WOLE — definicja ; K:M = 8:1
» niedobodr jodu
» Srodowisko wolotworcze

» zaburzenie syntezy hormonow tarczycy
uwarunkowane genetycznie

» sprzezenie zwrotne TSH S HT (hormony tarczycy)
T3; T4; kalcytonina

» zwiekszone zapotrzebowanie na HT:
" cigza, pokwitanie
= okres pologu i karmienia

= rekonwalescencja



Okreslenie morfologii tarczycy:
» S.C.-J131 ;5 J125; Tc 99
» USG + BAC
OkresSlenie czynnosci tarczycy:

> T3; T4; TSH

WOLE OBOJETNE — Struma nodosa
» zagrozenie rozwojem raka
mlode kobiety/mezczyzni
pojedynczy guzek w S.C. — ,,zimny”
hormony tarczycy (T4)



WOLE OBOJETNE

WOLE - kazde powigkszenie tarczycy lub ektopowo potozona tkanka
tarczycowa ( wole jajnikowe, wole jezykowe)

WOLE OBOJETNE - niezapalne i nienowotworowe powickszenie
tarczycy przebiegajace ze stanem eutyreozy i prawidtowym sprzezeniem
os1 podwzgorzowo-przysadkowo-tarczycowej ( rozwija si¢ najczesciej
na skutek nadmiernej stymulacji tarczycy spowodowanej niedostateczna
syntezg hormonow tarczycowych )

Kryterium WHO — wole to powigkszenie tarczycy ktorej ptaty boczne sg
wiegksze niz paliczek dystalny kciuka osoby badane;j

WOLE :

1. migzszowe

2. guzkowe — nieroOwnomierne powiekszenie migzszu, torbiele,
krwiaki, obszary widknienia, zwapnienia )

3. guzkowo-migzszowe



Definicja nadczynnosci tarczycy i jej podzial

» Zespol objawow klinicznych powstajacy w wyniku
dziatania krgzacych w wysokim stezeniu hormonow
tarczycy

» Podzial:

v" choroba Gravesa-Basedowa

v gruczolak toksyczny

v’ wole toksyczne wieloguzkowe

v thyreotoxicosis factitia

v' jod-Basedow

v’ rak tarczycty (2%) z objawami nadczynnosci

v’ zapalenie tarczycy



Rozpoznanie nadczynnosci tarczycy —
kliniczne objawy

» nasilenie przemiany materii — spadek c.c.(chudnigcie); zmniejszenie
tolerancji ciepta; nadmierna potliwos¢;

» pobudzenie uktadu nerwowego — nadmerna nerwowos$¢ (bezsennosc);
niepokoj; chwiejno$¢ emocjonalna; ostabienie sity miesniowe;
(miastenia); drzenia migsniowe — szczegolnie rak;

» zaburzenia uktadu pokarmowego - bezkwasnos$¢; niedokwasnos¢;
przyspieszenie perystaltyki jelitowej (biegunki)

» objawy oczne u chorych z chorobg Gravesa-Basedowa

» wole u 90% chorych; tachykardia u 100% chorych (duza amplituda
ciS$nienia tetniczego)

» szmer skurczowy u podstawy 1 na koniuszku serca



Leczenie jodem promieniotworczym '31J

» jedna dawka izotopu; czesciej 2-3 krotna
» efekt dziatania po kilku miesigcach

» niedoczynnos¢ tarczycy u okoto potowy
chorych, wkrotce po podaniu radiojodu, z
tendencjg wzrostowa 2-3% /rok



Leczenie jodem promieniotworczym

Wskazania Przeciwwskazania

nawrot nadczynnosci w chorobie
Graves-Basedowa po leczeniu okres cigzy 1 karmienia
zachowawczym przy matym wolu

przeciwwskazania do leczenia : :
podejrzenie nowotworu

operacyjnego
nawroty nadczynnosci niska <20% jodochwytnos¢
u chorych operowanych tarczycy
uczulenie na tyreostatyki miody wiek

duze wole > 60 ml

zimne guzki

objawy uciskowe




Wskazania do leczenia operacyjnego

Duze wole z objawami ucisku szczegolnie
przy zamostkowej 1 srodpiersiowej lokalizacji

Podejrzenie procesu nowotworowego

Obecnos¢ zimnych scyntygraficznie guzkow

Niepowodzenia leczenia zachowawczego

Choroba Gravesa-Basedowa u mtodych chorych;
cigza, okres karmienia

Zyczenie chorego (wzgledy kosmetyczne)




Powiklania leczenia operacyjnego

Wcezesne

» uszkodzenie nerwu krtaniowego wstecznego (1,2%-9%;
obustronne 0,05%-0,15%

» tezyczka 0,6%-17% -niedoczynno$¢ przytarczyc postepowanie
v'leczenie dorazne — glukonian /chlorek wapnia i.v. 10-20ml
v'leczenie przewlekle — glukonian wapnia; vit. D; alfacalcidol

v'okoto Y5 przypadkow niedoczynno$ci przytarczyc ma
charakter przemijajacy

» krwotok pooperacyjny 0,2-2,2%

> przelom tarczycowy
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NOWOTWORY ZLOSLIWE TARCZYCY
1,5 — 3/10 ty$/rok

. Raki wysokozroznicowane

a) rak brodawkowaty

b) rak pecherzykowy / rak z komorek Hurtle’a
Rak rdzeniasty

Rak anaplastyczny

Przerzuty do tarczycy

Chloniak zlosliwy
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Czynniki ryzyka raka tarczycy:
Pojedynczy guzek tarczycy scyntygraficznie ,,zimny”,
Wiek — dzieci ponizej 14r.z. , ryzyko zeztosliwienia 50%

Przebyte napromienianie szyi — przy badalnych guzkach tarczycy ryzyko wynosi
20-50%

Wybuchy i incydenty jadrowe (Hiroszima; Nagasaki; Hawaje; Nevada;
Czarnobyl)

Czynniki geograficzne:
v regiony bogate w jod-rak brodawkowaty
v’ rejony ubogie w jod — rak pecherzykowy
Pte¢ — pojedynczy guzek
Rodzinne wystepowanie raka tarczycy
Powigkszone wezty chlonne
Porazenie nerwu krtaniowego wstecznego

Objawy uciskowe (przetyk, tchawica)



Rak brodawkowaty
» miode kobiety
» hormonozalezno$¢ od TSH
» 1/3 1 1/2 ro$nie wieloogniskowo

» przerzuty do weztow chlonnych szyi — struma aberrans

Leczenie
» zabieg operacyjny
» 131 J (jod radioaktywny)

» substytucja hormonami tarczycy

Rokowanie:

DOBRE - zalezne od wieku, wielkosci guza, obecnoscig przerzutow



Rak pecherzykowy
» gtownie kobiety
» jodochwytnos¢
» hormonozalezno$¢ od TSH
» zwykle jednoogniskowo

» przerzuty drogg krwi do ptuca, kosci

Leczenie
» zabieg operacyjny
» 131 J (jod radioaktywny)

» substytucja hormonami tarczycy
Rokowanie:
zalezne od wieku, obecnosci przerzutow, inwazyjnosci raka

Tyreoglobulina — jako marker raka tarczycy



Leczenie uzupelniajgce w raku pecherzykowym:
v" Supresja TSH
v" Leczenie radiojodem;

v Tyroksyna u o0sob w wieku podesztlym i z chorobg
serca

v’ Zaburzenia rytmu serca lub nasilenie dolegliwosci
wiencowych;

v" Postep osteoporozy;

v' Prawdopodobnie moze zwicksza¢ ryzyko raka
sutka



Rak z komorek Hiirthle’a:

WHO 1988 — jako kwasochtonny wariant raka pgcherzykowego tarczycy;

Powinien byc¢ sklasyfikowany jako oddzielna jednostka chorobowa z

dwoma podgrupami: 1) wariant pecherzykowy; 2). wariant
brodawkowy

516 dekada zycia; 30% tych rakow rosnie wieloogniskowo;

tylko 10% wykazuje jodochwytnos¢; daje przerzuty do weztow chtonnych

Leczenie operacyjne raka z komorek Hiirthle’a:

>
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Catkowite wycigcie tarczycy jako metoda z wyboru;
Leczenie radiojodem ma niewieli efekt;
Chemioterapia bez efektu leczniczego;
Napromienianie nie zwigksza przezyc;

Napromienianie ma zastosowanie przy leczeniu przerzutow raka
do kosci



Nawrot raka tarczycy:
v' Miegjscowy
v" Regionalny
v' Odlegly
Nawroty wczesne 1 odlegle

(nawet po 15 latach od pierwotnego zabiegu)

Nie ma pozostawionej tkanki tarczycy — n1€ ma
miejscowych nawrotow

Pomimo pomyslnego rokowania w zroznicowanych
rakach tarczycy, okoto polowy chorych z nawrotem
raka, umiera z tego powodu.




10 — letnie przezycia w rakach
wysokozroznicowanych tarczycy:

v Rak brodawkowaty — 95%
v Rak pecherzykowy — 85%
v" Rak z komoérek Hiirthle’a - 65%



Rak rdzeniasty — rak z komorek C - okotopgcherzykowych
» postac sporadyczna
» postac rodzinna 20-30%

» kalcytonina

Leczenie

» zabieg operacyjny — usunigcie calej tarczyc y +
wezty chionne

»substytucja hormonami tarczycy

» ewentualnie chemioterapia, napromienianie



Rak niskozroznicowany — anaplastyczny
» czesto na podlozu wola guzowatego
» na podtozu raka wysokozrdéznicowanego
» bardzo szybki wzrost — rak zaduszajacy

> 1 95% przypadkoéw raka — zabiegi paliatywne
Leczenie
» zableg operacyjny czesto paliatywny

» chemioterapia, napromienianie

Rokowanie: przezycia 5 letnie — brak



Czynniki wplywajace na poziom Ca w surowicy:

& Parathohormon (PTH)

&

& Aktywnosc¢ receptorow

Biatko parathohormonozalezne (PTHrP — PTH related-peptide)

& PTH-R (np.:CSN — reaguje tylko z czgsteczkg PTH z 84aa)
& PTHrP-R (reaguje zarowno z PTH jak 1 PTHrP)

Ca zjonizowany

Ca-R (Calcium sensing-receptor)

Aktywnos¢ 1,25(0OH):Ds oraz jej receptor VD-R
Fosfatemia

Kotransport Na/POs

Nabtonkowy kanat Ca

Calcytonina (CT)

Hormony: kortykosterydy, estrogeny, GH, tyroksyna

@ ¢ ¢ & ¢ Qe

Monier-Faugere M.C. i wsp.: Improved assessment of bone turnover by the PTH-(1-84)/large C-PTH fragments ratio in ESRD
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Pierwotna nadczynnosSc przytarczyc

Czestos¢ wystepowania 1 na 1000 osob

Pojawia si¢ czesciej u kobiet niz u mezczyzn

Czestosc po 40 rz. 1/550 kobiet; 1/2000 mezczyzn  (dane 1998r)
3/1000 kobiet ; 1/1000 mezczyzn (2002)

w Polsce 3:1 (USA 4:1 ) (w naszym materiale 3,5:1)

Czescie] u osob > 50 r z. (w USA wigcej 0sob okoto 60 - 70 1.z.)

Pierwotna nadczynno$¢ przytarczyc jest chorobg przewlekta a

bezobjawowa hiperkalcemia moze trwac¢ wiele lat.



Przyczyny PNP

@ gruczolak pojedynczy ~ 80-90% (80-85%) (mutacja pojedynczej komorki prekursorowe; )
@ gruczolaki mnogie ~ 4% (2%)

@ pierwotny rozrost gruczotowy przytarczyc ~ 10-15% (12-15%)

@ rak ~ 1% (0,5-1% - powstaje prawdopodobnie w wyniku utraty obu alleli genu Rb chromosomu 13)

@ zespoty wielogruczotowe : ~ 0.4%

@ MEN I zesp. Wermera : gruczolak przysadki, rozrost przytarczyc (u 95% chorych), tarczycy,
nadnerczy, trzustki (gastrinoma)

@ MEN IIA zesp. Sipple’a : rak rdzenasty tarczycy (u 95%), pheochromocytoma, rozrost/gruczolaki
przytarczyc (5-40%), kojarzony rowniez z skorng skrobiawicg liszajowa oraz spotdziedziczenie z
chorobg Hirschprunga

@ rodzinna pierwotna nadczynnosS¢ przytarczyc (A;D — ok 30 rz)

@ ci¢zka pierwotna nadczynnos$¢ przytarczyc noworodkOw (A;R —mutacja genu
kodujacego receptor wapniowy)

@ po radioterapii (zew 1 jodem radioaktywnym podczas leczenia ch. G-B)



Objawy PNP

Powiklania i objawy PNP z zakresu ukladu moczowego

@ kamica nerkowa (poczatkowo opisywano do 80% (Albright i wsp.) chorych z kamicg ; obecnie 18-35%)

M>K przed 50 rz.; cze$ciej w przypadku rozrostu niz gruczolaka)

Qo Wapnica nerek - nephrocalcynosis; (stopniowa destrukcja cewek nerkowych — duze stezenie

jondéw Ca w plynie cewkowym 1 aktywacja Ca-R w cewkach dalszych i zbiorczych nefronu powoduje spadek cAMP
(zahamowanie cyklazy adenylowej) swoistego dla ADH (wazopresyny). I dlatego mimo obecnosci ADH spada zdolnos¢

do zageszczania moczu — poliuria i polidypsja — pojawia si¢ nykturia).
@ piasek nerkowy; krwiomocz;

Qo pOStQpUj q4Ca nieWYdOthéé nerek (6-48% zwigzana z odmiedniczkowym zapaleniem oraz

zmianami w ktebuszkach nerkowych i drobnych naczyniach) PYC lonephritis; p-n.n.; 0.n.1n.;



Wskazania do leczenia operacyjnego PNP

Bezwzgledne (National Institute of Health 1990):

Objawowa 1 potwierdzona biochemicznie nadczynno$¢ przytarczyc
@ objawy osteitis fibrosa cystica w rtg
@ patologiczne ztamania kosci
@ kamica /wapnica nerek
@ objawy neurologiczne
@ realne zagrozenie przelomem hiperkalcemicznym

ALK —istnieje duza populacja chorych, u ktorych nie

wystepuja istotne objawy choroby, niemniej sa narazeni na

wieksze ryzyvko zgonu z powodu chorob uktadu krazenia.




Wskazania do leczenia operacyjnego PNP

@ asymptomatyczna nadczynno$¢  przytarczyc ze stezeniem
wapnia pomiedzy 11 - 12mg/100ml ( 2.7 — 3.0 mmol/l ) ze
wspolistniejagcg obnizong gestoscig kostng,wzrostem wydalania Ca

z moczem lub chorobg nerek na tle nadci$nienia t¢tniczego lub
cukrzycy

@ zwigkszenie st¢zenia wapnia calk. o 0,25 mmol/l (1mg%) ponad
gdrng granic¢ normy przyjeta w danym laboratorium (w co najmniej 3
oznaczeniach)

@ wystgpienie epizodu hiperkalcemii zagrazajacej zyciu

@ pogorszenie czynnoscl nerek (zmniejszenie klirensu kreatyniny o 30%)

F




Wskazania do leczenia operacyjnego PNP

@ kamica nerkowa wykryta przypadkowo , przebiegajaca
bez objawow klinicznych

@ wydalanie Ca z moczem przekraczajgce 400mg/d

@ zmniejszenie gestosct mineralne] kosct o co najmniej
2,5 odch.st.w stosunku do wartosci szczytowej T-score w
kazdym punkcie kosSCca ( wcze$niej — zmniejszenie gestosci

warstwy korowej kosci lub gestoéci ko$ci gagbezastych)

@ wiek chorego <50 rz.

F




@ pojedynczy gruczolak — usuni¢cie zmienionej przytarczycy

@ mnogie gruczolaki — usuni¢cie zmienionych przytarczyc

@ pierwotny rozrost wszystkich przytarczyc — subtotalna
parathyreoidektomia (3 %2 lub pozostawienie fragmentu o wadze ok.
0,6 g) lub totalna parathyreoidektomia z autotransplantacja jednej z
nich

@ rak przytarczyc — usuni¢cie przytarczycy en bloc z platem tarczycy 1
ciesnig oraz przylegajagcymi do guza fragmentami tkanki thuszczowej 1
wloknistej a takze ww. chtonnymi tchawiczo-przeltykowymi,
okototchawiczymi 1 Srodpiersiowymi najwyzszymi  (jednoznaczne
ustalenie rozpoznania w oparciu o badanie dorazne moze nastr¢czac¢ trudnosci)
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o Taktyka postepowania operacyjnego PNP

@ chorzy z zespolem MEN I — zmiany o typie rozrostu wszystkich

przytarczyc — subtotalna parathyreoidektomia lub totalna

parathyreoidektomia z autotransplantacja jednej z nich + zabieg

czesto poszerzamy o tymektomie (przytarczyce dodatkowe)

@ chorzy z zespolem MEN II - koniecznos¢ wczesniejszego

usuniecia pheochromocytoma



Wtorna nadczynnosc przytarczyc

Powstanie choroby jest zjawiskiem kompensacyjnym
charakteryzujgcym si¢ wzrostem sekrecji 1 syntezy PTH
oraz hypertrofig gruczotow przytaczycznych do ich
dhugotrwalej stymulacji przez zmniejszone stezenie

wapnia w osoczu oraz hyperfosfatemi¢ 1 zmniejszone
stezenie kalcytriolu 1,25(0OH):Ds



Wtornie pierwotna nadczynnos¢ przytarczyc

Trzeciorzedowa nadczynnosc przytarczyc

Dhugotrwala stymulacja przytarczyc w przebiegu
wtornej nadczynnosci tych gruczolow moze
prowadzi¢ do autonomil wydzielania PTH.

Nadczynnos¢ gruczotow utrzymuje si¢ mimo
ustapienia przyczyny czyli transplantacji nerki



