaty sie cechy trzeciorzedowej
nadczynnosci przytarczyc: PTH 328 pg/ml (N: 15-65), wapn catkowity 3,06 mmol/l (N: 2,2-2,65), z cechami
obnizonej gestosci mineralnej kosci w badaniu densytometrycznym. Na podstawie obrazu klinicznego
zdecydowano o paratyreoidektomii. W maju 2024 r. wycieto cztery przytarczyce z jednoczesna
autotransplantacja przytarczycy dolnej prawej do lewego przedramienia. Po operacji obserwowano ciezka
przedtuzajaca sie hipokalcemie i hipomagnezemie z tendencjg do normofosfatemii, przy obnizonym
stezeniu PTH. Najnizsze odnotowane stezenie wapnia catkowitego 1,39 mmol/I (N: 2,2-2,65), magnezu 0,44
mmol/I (N: 0,77-1,03), fosforu nieorganicznego 0,86 mmol/l (N: 0,81-1,45), PTH < 1,0 pg/ml (N: 12-88). Chory
byt w tym czasie wielokrotnie hospitalizowany, wymagat suplementacji duzych dawek preparatdéw wapnia
oraz magnezu podawanych doustnie i dozylnie oraz stosowania aktywnych metabolitow witaminy D.

W listopadzie 2024 r. pacjent przyjmowat 4 g/dobe weglanu wapnia, 1 ug/ dobe kalcytriolu i 1289 mg jonow



magnezu/ dobe w postaci weglanu, chlorku i wodoroasparaginianu magnezu, a pomimo tego nadal
obserwowano tendencje spadkowa stezenia elektrolitow. Obecnie (kwiecien 2025 r.) chory przyjmuje
1 g/dobe weglanu wapnia, 1 ug/dobe kalcytriolu, 1000 IU/dobe cholekalcyferolu i nadal relatywnie duze
dawki preparatéw magnezu. W wyniku leczenia osiggnieto normokalcemie, normofosfatemie, jednak
wcigz wystepuje tendencja do hipomagnezemii. Stezenie PTH < 10 pg/ml. Prezentowany
przypadek stanowi przyktad ciezkich zaburzen elektrolitowych bedacych nastepstwem jednoczesnego
wystepowania zespotu gtodnych kosci i pooperacyjnej niedoczynnosci przytarczyc u chorego po

paratyreoidektomii.
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1. Pierwotna niedoczynnos$é¢ kory nadnerczy u pacjenta z obustronnym
chtoniakiem nadnerczy i naciekiem OUN (Chtoniak rozlany z duzych
komoérek B blizej nieokreslony [DLBCL NOS]) - opis przypadku

Agnieszka Janiec
Elzbieta Andrysiak-Mamos, Aleksandra Myszka, Elzbieta Sowinska-Przepiera, Anhelli Syrenicz

Klinika Endokrynologii, Choréb Metabolicznych i Choréb Wewnetrznych, Pomorski Uniwersytet Medyc-

zny w Szczecinie, Szczecin

Wstep. Chtoniak nadnerczy to rzadkie schorzenie, ktére moze wystepowac w jednej z dwoch postaci: jako
pierwotny chtoniak nadnerczy lub wtdrnie do chtoniaka uktadowego. Najczesciej dotyczy weziow
chtonnych, natomiast moze wystepowac¢ w innych narzadach, a objawy kliniczne zaleza od lokalizacji

choroby.

Opis przepadku. Przedstawiamy przypadek pierwotnej niedoczynnosci kory nadnerczy w przebiegu
chtoniaka uktadowego. 69-letni pacjent zostat przekazany z oddziatu szpitala rejonowego do Kliniki
Endokrynologii z powodu niedoczynnosci kory nadnerczy o niejasnej etiologii. Od 2 miesiecy skarzyt sie na
ostabienie sity miesniowej, brak apetytu, nudnosci, wymioty, spadek masy ciata o ok. 20 kg, hipotensje
z omdleniami. W badaniach stwierdzono podwyzszone stezenie ACTH przy niskim stezeniu kortyzolu,
hiponatremie i hiperkaliemie. Witgczono hydrokortyzon oraz fludrokortyzon w dawkach substytucyjnych.
Oznaczono przeciwciata przeciwko korze nadnerczy — wynik ujemny. Przy przyjeciu do Kliniki
Endokrynologii stwierdzano: cisawe zabarwienie skory, linii papilarnych, spowolnienie psychoruchowe,
kacheksje. W badaniach biochemicznych: tagodna niedokrwistos¢ normocytarna, przyspieszone OB,
nieznacznie podwyzszone stezenie CRP, wysokie stezenie ACTH przy stezeniu kortyzolu przy dolnej
granicy normy. Wykluczono gruzlice oraz choroby metaboliczne. MR jamy brzusznej wykazato oba nad-
nercza o guzkowo pogrubiatych zarysach. Pomimo wiaczenia leczenia substytucyjnego GKS i fludrokorty-
zonem U pacjenta nie obserwowano poprawy, a wrecz stopniowe pogarszanie sie stanu ogodlnego
i psychicznego. W MR mdzgowia opisano w obrebie struktur gtebokich obszar silnego wzmocnienia
kontrastowego 16x16x14 mm o niejednorodnym sygnale. Gtowa jadra ogoniastego, torebka wewnetrzna
i zewnetrzna wykazywaty cechy obrzeku. W rdznicowaniu brano pod uwage zmiany zapalne oraz
nowotworowe. Wykluczono autoimmunologiczne zapalenie mdzgu oraz neuroinfekcje. Wysunieto pode-

jrzenie pierwotnego lub wtérnego procesu rozrostowego OUN. Z uwagi na obcigzenia internistyczne



chorego zdyskwalifikowano z biopsji neuronawigacyjnej. W trakcie hospitalizacji doszto do infekcji SARS-
Cov-2 powiktanej zapaleniem ptuc i niewydolnoscig oddechowa, ktora byta przyczyna zgonu pacjenta.
Badanie hist-pat sekcyjne wykazato: chtoniak B komadrkowy z polimorficznych limfocytow B sredniej
wielkosci o immunofenotypie: CD 20 +, bcl2 +, ki67 + w 80 % komorek, chtoniak DLBCL NOS, zajmujacy

wezty chtonne okototchawicze oraz narzady pozaweztowe: jadra podstawy mozgu, mozdzek, watrobe, oba
nadnercza i takze szpik kostny.

Whioski. Brak wyraznej poprawy klinicznej po wigczeniu leczenia substytucyjnego powinien skutkowac
przeprowadzeniem szerokiej diagnostyki w kierunku choréb rozrostowych. Analiza przypadku moze
poprawi¢ zrozumienie obrazu i przebiegu DLBC NOS w nadnerczach, jak i stanowi¢ podstawe do

przegladu systematycznego celem poprawy diagnostyki i leczenia tych chorych.
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2. Analiza metabolizmu tryptofanu u pacjentéw z zespotem rakowiaka - rola
szlaku kinureninowego w odpowiedzi na leczenie analogami somatostatyny

Anna Kurzyniska'

Agnieszka Stefariska’, Magdalena Kolasa®, Anna Rudzinska®, Ewelina Rzepka1,
Karolina Morawiec—S%avvek1, Anna Sowa—StaszczakI Marta OpalihskaI Beata Bytrovvska4,

Wirginia Krzyéciak4, Alicja Hubalewska—DydejczykI Anna Skalniak®

'Katedra i Klinika Endokrynologii, Collegium Medicum, Uniwersytet Jagiellonski, Krakow

*0ddziat Kliniczny Endokrynologii, Endokrynologii Onkologicznej, Medycyny Nuklearnej i Choréb
Wewnetrznych, Szpital Uniwersytecki w Krakowie, Krakow,

*Katedra Choréb Wewnetrznych i Gerontologii, Collegium Medicum, Uniwersytet Jagiellorski, Krakéw
4WydziaJ( Farmacji, Zaktad Diagnostyki Medycznej, Collegium Medicum Uniwersytetu Jagiellonskiego,
Krakow, Polska

°Centrum Rozwoju Terapii Chordb Cywilizacyjnych i Zwigzanych z Wiekiem (CDT-CARD), Collegium

Medicum, Uniwersytet Jagiellonski, Krakow

Wstep. Zespdt rakowiaka (ZR) jest najczestszym zespotem objawodw klinicznych zwigzanych z czynnoscia
hormonalna nowotworéw neuroendokrynnych, wynikajacy gtdwnie z nadmiernego wydzielania sero-
toniny i innych amin biogennych. Do typowej manifestacji klinicznej naleza napadowe zaczerwienie skory
(flush) i biegunka. W przebiegu ZR moga réwniez wystepowac zaburzenia psychiczne, co ttumaczy sie
zaburzeniami metabolizmu tryptofanu — aminokwasu wykorzystywanego w syntezie serotoniny
w osrodkowym i obwodowym uktadzie nerwowym. Dodatkowo tryptofan jest takze wykorzystywany przez
bakterie mikrobiomu przewodu pokarmowego, ktéry moze ulegac silnym zmianom na skutek licznych
biegunek w przebiegu ZR. Cho¢ analogi somatostatyny stanowig podstawe terapii ZR, czes¢ pacjentow

nie osigga zadowalajacej kontroli objawow.

Cel badania. Przeprowadzono analize réznych szlakéw metabolicznych tryptofanu zachodzacych w orga-
nizmie pacjentéw — zarowno w tkankach ludzkich, jak i zwigzanych z mikrobiomem, w celu znalezienia
zaleznosci miedzy metabolizmnem tryptofanu u pacjentdw z ZR a odpowiedzia tych pacjentdw na leczenie

farmakologiczne dtugo dziatajacymi analogami somatostatyny (SSA).

Materiaty i metody. Do badania wtaczono 39 pacjentow z nowotworami neuroendokrynnymi przewodu



pokarmowego (gtownie jelita cienkiego), leczonych dtugo dziatajacymi SSA (stabilna dawka przez =3
miesigce). Pacjentow podzielono na trzy grupy: (1) bez ZR (kontrola, n=17), (2) z dobrze kontrolowanym ZR
(n=17), (3) z niekontrolowanym ZR (definiowanym jako >4 luZzne stolce dziennie przez =3 dni w tygodniu;
n=5). Od wszystkich pacjentow po miesiecznej kontroli dietetycznej pobrano probki Sliny i surowicy,
w ktorych oceniono stezenia metabolitow szlakéw serotoninowego, kinureninowego i indolowego
za pomoca ultrasprawnej chromatografii cieczowej UPLC. Wyniki zanalizowano za pomoca programu
Statistica Vv13. Wyniki. Nie stwierdzono istotnych réznic w metabolizmie tryptofanu miedzy grupa
kontrolna a pacjentami z ZR. Stwierdzono jednak istotna réznice w szlaku kinureninowym miedzy pacjen-
tami z ZR dobrze kontrolowanym za pomoca leczenia SSA a pacjentami z niekontrolowanym ZR. Wartosci
$rednie dla kinureniny wynosity 61720 ng/ml (+/-0,6521) dla grupy z brakiem kontroli choroby i 4,9776
ng/ml (+/-1,0185) dla grupy kontrolowanej, p=0,0234. Wyniki potwierdzono za pomoca regresji krokowej,

aby uniknac¢ kumulowania btedu statystycznego spowodowanego wielokrotnymi porownaniami.

Whioski. W przypadku potwierdzenia przedstawionych obserwacji na wiekszej liczbie pacjentow
W przysztosci mozliwe bedzie zaplanowanie badania prospektywnego mogacego wytoni¢ markery
szacujace skutecznosc leczenia pacjentdw z ZR, szczegdlnie w kontekscie kontroli objawodw w trakcie tera-

pii analogami somatostatyny.
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3. Czwarta dekada badan densytometrycznych w Klinice Endokrynologii i Choréb
Wewnetrznych Uniwersyteckiego Szpitala Klinicznego we Wroctawiu

Diana Jedrzejuk
Marcin Landwdjtowicz, Marek Bolanowski, Andrzej Milewicz

Katedra i Klinika Endokrynologii i Choréb Wewnetrznych, Uniwersytet Medyczny im. Piastow Slgskich we

Wroctawiu, Wroctaw

Badanie densytometryczne to pomiar gestosci mineralnej kosci wykonywany poczatkowo z uzyciem
promieniowania pojedynczej lub podwdjnej wiazki fotonéw (SPA, DPA, metoda izotopowa) lub z uzyciem
jednej wiazki promieniowania X (SXA), a obecnie najczesciej z uzyciem dwodch wigzek X o réznych
energiach (DXA). Badania te sg podstawowym narzedziem diagnostycznym w przypadku osteoporozy.
Do badan przesiewowych w kierunku zaburzonej architektury kosci uzywano tez fal ultradzwiekowych.
Historia densytometrii w Klinice Endokrynologii we Wroctawiu zaczeta sie na poczatku lat 90. XX wieku.
Pierwotnie badania gestosci kosci wykonywane byty na wynajmowanych densytometrach kosci
obwodowych stosujacych metode SXA (przedramie) oraz metode ultradzwiekowa (kos¢ pietowa, paliczkKi
dtoni). W 1996 r. Ministerstwo Zdrowia zaakceptowato projekt, ktérego celem byto wyposazenie sanatoridow
i osrodkow akademickich w densytometry przesiewowe (kos¢ pietowa) oraz stacjonarne do badan catego
ciata (odcinek ledzwiowy kregostupa, szyjka kosci udowej, kosci przedramienia, metoda DXA). W ramach
grantu wspotrealizowanego przez Klinike Endokrynologii Akademii Medycznej we Wroctawiu
prowadzono szeroko zakrojone badania densytometryczne oraz profilaktyke i terapie w przypadku rozpoz-
nania niskiej masy kostnej i osteoporozy. Pacjentka z rozpoznana w sanatorium choroba mogta liczyc
na opieke, monitorowanie i dalsze leczenie osteoporozy blizej miejsca zamieszkania, w osrodkach
referencyjnych Akademii Medycznych. Przy Klinice Endokrynologii we Wroctawiu powstato wtedy
Regionalne Centrum Menopauzy i Osteoporozy, ktére kompleksowo diagnozowato i leczyto kobiety
w okresie okotomenopauzalnym. Od tego czasu densytometry w Klinice Endokrynologii we Wroctawiu
stuzyty i stuza zardwno badaniu pacjentow klinik i poradni Szpitala Klinicznego, jak i catego makroregionu.
Celem badan jest diagnostyka osteoporozy pierwotnej i wtérnej, nie tylko wynikajacej z przyczyn
endokrynologicznych. Na densytometriach opieraty sie prace statutowe oraz granty w ramach Uczelniiwe
wspodtpracy z innymi osrodkami akademickimi Wroctawia i catej Polski. Powstawaty prace magisterskie,
doktoraty i habilitacje. Z czasem publikacje Kliniki zawieraty nie tylko wyniki z densytometrii kosci, ale

i wartos¢ TBS (beleczkowanie kosci), co poszerzyto ocene zagrozenia ztamaniami, oraz dane dotyczace



sktadu ciata (otytosc / sarkopenia). Posiadanie programu do badania matych zwierzat umozliwito powsta-
nie prac dotyczacych gestosci kosci zwierzat laboratoryjnych narazonych na dziatanie lekow. Klinika
Endokrynologii brata udziat m.in. w polskim, wieloosrodkowym badaniu populacyjnym dotyczacym osteo-
porozy (EPOLOS) i w badaniu ,,Aspekty medyczne, psychologiczne, socjologiczne i ekonomiczne starzenia
sie ludzi w Polsce" (POLSENIOR). Podczas prezentacji przedstawione zostang najwazniejsze wnioskKi
z publikacji zawierajacych wyniki badan densytometrycznych uzyskanych w Pracowni Densytometrycznej

Kliniki Endokrynologii i Choréb Wewnetrznych.
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4. Czy dr ChatGPT lub dr Gemini mogliby sta¢ sie polskimi endokrynologami?
Szymon Suwata
Roman Junik

Katedra Endokrynologii i Diabetologii, Collegium Medicum im. L. Rydygiera w Bydgoszczy, Uniwersytet

Mikotaja Kopernika w Toruniu, Torun

Wstep. ChatGPT to zaawansowany chatbot oparty na mechanizmie Large Language Model, zdolny
W czasie rzeczywistym odpowiadac na pytania zadane przez uzytkownika. Dotychczasowe doswiadczenia
z ChatGPT potwierdzaja jego skutecznosci w zakresie komunikacji, obstugi konsumenckiej, marketingu
czy pewnych umiejetnosci edukacyjnych — czy jednak mogtby w jakikolwiek sposéb realizowac zadania
lekarskie, zwtaszcza w tak wyspecjalizowanej dziedzinie jak endokrynologia? W Polsce przed uzyskaniem
dyplomu specjalisty lekarze musza zdac¢ Panstwowy Egzamin Specjalizacyjny - czy do tego samego zdolny

bytby potencjalny dr ChatGPT (oraz podobne chatboty, np. Gemini)?

Materiat i metody. Celem tego badania byto okreslenie, jak dobrze chatboty ChatGPT i Gemini poradzitby
sobie z zadaniami egzaminacyjnymi z Panstwowego Egzaminu Specjalizacyjnego z zakresu endokrynolo-
gii. Dostepne zadania egzaminacyjne z realizowanych w przesztosci sesji z lat 2015-2025 przedstawiono
chatbotom ChatGPT i Gemini (w réznych wersjach modeli jezykowych), a uzyskane przez autorow
odpowiedzi poréwnano z oficjalnym kluczem odpowiedzi, sprawdzajac wszelkie zmiany wynikajace
z postepu wiedzy medycznej. Na potrzeby dalszej analizy pytania podzielono rowniez na kwintyle na
podstawie dtugosci oraz oficjalnie wyliczonych parametrow statystycznych oceniajacych trudnosc zadan.

Uzyskane dane statystyczne poréwnano rowniez z danymi dotyczacymi realnie zdajacych lekarzy.

Wyniki. W zaleznosci od zastosowanego modelu jezykowego i konkretnej sesji egzaminacyjnej ChatGPT
odpowiadat prawidtowo na 43,5-81,0% pytan, podczas gdy Gemini na 46,8-80,0% pytan. Oznacza to, ze
w czesci przypadkow chatboty byty zdolne uzyska¢ pozytywny wynik egzaminu. Oba chatboty lepiej
radzity sobie z pytaniami krétszymi oraz tatwiejszymi. Chatboty w wersjach bardziej podstawowych
(gtéwnie bezptatnych) radzity sobie z zadaniami w sposéb analogiczny lub nieco gorszy od lekarzy, jednak
przy zastosowaniu bardziej zaawansowanych silnikéw jezykowych tendencja ta sie odwracata.
Petne wynikiiich analiza zostana przedstawione podczas XXIII Zjazdu Polskiego Towarzystwa Endokryno-

logicznego w Gdansku.
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5. Pozatarczycowa lokalizacja ogniska pierwotnego zré6znicowanego raka
tarczycy - wyzwania i rozwigzania

Magdalena Kwapiszl
Jacek Ga’rczyr'\ski], Elwira Baku+a—ZaIevvska2, Piotr Géralskﬂ, Marek Dedecjus1

'Klinika Endokrynologii Onkologicznej i Medycyny Nuklearnej, Narodowy Instytut Onkologii
im. M. Sktodowskiej-Curie Panstwowy Instytut Badawczy, Warszawa
*Zaktad Patomorfologii Nowotworéw, Narodowy Instytut Onkologii im. Marii Sktodowskiej-Curie -

Panstwowy Instytut Badawczy

Wstep. Wole jajnikowe (struma ovari) stanowi rzadka postac¢ potworniaka jajnika, ktérej moze towarzyszyc
rozwoj komaorek nowotworowych tarczycy. Przez nieprzewidywalny przebieg, duze ryzyko nawrotowosci
i powstania przerzutdw oraz brak ustalonych wytycznych postepowania rak tarczycy o punkcie wyjscia

z wola jajnikowego stanowi wyzwanie diagnostyczno-terapeutyczne.

Cel. Przedstawienie strategii postepowania w raku tarczycy w wolu jajnikowym w oparciu

o doswiadczenie osrodka o trzecim stopniu referencyjnosci.

Metody. Przeprowadzilismy retrospektywna analize danych pacjentek z rozpoznaniem raka tarczycy
w wolu jajnikowym, zakwalifikowanych do dalszego leczenia w Oddziale Chirurgii Endokrynologicznej
Narodowego Instytutu Onkologii w Warszawie w latach 2018-2023, ze szczegdlnym uwzglednieniem

przebiegu klinicznego i strategii terapeutycznych.

Wyniki. U 7 kobiet (w wieku 28-69 lat) poddanych operacji usuniecia jajnika z powodu guza badanie
histopatologiczne potwierdzito obecnos¢ utkania raka tarczycy rozwijajacego sie w potworniaku.
Pacjentki zostaty zakwalifikowane do catkowite] tyreoidektomii, a nastepnie leczenia radiojodem.
W czterech preparatach badanie histopatologiczne potwierdzito obecnos¢ mikroraka brodawkowatego
w tarczycy. U 2 pacjentek stwierdzono obecnosc¢ przerzutéw odlegtych (do kregostupa oraz weziow

chtonnych okotonerkowych). U 2 kobiet nie wykryto obecnosci innych ognisk raka tarczycy.

Whioski. Agresywnos$c¢ leczenia przypadkowo rozpoznanych rakéw tarczycy w wolu jajnikowym wciaz jest

przedmiotem dyskusji, a decyzje nalezy podejmowac indywidualnie dla kazdego przypadku. Nasze



doswiadczenie podkresla koniecznos¢ leczenia uzupetniajacego — catkowitej tyreoidektomii z nastepcza
terapia jodem radioaktywnym, niezaleznie od wieku i ptodnosci pacjentki, nawet w przypadku braku
podejrzen o zmiany w tarczycy. Nalezy zawsze bra¢ pod uwage wysokie ryzyko przerzutow odlegtych

i mozliwos¢ wspodtistnienia ukrytych zmian nowotworowych.
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6. Badanie wptywu hormonu wzrostu zawartego w modelowym plynie prezerwa-
cyjnym na ochrone izolowanych nerek swin przeznaczonych do transplantacji

Aneta Ostrézka-Cieslik'
Barbara Dolinskal, Florian Ryszka2

'Katedra i Zaktad Technologii Postaci Leku, Wydziat Nauk Farmaceutycznych w Sosnowcu, Slgski
Uniwersytet Medyczny w Katowicach, Katowice,

’Fa rmaceutyczny Zaktad Naukowo-Produkcyjny ,Biochefa", Sosnowiec

Wstep. Pilyny prezerwacyjne to specjalistyczne wyroby medyczne stosowane do przechowywania
narzadow przeznaczonych do przeszczepu. Ich gtéwnym zadaniem jest podtrzymanie funkcji zyciowych
przeszczepu, minimalizowanie uszkodzen powstajacych podczas transplantacji oraz wspieranie procesow
regeneracyjnych. Celem naszych badan byta ocena wptywu somatotropiny (STH), dodanej do
modelowego ptynu Biolasol, na funkcje zyciowe izolowanych nerek swin. Somatotropina wykazuje
potencjalne wiasciwosci ochronne wzgledem nerek — udowodniono, ze uczestniczy w procesach

naprawczych, stymuluje synteze kwasow nukleinowych oraz posrednio wptywa na wzrost narzadu.

Materiat i metody. Badania pilotazowe przeprowadzono na modelu izolowanych nerek swin rasy wielkiej
biatej polskiej, za zgoda Il Lokalnej Komisji Etycznej w Krakowie (nr 1046/2013). Ptyn Biolasol (FZNP
,Biochefa", Polska) zostat zmodyfikowany poprzez dodanie somatotropiny (STH) w dawce 0,01 pg/L. Nerki
przydzielono do dwéch grup: grupy kontrolnej A (Biolasol, n=10) oraz grupy doswiadczalnej B (Biolasol +
STH, n=10). Grafty perfundowano odpowiednimi roztworami, nastepnie przechowywano w warunkach
prostej hipotermii (4°C) przez 24 godziny, po czym poddano ponownemu ptukaniu. Funkcje nerek
oceniano na podstawie analizy parametrow biochemicznych w préobkach perfuzatu: aktywnosci AST i ALT,

stezenia kreatyniny, mocznika oraz elektrolitow.

Wyniki. Zastosowanie ptynu Biolasol wzbogaconego o somatotropine, w poréwnaniu do standardowego
Biolasolu, spowodowato po 24 godzinach przechowywania nerek obnizenie aktywnosci ALT i AST
odpowiednio o 61% i 45%. Dodatek somatotropiny przyczynit sie takze do znaczacego spadku stezenia
mocznika (0 92%), natomiast poziom kreatyniny pozostat bez zmian. Zaobserwowano wzrost stezenia
jonéw sodu [Na'] o 34% oraz spadek stezenia jondw potasu [K'] 0 31%. Wszystkie zmiany byly statystycznie
istotne (p<0,05).



Whioski. Modyfikacja ptynu Biolasol poprzez dodanie somatotropiny w dawce 0,01 pug/L wywierata
korzystny wptyw na czynnos¢ izolowanych nerek swin. Projekt badawczy jest finansowany ze srodkéow
Slaskiego Uniwersytet Medycznego w Katowicach, nr BNW-1-038/K/4/F.
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7. Zesp6t MENT - analiza kliniczna pacjentéw leczonych w Klinice Endokrynologii
UCK w Gdansku w latach 2015-2025

Agata Rzepecka
Anna Lewczuk-Myslicka, Renata Swigtkowska-Stodulska

Katedra i Klinika Endokrynologii i Choréb Wewnetrznych, Gdanski Uniwersytet Medyczny, Uniwersyteckie

Centrum Medyczne w Gdansku, Gdansk

Zespot mnogiej gruczolakowatosci wewnatrzwydzielniczej typu 1 (MENT1, Multiple Endocrine Neoplasia
type 1) to genetycznie uwarunkowana choroba dziedziczona w sposéb autosomalny dominujacy,
spowodowana mutacjami w genie MENT, kodujacym biatko menine. Utrata funkcji meniny sprzyja
nowotworzeniu w obrebie gruczotdw wydzielania wewnetrznego. Choroba charakteryzuje sie
wystepowaniem mnogich nowotworéw gruczotdow dokrewnych, gtéwnie przytarczyc, trzustki oraz
przysadki mozgowej. Spektrum objawoéw klinicznych jest szerokie i zalezy od lokalizacji oraz aktywnosci
hormonalnej zmian, co czesto utrudnia wczesne rozpoznanie. Poza klasyczng triada objawdw, w prze-
biegu MEN1 moga réwniez wystepowac guzy grasicy, oskrzeli, nadnerczy, a takze zwiekszone ryzyko
rozwoju raka piersi u kobiet. Celem niniejszej pracy byta retrospektywna analiza danych klinicznych
pacjentdéw z rozpoznanym zespotem MENT pozostajacych pod opieka Kliniki Endokrynologii i Chorob
Wewnetrznych w Gdansku w latach 2015-2025. Do analizy wiaczono 27 pacjentéw (18 kobiet i 9 mezczyzn)
w wieku 19-76 lat, z wytaczeniem jednego chorego leczonego poza osrodkiem. Mutacje punktowa genu
MENT potwierdzono u 12 chorych (44,4%), z czego w czterech przypadkach udokumentowano rodzinne
wystepowanie choroby. Najczestsza manifestacjg kliniczna byta pierwotna nadczynnosc¢ przytarczyc
(PNP), rozpoznana u 26 pacjentow (96%), z mediana wieku rozpoznania wynoszaca 44,0 lata. Guzy neuro-
endokrynne trzustki (NEN) wystepowaty u 18 pacjentow (67%) — najczesciej w postaci gastrinoma lub
zmian nieczynnych hormonalnie — z mediang wieku rozpoznania réwna 49,0 lat. Zmiany przysadki
mozgowej (m.in. prolactinoma, akromegalia, zmiany cz. posredniej) rozpoznano u 14 pacjentéw (52%), przy
medianie wieku 46,0 lat. U 4 pacjentow (15%) wystapity guzy neuroendokrynne grasicy lub rakowiaki
oskrzeli (mediana wieku rozpoznania: 58,0 lat). Zmiany nadnerczowe odnotowano u 7 pacjentdw (25,9%),
a rak piersi wystapit u 2 pacjentek (7,4%). Analiza pierwszych objawow wykazata, ze u kobiet dominujaca
manifestacja poczatkowa byta PNP (58,8%), nastepnie NEN (23,5%) oraz zmiany przysadkowe (17,6%).
W grupie mezczyzn najczesciej pierwszym objawem rowniez byta PNP (55,6%), natomiast czesciej niz

u kobiet wystepowaty u nich zmiany przysadki (22,2%) oraz grasicy lub oskrzeli (11,1%). Wyleczenie PNP



spowodowato ustapienie obrazu klinicznego gastrinoma i zmiane rozpoznania z czynnego na nieczynny
hormonalnie NEN trzustki u 2 pacjentow. Wyniki analizy dokumentuja duza heterogennosc
kliniczng zespotu MENT oraz potrzebe regularnego, wielospecjalistycznego nadzoru nad pacjentami
z potwierdzonym rozpoznaniem. Zwracajg rowniez uwage na istotng role diagnostyki genetycznej
w ocenie ryzyka i planowaniu dtugoterminowej opieki nad pacjentami oraz ich rodzinami. Wczesne
wykrycie zmian i wdrozenie odpowiedniego postepowania maja kluczowe znaczenie dla poprawy

rokowania oraz jakosci zycia chorych.
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8. Hiperkortyzolemia w przebiegu ektopowego wydzielania ACTH -
doswiadczenie osrodka trzeciorzedowej referencyjnosci

Agata Berlinska
Anna Lewczuk—MyéIicka1’2, Renata Swiatkowska-Stodulska "

'Katedra i Klinika Endokrynologii i Chordob Wewnetrznych, Wydziat Lekarski, Gdanski Uniwersytet
Medyczny, Gdansk,

*Klinika Endokrynologii i Choréb Wewnetrznych, Uniwersyteckie Centrum Kliniczne w Gdansku, Gdansk

Endogenna hiperkortyzolemia jest wyzwaniem klinicznym, ktére nierozpoznane, jest zagrozeniem dla
zdrowia i zycia pacjentow. Hiperkortyzolemia wigze sie z obecnosciag guza przysadki (ACTH-zalezna
hiperkortyzolemia w przebiegu choroby Cushinga), guza nadnercza (ACTH-niezalezna hiperkortyzolemia)
lub ektopowego wydzielania ACTH (ang. ectopic ACTH syndrome, EAS). EAS jest jednostka wywotujaca
szczegolnie agresywna klinicznie hiperkortyzolemie i moze wystepowac w przebiegu nowotwordw neuro-
endokrynnych lub nowotwordw ptuc. U pacjentdw z EAS szybko pojawiajag sie réznorodne powiktania
hiperkortyzolemii, ktére znaczaco pogarszaja rokowanie przez powiktania metaboliczne, sercowo-
naczyniowe oraz sktonnos¢ do infekcji. Opieka nad pacjentami z EAS stanowi wyzwanie multidyscy-
plinarne, a szybka diagnoza i odpowiednie leczenie sg kluczowe dla zapewnienia dobrostanu i przezycia
pacjentdw. Badanie retrospektywne przeprowadzono z uzyciem zanonimizowanej bazy danych osrodka
trzeciego stopnia referencyjnosci. Wyszukiwanie obejmowato pacjentdw z rozpoznaniem
EAS pozostajacych pod opieka Kliniki Endokrynologii i Chordb Wewnetrznych oraz Poradni Endokryno-
logicznej Uniwersyteckiego Centrum Klinicznego w Gdansku w latach 2010-2025. Analizowane dane
obejmowaty wywiad i badanie fizykalne, wyniki laboratoryjne, zastosowane leczenie, przebieg
hospitalizacji oraz dane dotyczace Smiertelnosci wewnatrzszpitalnej. Analizie poddano 14 pacjentow
z EAS, z czego 9 stanowity kobiety. Sredni wiek w momencie rozpoznania wynosit 63,5 roku. Srednie
poranne stezenie ACTH w osoczu wynosito 2654 pmol/l. Hipokaliemia obecna byta u zdecydowanej
wiekszosci pacjentow (92,9%), natomiast wsréd objawow klinicznych najczesciej obserwowano obecnosc
obrzekdw obwodowych i plethore na skorze twarzy (po 71,4%). U 6 pacjentow EAS wynikato z aktywnosci
wydzielniczej nowotworéw neuroendokrynnych, u 5 — drobnokomadrkowego raka ptuca, u 1 - gruczola-
koraka ptuca, a u 2 pacjentéw umiejscowienie guza pierwotnego pozostato nieznane. U czesci pacjentow
obserwowano rozwéj powiktan zakrzepowo-zatorowych i/lub infekcji oportunistycznych. Leczenie

opierato sie gtdwnie na procedurach operacyjnych oraz zastosowaniu inhibitorow sterydogenezy, takze



najnowszej generacji (osilodrostat). 3 pacjentdw zmarto podczas hospitalizacji, a kolejnych 3 wymagato
poszpitalnej opieki hospicyjnej. EAS jest forma hiperkortyzolemii, ktdra przebiega dynamicznie i szybko
wywotuje powiktania ogdlnoustrojowe. Pacjenci z guzami srodpiersia lub ptuc powinni by¢ szczegdlnie
czujnie obserwowani w kierunku wystapienia cech klinicznych i biochemicznych EAS. Scista wspotpraca
miedzy endokrynologami i onkologami w ramach skoordynowanej opieki wielospecjalistycznej
moze pomodc w sprawnej identyfikacji i spersonalizowanym leczeniu EAS. W naszej opinii objawy
hyperkortyzolemii sg odpowiedzialne za zty stan ogdlny pacjenta (wg ECOQG), negatywnie wptywajac

na decyzje o mozliwosci i zakresie leczenia onkologicznego pacjentdow z rakiem ptuca.
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9. Analog somatostatyny, Lanreotyd LAR w leczeniu hipoglikemii hiperinsulin-
emicznej w rodzinie z mutacjag aktywujaca glukokinaze (GCK) - obserwacja
dtugoterminowa

Maria Komisarz-Calik
Anna Bogustawska, Alicja Hubalewska-Dydejczyk, Aleksandra Gilis-Januszewska
'Klinika i Katedra Endokrynologii, Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum, Krakéw

Wstep. Analogi somatostatyny (SSA) hamuja wydzielanie insuliny z komoérek B trzustki, dzieki czemu

moga stanowic¢ opcje terapeutyczna w przypadku rodzinnej hipoglikemii hiperinsulinemicznej (FHH).

Opis przypadku. Przedstawiamy dwdch czionkdéw rodziny z FHH spowodowang mutacja aktywujaca
(GCK), ¢.295T>C (p.Trp99Arg), u ktérych wiaczono leczenie SSA. Pacjent 1. 6l-letni mezczyzna z FHH,
u ktérego diagnoze postawiono w 20 roku zycia (r.z.), a objawy hipoglikemii wystepowaty gtéwnie na czczo
juz od okresu postnatalnego. W wieku 10 lat zdiagnozowano padaczke i rozpoczeto leczenie
karbamazepina. W 20 r.z. wiaczono diazoksyd, obserwujac czesciowe zmniejszenie czestosci i nasilenia
epizodoéw hipoglikemii. W 2021 r. wigczono SSA — poczatkowo 10 mg krotko dziatajacego oktreotydu,
stopniowo zwiekszajac dawke. Od stycznia 2023 r. pacjent otrzymuje 120 mg lanreotydu LAR/6 tygodni. Po
wdrozeniu SSA zanotowano wzrost glikemii o okoto 20-30%. W tabeli 1 przedstawiono wyniki badan labo-
ratoryjnych sprzed wiaczenia SSA i obecne. Pacjent 2. 33-letni mezczyzna, u ktérego objawy hipoglikemii
wystepowaty od okresu postnatalnego, zaréwno na czczo, jak i po positkach. Leczenie diazoksydem
wdrozono w 4 r.z., co spowodowato czesciowa poprawe w zakresie liczby i nasilenia epizodéw hipoglikemii.
W styczniu 2022 r. wigczono z dobrym efektem SAA — poczatkowo 10 mg, a nastepnie 20 mg dtugo
dziatajgcego oktreotydu,. W maju 2022 r. terapie zmodyfikowano na lanreotyd LAR - poczatkowo 90 mg/6
tygodni, nastepnie - 120 mg /6 tygodni. Po wtgczeniu SSA $rednia glikemia zwiekszyta sie o okoto 10-20%.
W tabeli 1 przedstawiono wyniki badan laboratoryjnych sprzed wigczenia SSA i obecne. Oprdcz wiaczenia
SSA, obu pacjentéw ponownie przeszkolono w zakresie zasad stosowania diety — zalecono wdrozenie diety
mieszanej, bogatobiatkowej, z ograniczeniem weglowodandw, z odstepami positkdw co 4h, co takze
pozwolito zapobiec dalszym epizodom hipoglikemii. U obu Pacjentéw oprdcz poprawy srednich glikemii
zaobserwowano poprawe funkcjonowania, w tym poprawe w zakresie funkcji poznawczych. Porownano
wartosci glikemii oraz insulinemii obu pacjentéw przed wiaczeniu SSA w OGTT i po nim (wykres 1i2) oraz

pola pod krzywa (AUC) glukozy i insuliny. U pacjenta 1 zaobserwowano wzrost AUC pod krzywa glukozy



(641.7 vs 760.65) i insuliny (3468.75 vs 6896.7) po wiaczeniu SSA, natomiast u pacjenta 2 zanotowano niew-
ielki spadek AUC pod krzywa glukozy (706.35 vs 676.65) i niewielki wzrost pod krzywa insuliny (11095.50
vs 11803.50) po wiaczeniu SSA.

Whioski. Leczenie FHH z aktywujaca mutacjg GCK, ¢.295T>C za pomoca SSA poprawia wyrdwnanie
glikemii na czczo i po positku, prowadzac do wzrostu sredniej glikemii oraz istotnej remisji epizoddw hipo-
glikemii. Wyniki OGTT dowodzag, iz bodziec glukozowy pozostaje bardzo silnym stymulantem hiperinsu-
linemii i hipoglikemii pomimo stosowania SSA. Skuteczne leczenie FHH osiggnieto za pomoca SSA, diety

mieszanej i unikania dtugotrwatych przerw miedzy positkami.

WYKRES 1. Poréwnanie stezema glukozy oraz insuliny u Pacjenta 1 przed wlaczeniem SSA 1 po
nim
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WYKRES 2. Poréwnanie stezema glukozy oraz insuliny u Pacjenta 2 przed wlaczeniem SSA 1 po nim
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Tabela 1. Wartosci oznaczefi hormonalnych u obu Pacjentéw przed wiaczeniem SSA oraz obecnie

PACJENT 1 PACJENT 2
Przed SSA | OBECNIE |Przed SSA | OBECNIE
ASPAT [U/L] (10-50) 23 18 24 35
ALAT [U/L] (10-50) 17 14 30 53
GGTP [UL] (10-71) 42 63 48 50
Cholesterol [mmol'L] (3.2-5.2) 6.1 63 48 5.1
LDL [mmelL] (<3.4) 36 3.66 32 2.
HDL [mmelL] (>1.0) 2.1 230 13 1.27
Tréjglicervdy [mmelL] (<2.2 1.1 1.56 1.8 3.46
Kreatynina [pmol'L] (62,0-106.0) | 66.3 NA 859 NA
TSH [lU/mL] (0.270—4.200) 0.9 1.23 15 1.070
T4 [pmelL] (12.0-22.0) 123 116 NA 16.0
HbAlc 3.9% 4.1% 3.8% 3.8%
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10. Skutecznos¢ i bezpieczenstwo Relacorilantu u oséb z hiperkortyzolemia
w przebiegu guza nadnerczy: wyniki badan 3 fazy: GRACE i GRADIENT

Aleksandra Gilis-Januszewskal
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Center, El Paso, TX, USA,
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17Endocrinology, Department of Clinical and Molecular Medicine, Sapienza University of Rome, Rome,
Italy,

18Department of Clinical and Biological Sciences, University of Turin, Italy,
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W badaniu GRACE 3 fazy selektywny modulator receptora glukokortykoidowego (GR) relacorilant
znaczaco poprawit kontrole cisnienia krwi i wykazat poprawe objawow endogennej hiperkortyzolemii
o wszystkich etiologiach. W badaniu fazy 3 GRADIENT analizowano dziatanie relakorilantu u osdéb
z hiperkortyzolemia w przebiegu guzéw nadnerczy. Przedstawiamy analize wynikéw obu badan w zakre-
sie oceny skutecznosci i bezpieczenstwa relacorilantu u oséb z hiperkortyzolemia w przebiegu guzow
nadnerczy i podobnymi cechami wyjsciowymi. Badanie GRACE (NCT03697109) obejmowato
22-tygodniowa, otwarta faze leczenia relacorilantem w dawce 100-400 mg, po ktdrej nastapita
12-tygodniowa, podwdjnie Slepa, kontrolowana placebo (PBO) faza odstawienia. GRADIENT
(NCT04308590) to 22-tygodniowe, randomizowane, podwdjnie zaslepione, kontrolowane badanie PBO
relacorilantu w dawce 100-400 mg dziennie. Do obu badan wiaczono osoby doroste z endogenna
hiperkortyzolemia i nadcisnieniem (HTN) i/lub hiperglikemia. Obecna analiza obejmowata podgrupe
GRACE z hiperkortyzolemia nadnerczy (n=34) i podgrupe GRADIENT o podobnych parametrach
wyjsciowych i biochemicznych (relacorilant, n=26; PBO, n=27). Dane dotyczace relacorilantu
z 22-tygodniowych okreséw obu badan zostaty potaczone i porownane z danymi GRADIENT PBO. Wyniki
podano jako Srednig zmiane najmniejszych kwadratow od wartosci wyjsciowej do 22. tygodnia. U osob
z nadcisnieniem tetniczym (n=56) relacorilant znaczaco obnizyt skurczowe i rozkurczowe cisnienie krwi
mierzone 24-godzinnym ambulatoryjnym pomiarem cisnienia krwi (odpowiednio -10,1 i -6,3 mm HQ)
w poréwnaniu z PBO (odpowiednio +1,5 i +22 mm Hg; oba P<0,01). U osdb z hiperglikemia (n=64)
relacorilant znaczaco poprawit stezenie glukozy na czczo i pole pod krzywa (odpowiednio -0,7 mmol/li-2,4
mmol/I*hr) w poréwnaniu z PBO (odpowiednio +0,4 mmol/l i +1,3 mmol/I*hr; oba P<0,05). Uczestnicy bada-
nia doswiadczyli rowniez utraty wagi u pacjentow przyjmujacych relacorilant (-4,1 kg) w poréownaniu z PBO
(-1,0 kg; P<0,01). Dziatania niepozadane byty na ogdt tagodne do umiarkowanych; nie zidentyfikowano
zadnych nowych sygnatow dotyczacych bezpieczenstwa. Profil bezpieczenstwa w tych badaniach byt
zgodny ze swoistoscia GR relacorilantu i mechanizmem dziatania. Nie odnotowano przypadkow
niewydolnosci nadnerczy ani krwawienia z pochwy zwigzanego z przerostem endometrium, ani
przypadkow hipokaliemii wywotanej lekami lub wydtuzenia odstepu QT. Podsumowujac, relacorilant byt
dobrze tolerowany i przyniost klinicznie i statystycznie istotne korzysci terapeutyczne u uczestnikow
z hiperkortyzolemia nadnerczy w badaniach fazy 3 GRACE i GRADIENT.
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11. Immunomodulacyjne wtasciwosci witaminy D: zaleznos¢ miedzy stezeniem
witaminy D a subpopulacjami komérek NKT
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Witamina D od ponad stu lat stanowi przedmiot intensywnych badan naukowych z uwagi na swoje
unikalne wiasciwosci, umozliwiajace petnienie w organizmie ludzkim zaréwno funkcji witaminy, jak
i hormonu. Dziatajac jako witamina, zaangazowana jest w wiele proceséw metabolicznych gtdwnie
zwigzanych z gospodarka wapniowo-fosforanowa. Natomiast rola witaminy D jako hormonu powigzana
jest z jej aktywnymi, hydroksylowanymi formami, ktére wiaza sie z receptorami dla witaminy D (VDR -
vitamin D receptor), zlokalizowanymi w obrebie jadra komadrkowego, wptywajac tym samym na proces
transkrypcji genéw. Receptory VDR rozmieszczone sa w réznorodnych komaorkach organizmu ludzkiego
m.in w komorkach uktadu odpornosciowego takich jak limfocyty T, limfocyty B, makrofagi, monocyty oraz
komorki NK i NKT. Komorki NKT stanowig unikalna subpopulacje limfocytow T charakteryzujaca sie
obecnoscig markerow specyficznych dla komorek NK (CD161) i limfocytéw T (TCR - receptor komorek T).
Dzieki zdolnosci do wytwarzania perforyny i granzymu komorki NKT wykazuja silne wiasciwosci cytotoksy-
czne. Z uwagi na produkcje licznych cytokin, zaréwno prozapalnych, jak i przeciwzapalnych, wchodza
w interakcje z innymi komorkami uktadu immunologicznego, stanowiac niejako pomost pomiedzy
odpornoscia swoista i nieswoista. Klasycznie wyréznia sie dwa typy komoérek NKT: komorki NKT typu
I (invariant NKT — iNKT) i komorki NKT typu Il (variant — vNKT). Celem naszej pracy byta analiza korelacji
pomiedzy stezeniem witaminy D i subpopulacjami komoérek NKT (CD4+CD8+; CD4-CD8+; CD4+CD8-;
CD4-CD8-) we krwi obwodowej osob, u ktérych wykluczono obecnos¢ choréb wptywajacych na
gospodarke wapniowo-fosforanowa i/lub stezenie witaminy D. Jednojadrzaste komérki krwi obwodowej
(PBMC) wyizolowano od 86 pacjentéw. Komorki NKT wyodrebniono z PBMC za pomoca przeciwciat specy-
ficznych dla CD3+ oraz CD56+, a ich subpopulacje wyznaczono za pomoca cytometrii przeptywowej
(FACS). Na podstawie ekspresji markerow CD4 i CD8, komorki NKT podzielono na cztery podstawowe
subpopulacje: CD4+CD8-, CD4-CD8+, CD4-CD8- (podwadjnie ujemne) i CD4+CD8+ (podwdjnie dodatnie)

co zgodne jest z klasyfikacja zaproponowana wczesniej w literaturze przez Montoya i jego zespot. Dalsza



analiza wykazata wyrazna heterogenicznos¢ wsrdd subpopulacji CD8+, co pozwolito na zaawansowang
klasyfikacje do podtypow CD4highCD8mid/CD4midCD8high i CD4-CD8mid/CD4-CD8high. Na
podstawie przeprowadzonych analiz wykazano istotng statystycznie dodatnia korelacje pomiedzy
subpopulacjg CD4-CD8+ komorek NKT a stezeniem witaminy D, w szczegdlnosci pomiedzy subpopulacja
z duza ekspresja molekuty CD8+ (CD4-CD8high). Co wazne, powyzsza korelacja byfta niezalezna
od stezenia wapnia, co podkresla istotnos¢ wptywu witaminy D na komorki NKT CD4+CDS8. Nie
zaobserwowano istotnych zaleznosci miedzy stezeniem witaminy D a pozostatymi subpopulacjami.
Przeprowadzone badania wskazuja, ze witamina D moze indukowac wzrost liczby komoérek NKT CD4-
CD8+. Nasze wyniki dostarczaja nowych, istotnych informacji na temat mechanizmoéw oddziatywania
witaminy D na uktad odpornosciowy. Komorki CD4-CD8+ NKT wytwarzajgce cytokiny takie jak IFN-y
i TNF-a biora udziat w odpowiedzi przeciwnowotworowej, przeciwinfekcyjnej oraz modulacji reakgcji
alergicznych i autoimmunologicznych. Opisane wyniki moga stanowic podstawe do opracowania nowych
strategii terapeutycznych ukierunkowanych na zwiekszenie liczebnosci komorek NKT CD4-CD8+

w leczeniu powyzszych schorzen.



Tabela 1. Korelacje pomiedzy subpopulacjami komorek NKT a stezeniem witaminy D 1
wapnia.

p Pearsona p p P
Spearman
a
CD4+CD8 ve. | wiaming D 0177 0,103 | -0.185 0089
CD4+CDE | vs. | wapn -0.183 0.093 | -0247 0.022
CD4+CDE+ | vs. | witamuna D -0.174 0.109 | -0203 0.061
CD4+CDE+ | vs. | wapn -0.06 0586 | 0,152 0.165
CD4-CDS8 vs. | witapuna D -0.141 0,196 | 0,182 0.093
CD4-CD8 Vs, | Wapn -0,083 0452 | -0.037 0.736
CD4-CDE+ |wvs. | witaming D 0312 0,003 | 0,225 0,006
CD4-CDE+ | vs. | wapn 0212 0.051 | 0,293 0,039




Tabela 2. Korelacje pomiedzy podtypami komorek NKT a stezeniem witaminy D 1 wapnia.

NKT cell Pearson’s p Spearman’s | p
subtype p p
(absolute
percentage)
CD4highCD8mid | vs. | Vitamin -0,145 0,208 -0.202 0,07
D 9
CD4highCD8mid | vs. | Calcium -0,113 0.33 -0,135 0,24
6
CD4midCD8high | vs. | Vitamin -0,123 0,289 0,013 0,90
D 9
CD4midCD8high | vs. | Calcium 0.103 0378 0.04 0,73
CD4-CD8mid vs. | Vitamin -0,055 0.635 0,022 0.83
D
CD4-CD8mid vs. | Calcium 0,222 0.054 0,25 0.02
9
CD4-CD8high vs. | Vitamin 0,328 0,004 0,262 0,02
D 1
CD4-CD8high vs. | Calcium 0,087 0,454 0,042 0,71
6
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Rysunek 1. Przyktadowe wykresy z analizy sortowania komorek aktywowanych fluorescencja
cvtometry przephywowej (FACS) pokazujace strategie bramkowania analizowanych
komorek: (A): Komorki NKT (Natural Killer T) po sortowaniu magnetycznym. (B): Komorki
NKT CD3+ CD36+ po sortowaniu. (C): Poczatkowa strategia bramkowania dla komorek
NKT. (D). Zaawansowana strategia bramkowama dla wszystkich wvroznionych subpopulacy
komorek NKT. Czamy kolor oznacza komorks bramkowans negatywnie.
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12. Ocena obrazu klinicznego, profilu biochemicznego i stosowanego leczenia
analogami SST u pacjentéw z PanNEN z uwzglednieniem polimorfizméw genu
receptora somatostatynowego typu 2

Agnieszka Janiec
Elzbieta Andrysiak-Mamos, Elzbieta Sowinska-Przepiera, Anhelli Syrenicz

Klinika Endokrynologii, Chordb Metabolicznych i Chorob Wewnetrznych, Pomorski Uniwersytet Medyczny

w Szczecinie, Szczecin

Wstep. Guzy neuroendokrynne trzustki (PanNEN) to heterogenna grupa nowotwordw, ktérej leczenie
jest zalezne od stopnia zréznicowania, zaawansowania klinicznego oraz aktywnosci biochemicznej.
W diagnostyce tych guzdéw istotne znacznie ma oznaczanie markerdw swoistych i nieswoistych dla
nowotworu, natomiast wazne moga by¢ rowniez badania molekularne. Podstawowg metode leczenia
stanowi resekcja chirurgiczna, natomiast w przypadku guzow z dodatnig ekspresja receptora
somatostatyny w leczeniu farmakologicznym maja zastosowanie dtugodziatajace analogi SST jako terapia
pierwszego rzutu. W niniejszym opracowaniu podjeto préobe wigczenia wariantu polimorficznego rs
4988465, rs 998571, rs 1466113 genu receptora somatostatynowego typu 2 jako kolejnego
markera weryfikujacego stopiern zaawansowania nowotworu oraz oczekiwanych korzysci klinicznych

i terapeutycznych.

Cel. Ocena wptywu polimorfizmdw genu receptora somatostatynowego typu 2 rs 4988465, rs 998571, rs

1466113 na obraz kliniczny, biochemiczny i efekt leczenia analogami SST u pacjentéw z PanNEN.

Materiaty i metody. Crupe badang stanowito 90 pacjentéw w wieku 22-86 lat z rozpoznanym guzem
neuroendokrynnym trzustki hospitalizowanych w Klinice Endokrynologii, Choréb Metabolicznych
i Choréb Wewnetrznych PUM. Podczas pierwszej i kontrolnej hospitalizacji po 12 miesiacach oceniano:
mase ciata, dolegliwosci zgtaszane przez pacjenta, ponadto oznaczono stezenia kortyzolu, ACTH, TSH, fT3,
fT4, IGF-1, witaminy D3, HbAlc oraz markeréw guzow neuroendokrynnych: chromograniny A, gastryny,
kwasu 5HIAA. Badania wykonano za pomoca zestawow komercyjnych w jednostkach USK1 PUM w Szcze-
cinie. Scyntygrafie receptorowa Tc 99m SPECT/CT wykonano w Zaktadzie Medycyny Nuklearnej,
a tomografie komputerowa w Zakfadzie Radiologii. W Pracowni Naukowej powyzszej kliniki oznaczono

polimorfizmy genu receptora somatostatynowego typu 2 rs 4988465, rs 998571, rs 1466113.



Wyniki. Po roku leczenia SSA zaobserwowano obnizenie stezen TSH i IGF-1 oraz wzrost wartosci stezen
ACTH, hemoglobiny glikowanej i witaminy D3. Nie stwierdzono zwigzku pomiedzy polimorfizmmami genu
receptora somatostatynowego typu 2 a objawami klinicznymi oraz odpowiedzig na leczenie analogami

somatostatyny.

Whioski. Badane polimorfizmy genu receptora somatostatynowego typu 2 nie maja wptywu na obraz
kliniczny ani na efekty leczenia analogami SST u pacjentéw z PanNEN. Oznaczenie biomarkeréw
nieswoistych i swoistych w guzach neuroendokrynnych trzustki jest przydatne gtdwnie w rozpoznaniu
choroby, pod warunkiem uwzglednienia rodzaju stosowanej diety, chordob wspdtistniejacych i stoso-
wanych weczesdniej lekéw. Ocena profilu hormonalnego u pacjentéw z PanNEN leczonych dtugo
dziatajacymi analogami somatostatyny powinna uwzglednia¢ potencjalny wplyw tego leczenia na
stezenia hormondw gtdwnie osi tarczycowej i nadnerczowej oraz na stezenie insulinopodobnego czynnika

wzrostu 1.



