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Wyzwania diagnostyczno-terapeutyczne w WPN

Dr hab. n. med. Urszula Ambroziak

Wyzwania diagnostyczno-
terapeutyczne w WPN

Dr hab. n med. Urszula Ambroziak
Klinika Choréb Wewnetrznych | Endokrynologii WUM

Ewropean fourned of

= . Frdocrinlagy
Androgen
(2021) 186, R1-R14

Diagnostyka

'Morning 170HP *

/ | tFo.h"IT Phase) \

< 200 ng/dL 200-1,000 ng/dL. >1,000 ng/dL
(<6 nmoliL) (6-30 nmollL) |  (>30 nmollL) |
Cosyntropin /
Stimulation Test

| :
| < 1,000 ng/dL
| (<30 nmol/L) |

210HD Excluded | 210HD

Tht
Esnocane
SocuTy

CAH Type  Progesterone  170HP DOC  Corticosterone  Androgens  Estrogens
210HD High High Low Low H_igh NI-High
110HD High NI-High  High Low High NI-High
170HD High Low High  High Low Low
PORD Very High NI-High NI NI-High Low Low
LCAH Low Low Low Low Low Low
HSD3B2D NI-High NI-High  Low Low NI-High Low-NI

@8k Leczenie kobiet z NCAH

* Nie zaleca sie leczenia GKS bezobjawowych kobiet
nie bedacych w ciazy

* Sugeruje sie rozwazenie odstawienia GKS po
osiggnieciu ostatecznego wzrostu i ustgpieniu

objawow

* Sugeruje sig leczenie GKS dorostych kobiet z
istotnymi dla pacjentki objawami
hiperandrogenizacji i nieptodnoscia

* Sugeruje sie stresowe dawki GKS u pacjentow z
obnizong rezerwg nadnerczows (uraz, duzy zabieg
operacyjny, pordd) lub w przypadku jatrogennej

NKN

‘ .’R’I‘.?}’\‘-’” Diagnostyka WPN

* Przy podejrzeniu WPN zaleca sie
badania 170HP rano, w fazie folikularnej metoda

LC-MS/MS.

* Alternatywna metoda jest analiza profilowa

ie wykonanie

steroidéw w moczu metodg GC/MS lub LC-MS/MS

Caulficld MP, Lynn T, Goetschalk ME, Jones KL, Taylor NF,
Malunowicz EM, Shacklemon CHL, Reiz RE, Fuher DA, The

diagnosia of comgenital adrenal hyperplasia in the newbarn by

gas chromamgraphy/mass spectrometry amalyus of
urine specimens. | Chin Endocrinol Metah
1682-36%),

20028T(RE

* Badanie genetyczne mutacji CYP21A2 sugeruje sie

przy niejednoznacznych wynikach testu z

syntetycznym ACTH i do poradnictwa

genetycznego
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Pathogenic
Variant

Enzyme
Activity

Disease
Severity

The
ENDOCRINE
SOCIETY

Comrv/del

Ef cluster
pLleusoTn:
pOInI IR

P Arg3s6Trp"

baron 2 L) TRAMN pProdtles” P VaI28 1 Leu®
plice wlie pIredsISert
20y

"~ 1100 20- 30 30-8rs

Ustalenie dla kazdego chorego gtownych celow
terapeutycznych

@ normalizacja nieprawidtowych wynikow badar (170HP)

cele kliniczne -poprawa jakosci zycia !!! 9 6‘
wyrdwnanie niedoczynnosci kory nadnerczy Nf :J
unikanie powikfan leczenia GKS 1! \'f \|'
unikanie powiktan metabolicznych \‘l' .\{
poprawa ptodnosci < <
leczenie zaburzer miesigczkowania, zespotu \;
hiperandrogenizacji

Whioski (diagnostyka WPN)

* Testermn z wyboru w diagnostyce WPN jest ocena 170HP metoda
LC-MS/MS

* Analiza profilowa steroidéw GC/MS lub LC/MS moze byc¢ takze
pomocna w diagnostyce WPN

* Badanie genetyczne zarowno do postawienia rozpoznania jak i
poradnictwa genetycznego

* Konieczna jest ocena rezerwy nadnerczowej

A

[ Heviews. J077, Vol &1, o 1 01- 150 /]
ndocrme .8 . &1, .9l

L L

Revaw SCETY

Congenital Adrenal Hyperplasia—Current
Insights in Pathophysiology, Diagnostics, and

Review

Management

Hedi L. Claahsen - van der Grinten,’ Phyllis W. Speiser,” 5. Faisal Ahmed,’
Wiebke Arit,*® Richard J. Auchus,® Henrik Falhammar,* Christa E. Flick,”
Leonardo Guasti,” Angela Huebner,” B. M. K u

Nils  Krone,”™" Deborah P Merke,”™ Walter L. Miller,"
Anna Nordenstrém,”™™ Nicole Reisch,” David E. Sandberg™
Nike M. M. L. Stikkelbroeck,” Philippe Touraine,” Agustini Utari,”
Stefan A. Wudy,* and Perrin C. White™



Zmiany skoérne u pacjentéw z otytoscia
Dr hab. n. med. Agnieszka Baranowska-Bik, prof. CMKP

KURS KEZTALCENIA USTAWICINICLY . A . . ’
3 1 e Mechanizmy patofizjologiczne zmian skornych
e R w otytosci

: 4 1. Mechanizmy mechaniczne
Zm la r:'y S ko e , v'nadmierne napiecie skory i tarcie w fatdach skérnych prowadza do
u pa CJ e ntOW Z OtyiOSCl a rozstepdw oraz zmian wyprzeniowych
2. Mechanizmy hormonalne

) ) v'wysoki poziom insuliny i IGF-1 sprzyjaja proliferacji fibroblastéw i
Dr hab.n. med. Agnieszka Baranowska-Bik, Profesor CMKP keratynocytéw, co prowadzi do nadmiernego rogowacenia skory i
Klinika Endokrynologii CMKP pogrubienia naskorka

' _ v nieprawidtowe stezenia hormonéw ptciowych

Mechanizmy patofizjologiczne zmian skérnych

w otytosci Rozstepy (Striae distensae)

* Powstajg w wyniku nagtego rozciggania skéry, co prowadzi do
uszkodzen widkien kolagenowych i elastynowych w skdrze wiasciwej.

* Mechaniczne nadwyreienie skary zwigzane z przyrostem masy ciafa
oraz zwiekszony poziom kortyzolu, ktdry ostabia synteze kolagenu,
przyczyniajg sie do powstawania charakterystycznych zmian,
najczesciej na brzuchu, udach, posladkach i ramionach

3.Przewlekty stan zapalny i dysfunkcja immunologiczna

¥'stan przewleklego zapalenia o niskim nasileniu zwieksza ryzyko zmian
zapalnych skory, np. hidradenitis suppurativa, a takie zaostrza objawy
tuszczycy, egzemy i innych zapalnych chordb skory

4. Inne
¥'Zaburzenia metaboliczne, naczyniopochodne

Zmiany Wyprzeniowe Acanthosis nigricans — rogowacenie ciemne

= Zmiany wyprzeniowe (intertrigo) pojawiajg sie w miejscach styku

skary, takich jak fatdy pachowe, pachwinowe, brzuszne i pod piersiami + Jednym z najczestszych schorzen skéry u 0séb z otytodcia jest
= W otytosci fatdy skory sq bardziej narazone na tarcie i zatrzymanie acanthosis nigricans, ktore objawia sie pogrubieniem skory o
wilgoci, co sprzyja rozwojowi infekcji bakteryjnych i grzybiczych ciemniejszym zabarwieniu najczesciej w fatdach skérnych: na szyi, pod

pachami, w pachwinach i pod piersiami
* Schorzenie to jest wynikiem hiperinsulinemii, ktéra stymuluje
proliferacje komdrek naskdrka i fibroblastow

* W efekcie skodra staje sie czerwona, bolesna i uszkodzona
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Dr hab. n. med. Agnieszka Baranowska-Bik, prof. CMKP

Hyperkeratoza (nadmierne rogowacenie
naskorka)

* Moze pojawiaé sie na stopach {hyperkeratoza stdp) oraz w postaci
rogowacenia ckotomieszkowego (keratosis pilaris) na ramionach.

* Insulina i IGF-1 pobudzajg proliferacje keratynocytow, co prowadzi do
pogrubienia naskérka

* na stopach zwiekszone obcigzenie wywotane nadwaga nasila procesy
rogowacenia, co jest reakcjg obronng skéry

Hidradenitis suppurativa (tradzik odwrécony)

* Przewlekta zapalna choroba skory

+ Ohjawia sie powstawaniem bolesnych guzlkdw, ropni i przetok w
miejscach bogatych w gruczoty apokrynowe, takich jak pachy,
pachwiny, posladki i okolice pod piersiami

* Mechanizmy prowadzace do H5 obejmuja przewlekty stan zapalny,
dysfunkcje uktadu immunologicznego oraz wptyw czynnikow
metabolicznych, w tym hiperinsulinemii oraz hormonalnych

* Otylosc | powigzane napiecie w fatdach skéry przyczyniaja sie do
powstawania i nasilenia choroby

Zottaki i inne zmiany lipidowe skéry

* Pacjenci z otylodcia czesto majg zaburzenia lipidowe, ktére moga
manifestowac sie w postaci zéttakow (xanthomas)

« 26ttaki to twarde, niebolesne ztogi cholesterolu, pojawiajace sie
najczesciej wokot oczu i na sciegnach

* Wysoki poziom LDL i niski poziom HDL sprzyjaja ich tworzeniu.

+ Dbecnosc iottakow moie wskazywad na cieikie zaburzenia lipidowe
lubr rzadkie choroby metaboliczne, wymagajace dalszej diagnostyki

Hirsutyzm i tradzik jako efekt
hiperandrogenizmu

+ Hiperandrogenizm, wynika z zaburzen aktywnosci osi podwzgdrze-
przysadka-gonady, pobudzenia wydzielania androgendw
nadnerczowych w wynikdw aktywacji sekrecji ACTH oraz
bezposredniego wptywu hiperinsulinemii na nadnercza, jak rowniei z
obnizonego poziomu SHBG, co powoduje wigkszg ilos¢ wolnych
androgendw we krwi

* Zwigkszone stezenie androgendw stymuluje mieszki wiosowe i
gruczoly fojowe, objawiajac sie tradzikiem i nadmiernym owlosieniem

Problemy naczyniowe i zwigzane z nimi
zmiany skorne

« U pacjentdw z otytoscia, szczegdlnie z otytoscia brzuszna, czesto
dochodzi do przewlektej niewydolnosci zylnej, co manifestuje sie jako
obrzeki ciastowate, wyprysk zylakowaty i 2zylaki koficzyn dolnych oraz
owrzodzenia

+ Dbcigzenie ukfadu naczyniowego przyczynia sie do obnizenia
efektywnosci kraZenia, co moze prowadzi¢ do zaburzen odzywienia
skory i jej regeneracji

Podsumowanie

+ Zmiany skorne w przebiegu otylosci odzwierciedlajg kompleksowe
zaburzenia metaboliczne, hormonalne i immunologiczne

* Pacjenci wymagajg diagnostyki zaburzen i diugotrwatej opieki: mi.in
leczenia miejscowego i systemowego, kontroli metabolicznej i
wspdtpracy wielu specjalistow

+ Leczenie choroby podstawowej czyli choroby otytosciowej moie w
sposab znaczacy poprawic przebieg schorzen skdrnych
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Co nowego w akromegalii?

Marek Bolanowski

' Katedra i Klinika Endokrynologi | Chardb Wewnetrznych
Uniwersytet Medyczny bm, Plastdw Siaskich we Wrockawiu
Uniwersytecki Szpital Kliniceny im, lana Mikulicza-Radeckiego we Wroclawiu

e

Choroby towarzyszace i ich leczenie w akromegalii
Zwigkszenie: - T —

* czestosci chordb towarzyszacych

* czestosci stosowanych lekow
u chorych na akromegalie

+  kosztow leczenia chorych na

akromegalie i i o
el e 8 o e ! [ [0 1] I__I__!_I

Cele leczenia akromegalii

Przywrdécenie oczekiwanej diugosci zycia

+ Normalizacja hormonalna

+ Zahamowanie wzrostu gruczolaka przysadki

« Optymalna kontrola powiktan i choréb towarzyszacych
* Poprawa jakosci zycia

+ Poprawa funkcji psychospotecznych

Wprowadzenie nowoczesnych lekéw umozliwito skuteczniejsza
kontrole choroby i wydiuzenie przezycia chorych

Akromegalia

Gruczolak przysadki wydzielajacy GH

Pozaprzysadkowa — ektopia GHRH

£S5

Znieksztalcenia szkieletu, obrzek tkanek migkkich, zmiana wygladu...

Powiktania, choroby towarzyszace

Zwiekszona umieralnosc

R&3@O

GH - grewn hermens;
GHAF - Growth hormone-reisasng hormone:

Ewolucja kryteriéw rozpoznania akromegalii

Zmiany w ostatnich zaleceniach (2023)

Tabde | Fovitwium o crineria for wcavm gay degronis s valuaon of therapeis oficacy
Dagrsis Therageutic oy targel

[P —r—— P — T ———
2000 i1 Comfirm with ramelom 12 0.4 gl G < | L. durimg CUTT

W elevated for ags med sen
Comiirm with GHL | gl dueing OGTT
2010 TR Acrne gy costcn 1637 ehevaed fox age el sen Hanborm G18 < | ugfl
M - <04 L. dering OGTT
Rearubios {H hevaied

2014 Endacree wxwry puedeines 1G] ebevaned for ape Wil mormalied ko age
] Comfirm with GH > 1 g/l dhuring OGTT Ramdomn Gl < | pgl.
it Ay ¢ rean LTG5  ULN for ) G mormalied fox age

2023 e
[Enp——

Chaaciernt: cimical wgr if derws

T might scbditicmally he sl

Opcje terapeutyczne w akromegalii

Pierwsza linia Druga linia Trzecia linia
/;§$E
(=)
Neurochirurgia Farmakoterapia Radioterapia

Meimes 5, et sl Nat Ry Encocnnol 2018, 14(9552-501
CoiaoA, etul Nt Fsy Vs Primers. 2015 5(1) 20
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Ewolucja kryteriéw remisji rozpoznania akromegalii

Zmiany w ostatnich zaleceniach (2023)

Table 1 Jivlution o criteris for e gy diagpacis s st <f therapeu ¢ ey

Dragmesis Therape uts efliomy tage
2000 B Acrmegaly comsun M ebevatend for age woel wn. - fow g o
" Coomte with rasdom GH =004 jugil <1 gL, durng OGTT
-
I plevatnd for sge ansd wn
Comndiem with GH > | 'l daring OGTT
2010 Tih Acsene paly conmsmii MGE-L elevated for sge and w Mandvm GH < | ugl
[ el O <104 L. daaring COTTT
Ramdom Gl cievated
2014 Eorburinw sowwty g lives B elevatnd bor nge | ormalived e ape
[t Commsirm with GG = | gl daring OGTT Wansdroms € = |
2023 [Ty — MO 13 UL o e
b puabibe st | nd
Charsaeristic <hmival signs of discae
W e el pessibte, WAl -| rarassirrmne o o b repw st assl
CHITT magho mbdwsonally e wsefid
Ocena remisji
Remisja po leczeniu operacyjnym
* O sh peracji swiadczy norr IGF-1 12 tygodni po operacji (SR)

+ Ocena GH w trakcie OGTT moie dac dodatkowq wartosc predykoyjng (DR)

* Na oceng remisji po leczeniu chirurgicznym w oparciu o wynik OGTT wplywajg przyjgte
kryteria normalizacji GH, czas pomiaru i charakter gruczolaka (MQ)

*  Ocena skutecznodci leczenia u pacjentdw stasujgcych leki
dziataj GH lub jest i

na recepltory
do normalizacji IGF-1 (SR)

SR - strong recommendation
DR - discrationary recommandation

M0 - moderate quality of evidence

Lot o (s g B 8

=== T e

Czynniki wptywajace na czas do pierwszej remisji i przezycie

Kazdy rok do uzyskania remisji = skrdcenia przeiycia o 1%
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Remisja, kontrola biochemiczna

+ ‘Remisja’ jest najbardziej doktadnym okresleniem oceny biochemicznej wyniku
terapii w akromegalii. Wskazuje, Ze nie mozna rozpoznac aktywnej choroby,
nawet jezeli ona (choroba) moie by¢ obecna (SR)

‘Kontrola biochemiczna’, wskazujaca nieobecnos¢ dowodéw biochemicznych
hipersekrecji hormonu wzrostu (GH), jest nieprecyzyjna gdyz pomiary
obnizonych stezen GH i/lub IGF-1 moga byé opéinione pomimo catkowitej
resekcji gruczolaka (DR)

Jakkolwiek remisja biochemiczna jest podstawowym okresleniem efektu terapii,
nie jest ona jedynym celem w leczeniu akromegalii. We wszystkich
przypadkach, wyniki biochemiczne powinny byt interpretowane w kontekscie
klinicznym objawow podmiotowych i przedmictowych akromegalii (5R)

SR — strong recommendation =
DR - discretionary

recommendatian

(RS —

Ocena remisji

Remisja przy zastosowaniu lekow o dzialaniu ukierunkowanym na przysadke
(np analogi somatostatyny, agonista dopaminy)
Do podigcia decyzji o zwieh iu dawki lub ia opcji leczenia
| go jezeli nie kano nor ji powinno stuzyc stezenie IGF-|
mierzone w ostatnim tygodniu przed kolejng iniekcja analogu o przediuzonym
dziataniu (DR)

Z racji comiesiecznego podawania iniekeji analogow somatostatyny, wybor

terminu oceny stezenia IGF-1 moze wplywac na okreslenie kontrali
biochemicznej.

U pacjentow leczonych ym | y g
tatyny, ocena stezenia IGF-1 celem zwigkszenia dawki powinna byc
dokonywana po co j dniach | ia (SR)

5R = strang recommendaticn
D - discretionary recommendation

e e s ot i

e e e

Leczenie akromegalii w krajach nordyckich — poszukiwanie konsensusu

* 48 endokrynologdw z 5 krajow (1-14)

+ 37 pytan/stwierdzen - Active Acromegaly

+ roznice zalezne od kraju L..r'.'ﬂ'.."'J

* 44 - 100% zgodnosci T8 s |  pecmnine aguin |
Mepant furgery |

FIGURE 1 © and
foliow-up of Nordc Deiphi

vy, White homes indicate (omsenius, whereas gy boses indicats
lack of ennenun. A, First genesation samatiatat ansbegues. T
surgery. Tranasphesowutal surgesy.

Acromegaly management in the Nordic countries: A Delphi

comyenan survey
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Rozne oblicza choroby otytosciowej
Dr n. med. Piotr Dudek

Rézne oblicza choroby otytosciowe;j

Szpital
Bielarski

Piotr Dudek
Klinika Endokrynologii CMKP
Kierownik Kliniki: Prof. Wojcech Zglicryski
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Choroba otytosciowa na swiecie

o8 456 %
Zalecenia kliniczne dotyczace postepowania u chorych
na otytosc 2024. Stanowisko PTLO.

R.11. FARMAKOTERAPIA OTYLOSCI. wgend 20

# Rozpoczynanie i wybdr farmakoterapii otytosci — rekomendacje - e

W pierwsze] kolejnosci rozwaiyé zaste ie naltrek z

¢) u chorych na otylosc z przewaga tzw. glodu emocjonalnego (p. rozdz. 10) jako glownego
mechanizmu rozwoju otylosci — w pierwszej kolejnosci rozwazyc zastosowanie naltreksonu z
bupropionem;

d) u pacjentéw chorujgcych na otylosé uzaleZnionych od palenia tytoniu lub zamierzajacych
zaprzestac palenia papieroséw w pierwsze] kolejnosci rozwaiyc zastosowanie preparatu

skojarzonego naltreksonu z bupropionem;

e} u chorych bez istotnych chordb towarzyszacych i z matym ryzykiem SN w pierwsze| kolejnosci
moina rozwazac kazdy z lekdw zarejestrowanych do leczenia otylosci | dostepnych w Polsce,
uwzgledniajac preferencje chorego.”

ke 2024,

PTLO. Medyeyna Praktyczna Widanie Speciaine wraesien 2024

Choroba otylosciowa — definicje

wriesied 2024

1. Otylosé to nadmierne lub nieprawidh B dzenie sig thuszczu powodujace pogorszenie stanu
zdrowia (WHO)

2 Otyloic jest postepulgcy | nawracajaca chorobg przewlekiy, charakteryzujgc sie nadmierng Hodcig
tkanki ttuszezowe|, ktdra pogarsza stan zdrowia, ryzyko i skraca diugosé
fycia.

3. Otylosc jest chorobg pi 3, nie I , cechuje j3 tendencja do nawrotdw; powstaje
w wyniku dodatniego bilansu znego, ktdry jest energii pob ] 2 pokywieni
nad energky wydath 3 {pod: pr materii k 4¢ fizyezna)

4. Otylodc jest chorobg przewlekiy, charakteryzujacy sie zwiekszenlem tluszczowe] masy ciafa:

metczyini = 25 %; kobiety = 30%.

Otytosé trzewna definiuje sie jako pole tluszczu trzewnego powyzej 100 cm2 w badaniach obrazowych metodg
MRI, PET-TK i densytometrii.
W praktyce codzienne| dla Europejczykow rasy kaukaskie] — obwdd talii: meiczyini > 94 cm kobiety > B0 em.

mgn taen

overwonghe. | " ; w141
A

Pany P
v cuma = Pl Roudrarss 2021, 14, 1641 bt i sngf 18 10OV AT 1681

Leczenie pacjentow z chorobg otytosciowa

1. Zmiana stylu zycia (wysitek fizyczny, dieta redukcyjna)

]
2. Motywacja i wsparcie psychologiczne Haltrkon/oupropion. S8

3. Farmakoterapia:

*  Inhibitor lipazy trzustkowej { orlistat ) @ Lty 1omp Tressd 68
. Lek rtatony [ naltrekson+bupropion ) s' aghityd z'""\
= Analogi GLP-1 ( liraglutyd, semaglutyd ) =T 'g_..

. Podwéjny agonista receptordw GIP | GLP-1 | tirzepatyd |
4. Chirurgia metaboliczna.

5. Leczenie powikian choroby otytosciowej (sktadowych zespotu metabolicznego)

Taruf dn. 06 12,2024

Przyczyny emocjonalnego jedzenia

10

Przyczyny
emocjonalnego
jedzenia

Zmeczenie

AP 2024

Lange €. Gruibsza wpres e



Rozne oblicza choroby otytosciowej

Dr n. med. Piotr Dudek

Salart

PEOUTREURTTREE ¥ P gy

1 0f 15 Based on
Phenolypes Enhances We-ghl Loss: A Pragmatic Trial
inan Obesuy Cl

21 ztych
fenctypow

. 15% fenotyp nleznany

Dwea lub wigce| fenatypdw udokumentowano u 27%

4 opisane fenotypy

Poréwnanie skutecznosci dwoch strategii leczenia

GLODNY MOZG |16%)

[nasycenle) - wiece] spodywanych
kaborii poderas positiu;

GLODNE JELITA [18%)

sl [wytedc) - srybko powracajacy ghid

po positku;

f'\] GLOD EMOCIONALNY [12%)
) [emocjonalnod/nagroda) — jedzenie,
¢ aby poradst sobie @ negatywnymi

| pozytywnymi emocjami;

WOLNE SPALANIE [12%)
[wydatek energetyczny) — rmnigjsione
tempo proemiany materii;

Effect of combined GLP-1 analogue and bupropion/naltrexone

on weight loss: a retrospective cohort study
v, Wanse'. Al Lovimer’, Priga Suresh’, e Bttt and Mada A Knan 4"

International Journal of Obesity 2024

on
E 1
"
gfe
BE o
§ K] o
§; I I I
am
g | | it
movr s |t s
& marthy A3%  ameess  4,0%

= THWL by com banation @ETBWL sftar comaination

Whioski:

Analogi GLP-1 sg skuteczne metodg
redukcji masy ciata,

a dodanie bupropionu/naltreksonu
wigie sie z wiekszg utratg masy
ciala, takie u pacjentdw,

ktarzy poczatkowo nie reagowali
na analogi GLP-1.

Sredni odsetek catkowite] utraty masy clata (TBWL) przed | po rozpoczeciu terapil skojarzong],
stratyfikowany wedlug poczgtkowej odpowiedzi na leczenie analogiem GLP-1.

Podsumowanie ...

*  Otyloéé to choroba cywilizacyjna, ktérych czestoidc wystepowania oraz negatywne

konsekwencje zdrowotne lawinowo rosng.

*  Leczenie choroby otylosciowe] jest obarczone duzym ryzykiem niepowodzenia i

nawrotu.

*  Dlatego warto ustali¢ fenotyp otytosci | wdrozyé stosowne leczenie, ktdre moie

zapobiec rozczarowaniom.

*  Bupropionu z naltreksonem znalazt swoje zastosowanie przede wszystkim w leczeniu
fenotypu emocjonalnego otylosci, u pacjentéw chorujgcych na otytosé i uzaleznionych
od tytoniu lub zamierzajgcych zaprzestac jego palenia, u pacjentow preferujgcych leki
doustne, oraz w przypadku wdrozenia terapii zlozonej, czy tez jako alternatywa przy

nieskutecznosci dotychczas stosowanej terapii.

Torun dn. 06.12.2024
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% FI0N MR N
‘Weight Loss at 12-Manths (%]

* W grupie fenotypowanej w czasie obserwacji 79% badanych uryskalo co najmniej 10%
redukcje masy ciata, 43% co najmniej 15% i 30% co najmniej 20%, a odpowiednio

w grupie niefenatypowane] bylo to 34%, 17% i 8%

* Wskainik niepowodzen {utrata masy ciala mniejsza nit 5% poczgtkowej) w grupie

fenotypowanej wynosit 2%, a w niefenotypowanej 26%

Sreddnka redukcia masy ciala
pa & miesigeach leczenia
wynosita:
o 10,5% w grupie
fenotypawane]
£,3% w Erupie
niefenotypowane|

Srednia redukcja masy ciala

po 12 miesigeach wynosita:

+ 159% w grupic
fanotypawane]

*  19,0% w niefenotypowana|

Utrata masy ciala
byta wigksza
w grupie fenotypowane]

+ Dristania niepotgdane
wystgpowaly w obu grupach
2 pordwnywalng cgstosciq

Weright Lowe. & Pragmaic

Extended-release Is safe and effective among
subjects with type 2 diabetes already taking incretin agents: a
past-hoc analysis of the LIGHT trial

analiza post-hoc badania LIGHT

i popsn s s 1 rnes.

0 ae2aTy

Ocena skutecznodcl | bezpieczenstwa
N/B vs. placebo u pacjentow z cukrzyca typu 2
| nadwags lub otylobeig, kidrzy s3 leczeni

pEE——"—

; |
5
'

e | i [ s,

DPP-4 lub GLP-1
p—
Whioski:
Na podstawie wvnihﬂw badanla LIGHT
P bioacii

naltrekson/bupropion moie byé
skuteczng | bezpleczng metoda redukeji
masy ciata u pacjentdw z cukrzyeg

typu 2 skojarzong z otylodcia/nadwaga,
leczonych inhibitorami DPP-4 lub GLP-1RA.

Pcl ml:u Dhserwach drednia redukcja masy ciata byta istotnie (p < 0,0001) wieksza wirdd pacjentow otrzymujgcych
pion w iu z placebo, zardwno jedeli byl on dotgczony do GLP1-RA, jak | do inhibitordw DPP4.

10 LG s




Ektopowy zespét Cushinga: skuteczne leczenie
Lek. tukasz Dziatach

CIEZKA HIPERKORTYZOLEMIA

Ektopowy zesp6t Cushinga:
skuteczne leczenie

PRZYGODNE STEZENIE KORTYZOLU W SUROWICY > 41 pg/dL

IfLus
e WYDALANIE WOLNEGO KORTYZOLU W DZM > 5x GGN

1LUB
e CIEZKA HIPOKAL A < 3.0 mmol/L

o SEPSA LUB ZAKAZENIE OPORTUNISTYCZNE HIPOKALIEMIA NIEPODDAJACA SIE LECZENIU
MNIEKONTROLOWANE NADCISNIENIE TETNICIE CHOROBA ZAKRZEPOWO-ZATOROWA
NIEWYDOLNOSE SERCA KRWAWIENIE DO PREEWODU POKARMOWESD

ZABURZENIA PSYCHOTYCINE NIEKONTROLOWANA HIPERGLIKEMIA ol

Lek. tukasz Dziatach
Prof. dr hab. n. med. Przemystaw Witek

Klirnika | Katedra Chordl Wewngtrznyeh, Endokrynologil i Diobetologil
Waorszawski Uniwersytel Medyceny

OPTYMALIZACJA POSTEPOWANIA
W EKTOPOWYM ZESPOLE CUSHINGA

OCENA KLINICZNA | LECZENIE OBJAWOWE
POWIKELAN HIPERKORTYZOLEMII

) Ehacklint of complications | | Preventive and rusative |
LECZENIE POWIKLAN TERAPIA INHIBITOREM e
HIPERKORTYZOLEMII STEROIDOGENEZY iscosbsey il iy e
Peyperghyemag + Artafiabetic drag/insin mbyson
Irdbpctiom ¥ « Appropriate antibeotc
Preumocystesn 7 Proventrve wilsseihousnie rimethepres
Mm“n;ln? e »  Benutrmon
U pacjentow z ciezka o prystonn 1 = Setatis and o cortn e,
DIAGNOSTYKA LOKALIZACYINA hiperkortyzolemia dziatania ot Ehton
| USTALENIE ZRODLA CHOROBY te powinny byc prowadzone
jednoczesnie! [ onenaive Care Una ? Specaid Lndocrme Unit 7

TERAPIA INHIBITOREM STEROIDOGENEZY TERAPIA INHIBITOREM STEROIDOGENEZY:

OSILODROSTAT
33 pat jentdw 1 ktopowym zespolem Cushinga EHficacy and Safety of Oslodrostat in
INHIBITORY STEROIDOGENEZY fwtym 303 lazka Mperkoryzolemiaeczonyeh Wartd Wetonphes Stod i Peomen &

0 SZYBKIM POCZATKU DZIALANIA « mediana wieku 65 lat (24 - 85 lat)

. mediana mUFC 1 BET pgi24h (80 - 32 950 pgi24h)
Osilodrostat Metyrapon

u 11 pacjentow osllodrostat stanowit 1. linke leczenia

Fira-line mumtheragy  Sccond fine mootheray  Combined theramy

N, of pathenas {5 %) 13 39%) i)
Previous sheragiesiassnsiand therapies® o MK KoM, 0 MUKK o M, Mo C
S —— . . IJ‘LEI-\L\I-C
MANAGEMENT OF ENDOCRINE DISEASE: “Hapid control of severe ectopic Cushing’s Nty lciontis o el gl g | T | IITETT | 20.20)
Cushing’ & & opic ACTH Ty oral Treatment sorategy (n]* T Ti2) ]
. L - T then B 3) Tahen B (%)

1 spdrons (8} 18 updrnt (6]
Pacienns with 24h-UFC sermabiaanon, n (%) * L% [N
T fuk) rosgmienal ts normalioe 24h- DR, meddiam, rampe® | 200581 {141 o}

_—/
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Ektopowy zespét Cushinga: skuteczne leczenie
Lek. tukasz Dziatach

M UFCS SaULN
5« 150 ngfmil¥
. [—
Foee) et AL et s Amttatory
g [r—
— e - 2amgaltt oy
I N _l_ 3 I J_ - Teration ™ emexpency.
e T A i+ g™ || | l

= | = — e !

e — —— Pt UFE <2 10ULN amcifor S€ < 350 ng/mi ) 20 URC > 10 SAR aeslfor 5C

et [=iegrmp pmiant g e hreanering compleations s We-thresh

e - - i e Dot or localeed NET
gt T i, g weeer S aeed 24 UFE
. Oulodrostat o
e i ey 3060 mg/t
Scresing for 10,30 mafd 4 B atter 1 weck 781
/ berrial ity Tasation 351
= & outset
e — Titration then 878 Batthe -
Dt e st

=
|

oapitsl sesting 4 ] l
Treatment of FRCUIAS avsocated comortaditiey T | e o o 5 5 gt A AC 10 MR o 5 350 ™ || e
prophylasis B ireatement of complications s oue Dutevourar
P 1060 mgje 18
emergeny vt M:::w“ bt
I I 1 L 10 0 mgid 1 i
g 1 P Ly ——
” [
- o ] [eme————
HOULN e S€ = 350 g/t 1) 48095 » 10 sAN andor SC» 150 metmt® [ e P o
eanEng Complcations and I threatenng romple-ation, Onilodrostat
i 060 mgjd PR
L Ondodrontat B s WY
3060 mgid #A
i :
pmaid Baiter 1 week 180 s .
o flastes steps) - i i Kt o1 1™
o then 5 78 B at the outset W indication, Bing. besofits m""‘*""‘ﬁ"‘"’""‘
therapy z rpenng &3 adversl mmsPasncy 2
; [

. - b

LECZENIE SKOJARZONE RATUNKOWA OBUSTRONNA ADRENALEKTOMIA 31

INHIBITORY STEROIDOGENEZY MANAGEMENT OF ENDOCRINE DISEASE:

0O SZYBKIM POCZATKU DZIALANIA Cushing's symdrome due to ectopic ACTH
secretion: operational epinion

INHIBITORY STEROIDOGENEZY
0 SZYBKIM POCZATKU DZIALANIA

Osilodrostat Metyrapon T ——— Osilodrostat Metyrapon

ilssase, Metyrapane, snd Ketoconazale
Cammbination Therapy as an Alternative (o
Rescue Adrenalectomy far Severe ACTH-

Twigkszenie skutecznosci leczenia | stybsze e isey o A AT e u z cigik i

opanowanie hiperkortyrobemii - - igzka hiperkor Bdy:
»  zmniejszenie ryzyka dzialan niepozgdanych i Pilny zabieg obustronnej +  inhibitory steroidogenezy s niedostepne

poszezegdinygch inhib: steroidogenezy adrenalektomii & inhibitory steroldogenssy sj nieskutecine

. inhibitory steroidogenezy sa ie tolerowane

= terapia pomostowa pomiedzy poszczegblnymi " .n-#
e ‘/ ‘—/
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Dziedziczne guzy chromochtonne i przyzwojaki - jak dtugo i intensywnie
nadzorowacé pacjentéw po przebytym leczeniu?

Prof. dr hab. n. med. Daria Handkiewicz-Junak

o,

Dziedziczne guzy chromochlonne | przyzwojaki -
jak dlugo i intensywnie nadzorowac pacjentow po przebytym leczeniu ?

F Ny
ENETSER /
\“ 4
B =

Daria Handkiewicz-junak
Zaktad ji ynologil O 2ne|
Centrum Onkologii ~ Instytut im. Marii Sklodowskiej-Curie,

Oddziat w Gliwicach

TCGA - przyzwojaki
BDHE HIF2A
ax "
PHO
WF1 RET SOHD
was  PHD1 p— —_—
i i e o 3
SOHAFT ;;,. —'. 3
1 L L L 2 R A T
- T + T > B a7
o 2000 e s a7 L b}

Okoto 30-40% przypadkéw PPGL (pheochromocytoma i

paraganglioma) na charakter dziedziczny.

e e o T 4 Pt

P o 8 Lo Cot 1Y

Mutacje SDHx (klaster 1A)

i
W B e §

T

Ryzyko
Glowns lokslizacieamian  prierntéw  wisloogniske TEReIEER

SDHA

SDHB

SDHC

Glowa i szyja, sporadyczne
w jamie brzuszne|

Przewaga w przestrzeni
zaotrzewnowej, mozliwosé

w klatce piersiowe]
Glowa i szyja

Glowa i szyja,

Ryzyko
%) woici () B D¥

13 10 niska

37 0 m

5 20 Niska

s el

Amar L et al. Noture Reviews Endoc 2021

Przyzwojaki (PPGL)

PPGL to grupa

dokrynnych wywodzgcych sie z komdrek

chromochtonnych rdzenia nadnerczy (pheochromocytoma) oraz kemdrek paraganglionarnych
uktadu wspdfezulnego i przywspétczulnego (paraganglioma).

Paragangliomas

gt

Klasyfikacja WHO 2022
PARAGANGLIOMA
nadnercza (pheochromocytoma)
wspdtczulna (brzuszna)
wspdlczulna (glowa&szyja)

przywsp a

Uwzgledniono kryteria molekularne | genetyczne (rozne
sciezki patogenezy i zachowania biologiczne guzow).
Wszystkie PPGL s3 potencjalnie zlodliwe; zlodliwosd okredla
obecnosc przerzutow (np. wezty chlonne, kosci)

12 zespotdw genetycznych, 20 gendw

SDHx - succinote dehydrogenase gene
VHL = von Hippel Lindau gene

RET - rearanged during transfection gene

NF1 = purofibromin 1 gene

Klaster pseudohipoksji (Cluster 1)

Klaster sygnalizacji kinazowej (Cluster 2)

Klaster sygnalizacji WNT (Cluster 3)

TMEM 127 — transmembrane priotein 127 gene
MAX- Myt assoclated focotor X gene

Mutacje VHL, RET

14

Nadnercza, rzadko niska
Vit paraganglioma 2 50 15%
RET Nadnercza 5 70 SDNI
PHEO_RET Nolting 5 et al. Endecringl Review 2022
Ostranne b —
L I :'.I"| | I a n
=y i
(A
wnchrn s ———
am Kotecka-Blicharz A et al. Endocrinol Pol 2016




Dziedziczne guzy chromochtonne i przyzwojaki - jak dtugo i intensywnie
nadzorowacé pacjentéw po przebytym leczeniu?

Prof. dr hab. n. med. Daria Handkiewicz-Junak

Obrazowanie - radiologiczne i funkcjonalne

Nadzér: poprawa przezycia | zmniejszenie chorobowosci

1A (SDHx) 18 (VHL/EPAS1) 2 (kinazy) 3 (Wnt)
Mutacje SDHB, SDHD, SDHA, SDHC  VHL, EPAS (HIF2A) RET NFL HRAS,KRAS. * pamai3, csoe1
Wysoka L " o 1 e
Feceptordw . Ynbachiclamin Brak specyficznej
somatostatynowych = charakterystyki
Charakterystyka L h
funkcjonalna guza mzl l: my (FDOPA), umiarkowana  synaptycznych (MIBG), xﬁomr:\u e
w agresywnych guzach SSTR2, SSTR2. funkcjonalmych.
{SDHB).
[123/1311]-MIBG i
Badania [68Ga]-DOTA-554 PET/CT,  [18F]FDOPA PET/CT, PET/CT, jacych
funkejonalne [1BF]FDG PET/CT [68Ga]-DOTA-55A PET/CT  [68Ga]-DOTA-S5A WYREAETAN
PET/CT danych

* ocena wieloogniskowosci
= ocena raawansowania i follow up MPPGL
* przed operacyjna ocena raawansowania PHEQ > 5 om, PGL

Kody rozpoczaé nadzér nad bezobjawowym nosicielem

| W kaidym przypadku nadzdr w kierunku PPGL rozpoczynamy po wykryciu mutacjl ]

Klaster 1 A:
SDHB — okofo 6 roku dycia (6-10 lat)
pozostate — 10 - 15 roku 2ycia

KLASTER 1 B:
VHL {typ 2] - od 5 raku fycia

Klaster 2:

Mutacje RET o wysokim ryzyku (np. RET C634, RET M918T): 8 rok 2ycia.

Mutacje RET o umiarkowanym ryzyku (np. RET VB04M): pomiedzy 10 a 15 rokiem 2ycia
M je RET o niskim ryzyku: po 15 roku iycia

Klaster 3:
brak danych

Kwestionariusz objawow

Czynnosé funkcjonalna:

*Czy dodwiadczasz baldw glowy?

*Czy doswiadczasz nadmiernego pocenia sie bez znane| przyczyny?
*Czy skariysz sie na szybkie lub gwattowne bicie serca?

»Czy mierzyles cisnienie krwi podczas wystepowania objawdw?
=Czy zauwaiyles bladosd skdry podczas ostrych objawdw?

Objaw masy guza:

»Czy zauwaiytes utrate stuchu lub szumy uszne?
*Czy zauwaiyles zmiany w glosie?
*Czy #yled trudnodci 2 przefyl
*Czy tytes trudnodcl 2

»(Czy stracites na wadze w sposob nieoczekiwany?
»Czy zauwaiyles guz na szyi?

| lania?

Amar L et af, Nature Reviews Endoc 2021
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+ +
(radiologiczne/funkcjonalne)
FPOL serveillance algari@m
—_—
* Colozyciowy Geame | Dmsass PR U pediane bty motbed
+  Obejmujgcy wszystkich pacjentow PPGL _— S - AT
*  Ryzyko rozwoju wielu ognisk od -
podstawy czaszki do miednicy
*  Ryzyko rozwoju preerzutow oo — - ..
* Ochrona radiologiczna Darr e s——
* Jokosc #ycia pocjento w wieloletnim
nadzorze P
* Ten som genotyp w rodzinie # ten som s = =
Jenotyp U —
*  Nowotwory wspdfistniejgce w zespotach . apan
genetycznych
P
ey
[
Kontrole bezobjawowych nosicieli SDHx
hadani
* pomiar cisnienia krwi
= kwestionariusz objawow
* ocena biochemiczna (p wolne Iy W 050CZU)
* obrazowanie radiclogiczne (szyja, jama brzuszna, miednica)
« PET-CT recep vl klatki piersiowe] jesli niep i w PET/CT)

I Screening negatywny

l l

Co 2-3 lata:

* MR glowa&kszyja

= opcena radiclogiczna klatka piersiowa,
jama brzuszna i miednica

Co 12 miesigey:
= cisnienie krwi, kwestionariusz objawow
* ocena biochemiczna

Monitorowanie chorych zgodnie ze schematem do 70 roku fycia,
kontrolami do 5 lat po B0 roku tycia moina obserwacjg zakor

Wosicwle Chorobe lecronn Irdeio.
kontrain hecroon rayhminke mleradyinisie/
{ezas w intuch) fcaars we lotoch | meresskcying
SOHx SOMB 6-00 rd/SOMx 10~ Dizieci : B{1)+M (1) + CT/MR e Internations! consensus on
a5 Bi1)+M2)+ MR i GIST imitinf screening and follow- up
Wi {2-3] L] of asymptomatic SDHx, 2021
Bad + Merokiy + MR PET -indywidhialoie
wa Darasli : PET 777
(dorodff + PETS8GE) 8 [1)+ M (1) MR(2
]
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Kiedy endokrynolog staje sie dermatologiem... Nowotwér neuroendokrynny trzustki
typu glucagonoma - potencjat sztucznej inteligencji w unikaniu putapek
diagnostyczno-terapeutycznych

Lek.Joanna Horbaczewska

Hiedy endokrynolog staje sie

- dermatologiem...

Nowotwdr neuroendokrynny trzustki

BB o0s.2017r. r?; HEUROSNBICRE TUmMOR @i)

Pacjentha 53-latnia zostaje przyjgta do Wiinkki Endokrynologii | g ynnych w Katowicach,

typu glucagonoma - potencjat sztucznej Wywisd: Od ckoto 4 enicwe-ZIUSTEZA/AEYM 2 TOWRIZySZgEym

nesigcy rozleghe zmiany skéme o charakterze

" dwigdermn | uczuciem napigcla skdry, utrudniajqce poruszanie sig, 2 w obrgble paznokci (proebarwienie,
inteligencji w unikaniu putapek pagrubienie | kruchosé plytki paznchciowej), narastaigce osk obnizenie masy ciata bez tendencii odchudzania
a akoto 3 kg
diagnostyczno-terapeutycznych.
Liczne bez poprawy po zalecanych lekach (min. leki pfhistaminowe, gks

rmiejscown, kremy z kwasem salicylowym, masei nattusserajace)

Choraby towarzyszace:
Cukrzyca typu 2,

- wole guzkows w stadium eutyreozy,
Przewlekie zapalenis blony éluzowe] oladia,
Niedokrwistodé normocylarna,

Nisdadywienie (BMI 17,0 kg/ma).

- i

s Emanrera o heolara w ik

1. Rotheg
wykatuje aacoerwienienie 2 Icmyeni obssarams thusocrania Widocmy jest intempwny rumber
Kty sugerupe s1an Eapalny shiry

2 Ohzary strupo | madzersk — W kil meescach ra node. sICTegiae n hydee | stopie,
sriaehui o Vg | raelber Kedee g myie £ ppnipeia skixy fub e agania Sman
proet pacjerta

! Opuchiizna stapy - Stons jrel myaine apripts, o3 made fwisderyd o process sty it
probbemach 2 cdphwem iy Taks DRUCHIENS CIEII0 TwalZysry Cekim Tapaerom skory ki
sakaremicn

4 Praebarwienia na painakoach - PAInokcre 13 TofTawe, €0 mole D wepniaem Erewibego
apualenia bk inbeks gueyisican P - I g pigzane £
b perewhekdyms stanami chorsbomymi

% Besk smisn pcherrykowrch huls ropmych - s pierwssy rrt ok e widad pecheny s 1opY,
0 Mate wykhucTat riekione Iodzips nlekc, Choca? Suan Lapainy MO2e prybiad sine Koy

Pocdauumameas, sy tsdene magy charaktes tapainy, rumieriowy, & hisacaenies | cbecnatc
S £ MOl ugerowad chis by dermatologaire, takie jak RezcTyca, wyBryik egremal b
Fapateree skima- =piiawe i pat dans
PicEDs | ewertusing powkiana honsutacs e

miksubiciogicons, sty mykluceyt intekin. &

B o05.2017 m

PaGRAIL T rsieghyTe PRia UMW TICTRaCT Wiy
L

Badania hormonalne: glukagon 2270-2278 ngAl [n<208]

L Py rsieghvch T o
pla - cachy pi E palenia blony &l j Zotgdka. pen | Sy
1 Zespt  HME}
. i, 2w ik wa | coesio

TK klatki Jamy i ] guz ogona trzusthki i i P
wielkosci B3x42x47 mm z podejrzeniem naciekania éledziony, liczne zmiany metas CINE ¥
w watrobie, torbiele watroby, podej zmiany 2] w ptucu lewym, podejrzany
onkologicznie wezet chionny okotoaortalny. 2 Culrzyesus darmapatia

* Copite sy shseres U pacjeriiio £ Culnsped, chejrmsqce bt ol igie Lib pwaine
ey e ke rprach ol Wty wystepomad w slgcrena £ i rmianan:

Biopsja aspiracyj zmiany ogr j wowg - obraz cy i aspiratu T ———
z watroby odpowiada adenocarcinoma ireeyre
i Beaped parmsmcplastycemy
= Bocuans priscy o b wy e
- e 3y darmstary

fapaine ; smiany shasczaen +
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Kiedy endokrynolog staje sie dermatologiem... Nowotwér neuroendokrynny trzustki
typu glucagonoma - potencjat sztucznej inteligencji w unikaniu putapek
diagnostyczno-terapeutycznych

Lek.Joanna Horbaczewska

NDOCRINE TUMOR g
£ - 08,2017 68 Ga DOTA-TATE PET/CT:

Ogniska patologicznego wychwytu radioznacznika:

B os.2017r.

W topografii ogona | dystalnej czesci trzonu traustki,

W watrobie (liczne ogniska),
patomor prep; z biopsji ci zmiany ] watroby = W weztach chionnych okotoaortalnych,
z dn. 24.05.2017: L
1. 24.05.201 - trzonie kosci ramienne],
Whiogki; Komdarki o rainicowaniu neuroendokrynnym, podejrzenie nowotworu neursendokrynnego G2

- W trzonach kregdw Thi1d i Thi,
Potwierdzenie rozpoznania moiliwe na podstawie materiatu  histopatologicznego | badan " P T
immunchistochemicznych - W talerzu lewej kosci biodrowej

Ubytki ekspresji receptorowej w obu platach watroby

10.2017 18F FDG PET/CT - ogniska wzmoionego

18.08.2017r. Blopsja grubolglowa watroby pod kontrolg USG gromadzenia FDG:

hist-pat: przerzut nowotworu neuroendokrynnego do watroby (NET G1, Ki-67

- Pojedyncze aktywne metabolicznie ogniske w watrobie,
edy ¥ B! 4

= Mierne gromadzenie FOG w guzie trzustki oraz w weile
chtonnym ckoloacartalnym.

20.08.2017r. ielospecjalisty syl
& ynnych Tumor Board:

Dyskwalifikacja  leczenia operacyin

I 30.10.2017r.

o

diugodriatajgcym  analogiem

02.10.2017r. podano po raz pierwszy 1 amp. Somatuline
Autogel 120 mg s.c. bez powlktarh

GIPSEN

17.05.2018 TK jamy b j | mied z b =
progresja  wielkodci zmiany ogniskowe] ogona trzustki
z cechami naciekania naczyn éledzionowych), okoto 20 litych
zmian o charakterze metastatycznym w watrobie (brak
pordwnania do badan poprzednich), stabilny obraz weziow
chionnych zactrzewnowych, podejrzenie przerzutdw do kodci,

Leczenie
(PRRT):

31.10.2018 podano doiy
06.02.2019 podano dot
17.04.2019 podano doiylnie 50+50 mCi S0Y+177Lu-DOTA-TATE
18.07.2018 podano doylnie 200 mCi 17TLu-DOTA-TATE

ie 50+50 mCi 80¥+177Lu-DOTA-TATE
50450 mCi 80Y+177TLu-DOTA-TATE

31.07.2018 68Ga DOTA-TATE PET/CT liczne ogniska

iczneg “hwytu radioznacznika:
w dystalnej czedci trzonu | ogona, w licznych zmianach
ogniskowych watroby, w weztach chitonnych okotoaortalnych
oraz w kodciach. Progresja choroby,

M.07.2018 18F FDG PET/CT: aktywny metabolicznie proces
rozrostowy w watrobis | trzustce. W pordwnaniu do badania
z dn. 24.10.2017 obraz stabilny.

Do 04.2027r. Czas wolny od progresji choroby.
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Propozycje miedzynarodowych Towarzystw Naukowych dotyczagce nowelizacji zalecen
postepowania w chorobach tarczycy w cigzy

Prof. dr hab. n. med. Alicja Hubalewska-Dydejczyk
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Propozycje miedzynarodowych
Towarzystw Naukowych dotyczace
nowelizacji zalecen postepowania w

chorobach tarczycy w cigzy

A Hubalewska-Dydejczyk
Katedra i Klinika Endokrynologii, U

Jagiellonski, C

Zaburzenia funkcji tarczycy w cigzy:
Wiodace badania prowadzone na $wiecie
+ Giéwne cele obecnych badan: leczenie subkliniczne] niedoczynnosci tarczycy,

autoimmunizacyjne choroby tarczycy, zaburzenia plodnoéci, zapewnienie optymalnego
rozwoju neurckognitywnego potomstwa i ograniczenie niekorzystnych wynikéw pofozniczych

% Wspolpraca miedzynarodowa
% Badania prospektywne
mmmp  Badania kohort noworodkow w
celu okreslenia zwigzku md
funkcja tarczycy matki i
izacja z ni
wynikami ciazy i dziecka

Wiele danych klinicznych
opiera sie na wynikach
dobrze skonstruowanych
rejestrow *

ystnymi

“Ganeration Bt Study. the Swedish Envimnmental Longitudina! Mother and Chikt, Asthma and Alergy (SELMA) and comng from exceilant wark of the Infematicnal Consartsm for
¥ ‘ana Chiren (ALSPAC). the C Trepreia gnancy |

of pospective birh cohorts aim
walh achverse pregrancy and chidd auicomes
sy r

Or Ti r and Frod

waiff the sam

ZlozonosE zwiazku miedzy czynnoscia tarczycy matki a
rozwojem ptodu

Najczestsze zaburzenia czynnosci tarczycy w cigzy

| Definition by thyroid function testing Reported prevalence in

pregnancies

Condition

Small for Gestational Age Birth Weight {gr) T4 cor
onpss Ol e i | g = - —_—
r — - | i Overt {OH) b d Decreased 02-1 % {including undiagnosed,
Subrlrical Hypatspraidivs 124 {104 10 143} - - partially treated and adequately
07 065 1o 1,16) - . treated hypothyroidism)
084 40,56 10 1.286) - . T o
[N —— 0.70 40,55 o 0.5} - . VP Normal 22-10%
Mat: bk HT igh: ko SGA ; )
atczyna subkliniczna + wigksze ryzyko " " ; N " 1
| mnigjsza waga urodzeniowa ;IH} H Al bl b ]
|zolowana hipaT4 — nizsze ryzyko SGA | wieksza waga urodzeniowa Tt Dy i 1-5%
Powyzsze wyniki powanny skionié nas do starannego gestational transient
rozwazenia potencialnych zagrozen | korzysci wynikajacych z thyrotaxicosis)
Study population of 48 145 mother-child pairs naszych interwenc) terapeutycznych w czasie cigzy Overt h hyroidi D | 0.05-1.3%
{Graves' disease and toxic
nodular hyperthyroidism)
hyperthyroidi o] Normal 1.5-2.0%
Zawsze powinnismy pamigtac, jak ziozony jest zwiazek migdzy funkcja tarczycy matki a rozwojem plodu Royal College of Obstetricians and Gy gists G top Guideline (New)
P .. 11 Tyrestropina (TSH) L2FTIFTE
Testy czynnosci tarczycy w cigzy 2.0 Zaleca wig rusynowe osnaczarse TSH u kobil 231
plamuscrh yte. weidnvel HT
Tabela 1. Przedzialy wartodci referencyjnych dia stpienia hormonu by (TSH), wolnef d v (FT3), R ERE
RS S S : 28800, i1 #88O,
wolnef (FT4) w poszczeg cigiy w populacii polskiej [5] el ey ks
nupgcych caze hobbet 2 grup rvyka 3
Trymastr* ] n m ; yry 251, Aktalrile nle ralecs $5 prIEsicwcRgo 0ma-
P AN SighEns PrEchw ol proechmALICTY v TCh.
TSH i) 0.008-3,18 053,44 01135 Badania Zartwen lecaonyeh . tyrolay prred cly, fak Sl rekameadaci; redals koic dewadis
i 3 ,20-5, 15, : ¥ hamat  {1; S80)
3 [pmel] LBES ASLe AL przesiewowe - twhti w ebint & mivguwodsenlami prokrescyimynl 232, Zaleca sig osnaczanie siptends preecivesial
FT4 [pmoll] 11,99-21,89 10,46-16,57 8,96-11,23 A (palussenis plodnolcl, powisszpe de porontebs  fresdwimereonch (TPOL, o jedall jest pawidio
rekomendacje —, n g o~
T miedy shiiocharfrimmoing do technlk wepomaganega rorrodu. v nastepujacych preypadiach
e — — e wapiby chorobami sutoimans.
1.2. Rel duje sie wvnikow L i1 W88, mizacyinvent, preede wazvatiien cukrzvey epe 1

14. Przy ocenie funkcjl tarczycy 1 interpretacji wyni-
kdw rel v glednienie wply sto-
sowanvch lekdw, zwiaszcza w przypadku pacjentek
korzystajacych z metod wspomaganego rozrodu.
Silna rekomendacja; Srednia jakos¢ dowodéw

atoryjnych TSH | wolnych HT do st ¥
/ wartoscl referencyjnych specyficznych dla po
'\. szczegblnych trymestréw clazy ustanowionych na|
'\godslav\de badan w polskiej populacji i dla dane
boratord

. (1; 9900)
Silna fekamendacja; wysoka jakosc d
(1; 0008 ———
Choroby tarczycy w Ciazy: Polskiego To ) 0zt

YOy W Gty
Foiskiega Towarzystwa Endokrynoiogicanege,
2021

112 Rekomendsje sig konizoly TEH przed koo
cepeiq podczas siosowanta u kobiet lekdw majacych
wepbire 1 stgtemia HE misdey insvmb v loesenim
mieplodneic 2a pomecy techiik wipbmaganege
st

Slina rekneendacia: nisks jaknd dovwndow

i 8800

212 Kekomenduje sig utynowe cenaczanie THH
u kablet w 4% Dgodnlu clgy (plerwita wizya

polninis)
Silna rekmmendacia: srednia jakngd dowedow
i eee0)

— ze wipdlwysigpujacym Tespolem wiekortelo-
atych jajedhene.

— & dodasnin wywiadem w kierunka chorth sito-
Irmmmmizacyisch v redsinie:

— e pravpadiss sebenls TSH = 15 mlUik
2 woyrikiem badands whrascnograscmess (L5G)
tarcyey sagrTajgcym autimmunizacying cho-
ol taeczyey (ATTE), ssbsimmarne prynold disondery

— = eaburzentamd piodrotc
2 dodatnim wywisdem w klerunka poronken

| prarodine praedvcanaiych
Silna rekiemwadada; erdnis jakode dowadim
L8880,
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Propozycje miedzynarodowych Towarzystw Naukowych dotyczagce nowelizacji zalecen
postepowania w chorobach tarczycy w cigzy
Prof. dr hab. n. med. Alicja Hubalewska-Dydejczyk

Profilaktyka jodowa w cigzy Dkres cigly _ Sirategia postgpowania

3.1 Rel 3 metody ug/dobe {pochodza z diety i supl Ehlacai lceit trdykoins
chodpowlednlespo&vdepduw dqivorazpodczas w przypadku stosowania przez koblete planu;qq . ; Presd Pray utrzymaniu leczensa tioamidami

laktaci jest \mlmzrsa!ne jodowanie soli spazywezel.  cigze diet restrykeyjnych (np. dieta wegaiska) cala Strategie leczenia i + Iacssnia tismazolem: razwas zamisng na PTU

akoé¢ dowoddw dzienna dawka jodu 150 ug powinna byé podawana nadczynnoéci w stosunku 1:20

;e w formle suplementow. * leczenie PTLU: kon FTU

% Rekomendagja: Dzienne spozycie joda 5ilna rekomendaca; Srednia jakos¢ dowodow tarczycy w = e

kobilete w clgy lub podczas laktacjl powinno wy (1; #080) rzebiequ fozwat lektw ¥

250 pg/dobe, W polskiej populacil kobiet ciezarnych | 3.5. Rekomendacja: Konleczne jest regularne mo- h P b P:QGB Prerwszy (manitoruj hunkcjg tarczycy co 2 tygodnie]

potydie takie moina stostjac sup skutecznodcl programéw profilaktyvki choro Y i w trymestr Pray utrzymansu leczensa’

disty ummncelso-md:ﬁ]odu jodowej w gruple koblet cletarnych na poziomie okresie {da 16. tz.} « legzenie tismazolem: zmiefi na PTU
e e D s o el e przedkoncepcyjnym « leczenie PTU: kootynus PTU

3.3, Rekomendacja: Dzienne spotyeie jodu preez ko (1; 9#080) i wciazy Leczense PTU: zmien na tiamazol lub kontynuy PTU
biete cietarng nie powinno przekraczac 500 ug/dobe.  3.6. Rel dacja: Przeciwwsk jest ocena za- Pal try Loceonis o

Silna rek dacja; srednia jakos¢ di ! w jod u poszczegdinych kobiet ciezarnych, B

(1; 9980 : e g W praypadiu remisi podejmij prébq odstawienia
3.4. Rekomendacja: Dzienne spoiycie jodu przez  (1; 0080) lekdw preciwtarczycowych

koblete w wieku rozrodczym powinno wynosi¢ 150 FTU — propylotouracyl

Choroby tarczycy w ciazy: i epowania Polskiego y i 2021 Charaby tarczycy w cigzy: zalecenia postepowania Polskiego Towarzystwa Endakrynologicznege, 2021

Treatment strategy

+ In with overt I hyroidism (OH) and severe subclini (SCH;
TSH =10 mUiL), titration of ILT4 to achieve a preconception target TSH 2.5 mUll is

Przejsciowa tyreotoksykoza cigzowa

Ok. 70% przyy Hw ty ykozy g j w l-szym try t 1 z recommended. (Grade B)
tyreotropowymi wiasciwosciami hCG
+  Wiekszosé nie wymaga interwencji terapeutyczne| * Women on LT4 therapy should be counselled to empirically increase their dose of LT4 by

+ Leczenie objawowe (w razie potrzeby) approximately 25-30% in the event of a positive pregnancy test. (Grade A}

+ Zalecane unikanie ATD

Tabela 2. Rignicowanic pomigdzy chorobg Gravesa { Basedowa a tyreotoksykozyg cligéouy iza [54])

Choroha Gravesa i Basedowa Tyreutuksyknra cigivea

»  In women with ovart hypothyroidism and severe SCH (TSH =10 mU/L), newly diagnosed at
any time in pregnancy, commence LT4 treatment as soon as possible at a suggested dose of
1.6 micrograms per kg per day with repeat thyroid function tests in 4 weeks. (Grade B)

Fotwyzsione steseni TRAL Prwndiowe stgeene THAD = In women with I h y ism (TSH bet 1 the upper limit of the reference
Wysokn wartsdé stosunky sigzed T3/14 Niska wartodé stosuni stezed T3/T4 range and 10 mU/L accompamed by normal fT4), newly diagnosed at any time in pregnancy,
Otywy ocme ik wole Niepowicsaghiwe wymoty cigamych ki cigza mooga LT4 should be considered, at a suggested dose of 1.0-1.2 micrograms per kg per day.
[ —— w ym cigiy P peaed cigiy Otherwise perform thyroid function tests at 4-6 week intervals up to 20 weeks' gestation and
Wysriad rodsiney w kisturku chordh Yo r— it Mty s at 28 weeks'g B to check for develop t of OH or severe SCH, which would warrant
Moepirewndywalny pristveg Tyreotoksykozs rwykle samoogramciajqca treatment. {G!ade }

Royal College of Obstetricians and G gists G top {New)

Choroby tarczycy w cigly: zalecenia Palskiego To 2021
Treatment strategy Podsumowanie

For all pregnant women treated with LT4, TSH and T4 concentrations should be checked
every 4-6 weeks until 20 weeks of gestation then once again at 28 weeks of gestation.
(Grade A) — aim to keep the TSH below 2.5 mU/L while keeping the fT4 within the
normal trimester-specific reference range. (Grade C)

Routine testing for thyroid peroxidase antibodies (TPOAD) in euthyroid women is not
recommended in pregnancy. (Grade B)

If a woman is already known to be positive for TPOAD but euthyroid, they should be offered thyroid
function test measurements in the first trimester (preferably at first contact with a healthcare
professional, including primary care booking) and at 20 weeks of pregnancy to detect development
of hypothyroidism. (Grade C)
Levothyroxine is not recomr
dysfunction during pregnancy. (Grade A)

led for women with TPOAD in the absence of thyroid

Royal College of Obstetricians and slogists G top Guik {New)

% Jesli to mozliwe, nalezy unikac¢ stosowania lekéw przeciwtarczycowych miedzy
€ a 10 tygodniem cigzy.

% Istnieje konsensus, ze interwencja LT4 jest uzasadniona w przypadku jawnej
HT w cigzy i najprawdopodobniej uzasadniona w przypadku ciezkiej SCH z
TSH powyzej 10 plU/ml, chociaz trudno jest argumentowaé przeciwko
stosowaniu LT4 przy stezeniach TSH powyzej gornej granicy wartosci
referencyjnej specyficznej dia trymestru ciazy i ponizej 10 plU/iml.

% Nowe badania sugeruja, ze rozsgdnym podejéciem moze by¢ miareczkowanie
dawek LT4 w celu utrzymania optymalnego zakresu stezen hormonow
tarczycy.
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Ostre i podostre zapalenie tarczycy

Prof. dr hab. n. med. Roman Junik

+ SZPITAL UNIWERSYTECKI MR 1 UNIWERSYTET
1ML DR AMTENIEGO JURASTA MIKOLAIA KOPERNIKA
WinEhaRe 1937 W TORUNIL
.

Ostre i podostre
zapalenia tarczycy

Roman Junik

Katedra Endokrynologii | Diabetologii
Szpital Uniwersytecki nr 1 im. dr. A. Jurasza w Bydgoszczy

Collegium Medicum im. L. Rydygiera w Bydgoszczy, Uniwersytet Mikofajo Kopernika w Toruniu

Bakteryjne ostre zapalenie tarczycy (1)

+ NIEZWYKLE RZADKA choroba zapalna .
tarczycy o charakterze infekcyjnym ' &‘ S A

* najczesciej u dzieci i oséb miodych, u ktérych f
wystepuje przetoka zachytka gruszkowatego

+ do zakazenia dochodzi drogg krwiopochodng lub
wskutek przejscia zakazenia z sgsiednich tkanek

+ etiologia: gléwnie paciorkowce (Streptococcus foq ¢ 2 iy
pyogenes) i gronkowce (Staphylococcus aureus), W' ¥
w zapaleniach nawracajacych bakterie 2 B
beztlenowe ryx

Bakteryjne ostre zapalenie tarczycy (3)

* leczenie:
¥ antybiotykoterapia i.v. w warunkach szpitalnych
o piperacylina z tazobaktamem oraz cefazolina / wankomycyna
o przy podejrzeniu ienia beztl ami — klindamycyna
v drenat chirurgiczny ropnia lub operacyjne wycigcie
zajetego procesem zapalnym gruczotu
* po opanowaniu stanu zapalnego, wskazana
diagnostyka w kierunku przetoki zachytka
gruszkowatego i przetrwatego przewodu
tarczowo-jezykowego
¥ w razie ich stwierdzenia = leczenie chirurgiczne!
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Ostre zapalenia tarczycy

WD
OSTRY CIEW
Meey.

« bakteryjne (ropne) ostre zapalenie tarczycy

* inne (niebakteryjne) ostre zapalenia tarczycy:

¥ ostre popromienne @

¥ pstre polekowe

Bakteryjne ostre zapalenie tarczycy (2)

* objawy:
¥ bolesny obrzek tarczycy (bez cech migracji bélu)
¥ gorgczka z dreszczami
¥ rozwijajacy sig ropier (gléwnie po lewej stronie tarczycy)
z bolesnoscig oraz powiekszeniem weztow chionnych
¥ zwiekszone ucieplenie i zaczerwienienie skory

* w badaniach laboratoryjnych:
¥ umiarkowanie przyspieszone OB.
v leukocytoza (z przesunieciem wzoru odsetkowego w lewo)
¥ na ogdl zachowana funkeja tarczycy

= w obrazie USG: zmniejszona i niejednorodna
echogenicznosé zmiany o charakterze ropnia

Popromienne ostre zapalenie tarczycy (1)

* nastepstwo uszkodzenia tarczycy przez energie
jonizujaca pochodzenia zewnetrznego
(brachyterapia glowy i szyi) lub wewnetrznego
(leczenie 1311)

+ objawy rozwijajg sie zwykle do 10 dni od
przebytej terapii 131 i w ciggu kilku tygodni
po napromieniowaniu zewngtrznym:

* bolesne obrzmienie tarczycy z promieniowaniem bélu
do szyi, tuchwy i potylicy

* niewielka gorgczka

* tagodna tyreotoksy

* mogg byc obecne: dusznosé, dysfagia

, rzadko umiark / cigzka



Ostre i podostre zapalenie tarczycy
Prof. dr hab. n. med. Roman Junik

Popromienne ostre zapalenie tarczycy (2)

* rozpoznanie na podstawie powigzaniu @
objawow z przebytym leczeniem \ :
* leczenie zazwyczaj nie jest konieczne 73 n

(obserwacja), ale czasem:
¥ do opanowania objawdéw umiarkowanej
tyreotoksykozy: B-adrenolityki
¥ w przypadku znacznego nasilenia tyreotoksykozy
lub objawow zwigzanych z obrzmieniem tarczycy:
prednizon 30-60mg/d przez kilka tygodni
* po okresie ostrych objawow, proces zapalny
moze przejsc w faze przewlekta

I

Podostre zapalenia tarczycy

* podostre ziarniniakowe zapalenie tarczycy

—inaczej: choroba de Quervaina

+ podostre limfocytowe zapalenie tarczycy ~

- inaczej: poporodowe zapalenie tarczycy

Choroba de Quervaina (2)

* w badaniach laboratoryjnych:
¥ podwyiszone CRP

¥ moga wystepowac przeciwciata
(czesciej antyTG niz antyTPO) ale
nie majg znaczenia diagnostycznego

= w USG tarczycy:

¥ rozlana lub ogniskowa
hipoechogenicznosé tarczycy

¥ niskie przeptywy srodmiazszowe
(charakterystyczne dla deQ!)

¥ znacznie przyspieszony OB (2/3-cyfrowy)
¥ TSH, fT, i fT, adekwatne do fazy choroby

21

Polekowe zapalenia tarczycy

Objawy ostrego zapalenia tarczycy
moga wywotac niektdre leki, m.in.:
v interferon a — aktualnie stosowany
rzadko (kiedys czesciej przy
przewlektym WZW typu B lub C)
v sole litu i bromu — stosowane
w psychiatrii r
v amiodaron - stosowany
powszechnie w kardiologii
i medycynie ratunkowej

o

Choroba de Quervaina (1)

* choroba zapalna tarczycy o etiologii
najprawdopodobniej wirusowej

* choroba 4-fazowa:

A0 * | faza: destrukcja migiszu z bélem (promieniujgcym do
uszu, kata 2uchwy, gornej czesci klatki piersiowej) i
gorgczka, nadczynnoscia tarczycy, niska jodochwytnoscia

» || faza: eutyreoza z niskg jodochwytnoscig

+ |ll faza (nie zawszel): niedoczynnosc tarczycy z wysokg
jodochwytnodcia (rzadko utrwalajgca sig)

* |V faza: eutyreoza z prawidtows jodochwytnoscig
* choroba moze nawracac (w ok. 12% przypadkow)

Choroba de Quervaina (3)

Kryteria rozpoznania

v gléwne - muszg byc spetnione wszystkie:
o istotny wzrost OB (>50mm/h) lub CRP
o typowy obraz USG tarczycy

v dodatkowe — musi by¢ spetnione 21: -
o bolesne powigkszenie tarczycy
o cechy nadczynnodci tarczycy
© niska jodechwytnosé (w 111 fazie choroby)
o potwierdzenie cytologiczne

<
@
@@g

Leczenie
¥ w fazie nadczynnosci:

v w fazie niedoczynnosci:
LT, przez 3-6 miesiecy

leczenie objawowe (propranolol,
p/goraczkowe, p/bélowe) + GKS



Leczenie niedoczynnosci przysadki z uwzglednieniem kobiet ciezarnych

Prof. dr hab. n. med. Matgorzata Karbownik-Lewiriska

31. Kurs Ksztalcenia Ustawicznego
z Endokrynologii, Diabetologii i Chorob Metabolicznych

Torun, 5-7 grudnia 2024 r.

Leczenie niedoczynnosci
przysadki z uwzglednieniem
kobiet ci¢zarnych

Malgorzata Karbownik-Lewinska

Katedra/Klinika Endokrynologii i Chorob Metabolicznych UM w Lodzi
Instytut Centrum Zdrowia Matki Polki, Lod?

NIEDOCZYNNOSC PRZYSADKI wplyw na plodnosé

Gloéwne formy niedoczynnosci przysadki
u kobiet w wieku prokreacyjnym:

- niedoczynnos¢ przysadki, ktora rozpoczela sie
w dziecinstwie przed pokwitaniem
(childhood-onset hypopituitarism)

niedoczynno$¢ przysadki o poczatku w okresie
zycia doroslego (adult-onset hypopituitarism).

NIEDOCZYNNOSC PRZYSADKI leczenie

Pacjentki z niedoczynnoscia przysadki planujace ciaze powinny
mie¢ dodatkowo wykonane badania hormonalne w celu:

1) zoptymalizowania dotychczas stosowanych
hormonalnych terapii zastepczych,

2) wykrycia kolejnych niedoczynnosci tropowych,
ktore nie zostaly wczesSniej zdiagnozowane,
albo dolaczyly si¢ w pozniejszym okresie zycia.

Fleseriu et al., Hormonal replacement in hypopituitarism in adults:

An Endocrine Society Clinical Practice Guideline. J Clin Endocrinol Metab
2016; 101:3888-3921

Vila & Fleseriu. Fertility and pregnancy in women with hypopituitarism: a
systematic literature review. J Clin Endocrinol Metab 2020, 105(3):dgz112.

NIEDOCZYNNOSC PRZYSADKI wplyw na plodnosé

Zaburzenia ptodnosci u kobiet z niedoczynnoscig przysadki
sa efektem zaburzen w funkcjonowaniu gléwnie
osi podwzgorze-przysadka-gonady, ale takze innych osi
tropowych, czy tez zmian w morfologii uktadu rozrodczego.

Stopien zaburzen plodnosci zalezy od momentu
zachorowania na niedoczynnos$¢ przysadki.

Zaburzenia plodno$ci wystepuja mimo stosowania
hormonalnych terapii zast¢pczych i ART.

Chen et al., Fertility issues in hy 'g:lupm.'r'm."r'.s'm.
Rev Endocr Metab Disord 2024 Jun;25(3):467-477

NIEDOCZYNNOSC PRZYSADKI leczenie

Rozpoczecie staran o ciaze
powinno by¢ poprzedzone
zoptymalizowaniem hormonalnych
terapii zastepczych
w zakresie uposledzonych czynnosci
tropowych.

Vila & Fleseriu. Fertility and pregnancy in women with hypopituitarism:

a systematic literature review. J Clin Endocrinol Metab 2020, 105(3):degz112.
Chen et al., Fertility issues in hypopituitarism.

Rev Endocr Metab Disord 2024 Jun;25(3):467-477

NIEDOCZYNNOSC PRZYSADKI leczenie

W momencie rozpoczecia staran o ciaze wszystkie
terapie zastepcze musza by¢ zoptymalizowane przez
okres nie krotszy niz 3 miesiace.

Poniewaz czynnosc¢ osi tropowych ulega pewnym
zmianom w okresie cigzy u zdrowych kobiet,
hormonalne terapie zastgpcze musza ulec zmodyfikowaniu
po uzyskaniu koncepcji w taki sposob, aby odwzorowac
zmiany fizjologiczne wystepujace w ciazy.

Chen et al., Fertility issues in hypopituitarism.
Rev Endocr Meétab Disord 2024 Jun;25(3):467-477

Vila & Fleseriu. J Clin Endocrinol Metab 2020;105(3):dgz112




Leczenie niedoczynnosci przysadki z uwzglednieniem kobiet ciezarnych

Prof. dr hab. n. med. Matgorzata Karbownik-Lewiriska
leczenie

NIEDOCZYNNOSC PRZYSADKI

Wtorna niedoczynnosé kory nadnerczy (NKN)

NIEDOCZYNNOSC PRZYSADKI leczenie

Leczenie substytucyjne niedoczynnosci przysadki
u cigzarnej nalezy wdraza¢/modyfikowac
w nastgpujacej kolejnosci: : A "
epujace] d preferowany glikokortykosteroid w cigzy
degradowany przez lozyskowa dehydrogenaze
11B-hydroksysteroidowa typu 2.

1. glikokortykosteroidy (hydrokortyzon)

2. hormony tarczycy (L-tyroksyna)
odwzorowujacy rytm dobowy

) wydzielania hormonow osi przysadka-kora nadnerczy

rhGH
Fleseriu et al., J Clin Endocrinol Metab 2016;101:3888-3921

Hydrokortyzon nalezy stosowac w sposob

Fleseriu et al., J Clin Endocrinol Metab 2016, 101:3888-3921
leczenie

NIEDOCZYNNOSC PRZYSADKI

leczenie
Wtorna niedoczynnos¢ tarczycy

NIEDOCZYNNOSC PRZYSADKI

W okresie okotoporodowym nalezy W leczeniu niedoczynnosci tarczycy
stosowac¢ dawki hydrokortyzonu takie, w cigzy rekomenduje si¢ podawanie doustnie
jak w przypadku duzego zabiegu L-tyroksyny.
operacyjnego, tzn. 200-300 mg/dobe. Innych preparatéw tarczycowych, takich jak
T3 lub suszona tarczyca,
nie wolno stosowac u kobiet w cigzy.

Alexander et al., Thyroid 2017,27:315-389

Fleseriu et al., J Clin Endocrinol Metab 2016, 101:38588-3921
Hubalewska-Dydejczyk et al., Endokrynol Pol 2021;72:425-488

Bornstein et al., J Clin Endocrinol Metab 2016;101:364-89
NIEDOCZYNNOSC PRZYSADKI leczenie NIEDOCZYNNOSC PRZYSADKI
hipoprolaktynemia

Niedobdr wazopresyny — moczowka prosta (DI)
W leczeniu DI w ciazy stosuje si¢ Rekombinowana l“dlk“_l prolaktyna
desmopresyne (DDAVP). zostala zfislosowana W badan-lach nauko'»\-_\-ch

) . . - u kilku zdrowych kobiet w okresie

U pacjentek leczonych desmopresyna przed ciagza przedmenopauzalnym
nalezy kontynuowa¢ leczenie po uzyskaniu cigzy, - u kobiet w okresie poporodowym z wrodzonym
stosujac te same dawki lub — w zwigzku z degradacja lub nabytym niedoborem bprolakt\-'nv .
wazopresyny — zwiekszone dawki leku. o T

U niektorych pacjentek z ciazowa DI moze rowniez 1 prolaktyna, mlekotok

istnie¢ potrzeba stosowania nieduzych dawek DDAVP.
abnormalities : Special issue: hypoprolactinemia: a neglected endocrine disorder
Rev Endocr Metab Disord. 2024 Oct 2. doi: 10.1007/s11154-024-0990)2-z.

Shimon. Prolactin-deficiency in the context-of other pituitary hormone

Fleseriu et al., J Clin Endocrinol Metab 2016;101:3888-3921




Indywidualizacja postepowania w walce z nowotworem: Historia Pacjenta
z NET trzustki - od diagnozy do sukcesu terapii

Dr n. med. Maciej Kotodziej

1, NOVARTIS 3 1

Indywidualizacja postepowania w
walce z nowotworem.
Historia Pacjenta z NET trzustki
- od diagnozy do sukcesu terapii.

ARAL

', NOVARTIS

KURS NSZTAECENIA USTAWICZNEGY
7 ENDOMRYNOLOGII, DIABETOLOGI
| CHOROE METABOLICINYCH

TORUN, -7 grudnia 2024 rebw

T
i

choroba nisresekcyina progresia progresja
zmiany przerzutove
+ rozpoznanie hist- - . analog 1\l - RLT (program . ([F—
pat somatostatyny lekowy B.139) + subitynib

= NET G1 lub G2

« chamioterapia

Torun | 5-T12.2024 1

ARAL

!, NOVARTIS

Staniskaw 65 lat Bariosz 40 Iat

ARAL

Marak 58 lat

Joruri | 57122024«

24

!, NOVARTIS

Oswiadczenie o odpowiedzialnoéci:

Zgodnie z Kodeksem Etyki Lekarskie] wyktadowca oswiadcza,
e niniejszy wyktad powstal dzieki wsparciu firmy farmaceutycznej
MNovartis Poland Sp. z 0.0.

Ponadto, wykladowca odwiadcza, fe tresé wykladu prezentuje
lego niezaleine poglady.

Torun | 57122024 r.

', NOVARTIS

2019
Dolegliwoici balowe brzucha, nasilajgce sie po obfitych positkach
Utrata masy ciala (okoto 7 kg przez pél roku)

Torun | 5-7122024 .

BAL

Madcisnienie tetnicze, stabilna choroba wiencowa

Nikotynizm

W USG brzucha

zmiana ogniskowa w trzonie trzustce sr, 20mm
- zmiany ogniskowe w watrobie ér, 12 = 57mm

Podejrzenie raka trzustki

Stanistaw 66 lat W EUS = &

y NET G2 Ki67 - 6%

Torun | 57122024 r,




Indywidualizacja postepowania w walce z nowotworem: Historia Pacjenta
z NET trzustki - od diagnozy do sukcesu terapii

Dr n. med. Maciej Kotodziej

1, NOVARTIS !, NOVARTIS
oczekiwania é rzeczywistosé

Zmiany prarzutowe

RECIST
4 -
« analog somatostatyny Y+ wiaczenie |+ chemiorerapia ' 102024
Somassatyny cAmTEN RUF w ramach
e fokwnge

Torun | 5-712.2024 1. M& Torun | 5-712.2024 r.
!, NOVARTIS ﬁ !, NOVARTIS

. 2019 - dolegliwosci bolowe brzucha
06.2020 — w USG i TK jamy brzusznej liczne
zmiany przerzutowe w watrobie i guz trzustki
w BGI — gastrinoma, NET G2 Ki67 4%
Bartosz 40 lat

Staniskaw 56 lat Barnosz 40 lat Marek 58 lat

mé}& Torun | 5-T12.2024 1. "“M& Toruf | S-T122024 1,

1, NOvARTIS () NOVARTIS
% leczenie wielokierunkowe %

|\> utrzymanie analogu somatostatyny + IPP
o S

leczenie hiperkotyzolemii (osilodrostat)
r

miedokrwistost = operacia ACTH 141pgimi - 01 2024
nl-:uw-a o 2miany ACTH nam - 4B I

Torur | 57122024 Toruf | 57122024 r,
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Al w diagnostyce i leczeniu akromegalii

Dr Maria Komisarz-Calik

I rozpoznatby chorobe u Pacjentki ?
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Maria Homisarz-Calik
Hatedra i Klinika Endokrynologii Collegium
Medicum w Krakowie

Torufi

aje pacjentow z akromegalig?

moderate

Real-time detection of acromegaly from facial
images with artificial intelligence EEE
=

mild

A novel approdch to the detection of acromegely:occuracy of diognosls by outametic face
tin Endocrinol Metab 20171

H, wzrost pacjenta - =

-ayKiory .P rzebiegu Tall stature and gigantism in aduit patients with
1egalii/agresywnosci scromesaly .

L L Nl Ty ——

= W grupie 135 kol
. - 13% - gigantyzm, 10% - tall stature (TS)

* SD wzrostu i 5D MPH negal korel by z i i
diagnozy, korelowaty puzytywme z poziomem IGF1.

ych pacjentow z akromegalia:

Pacjenci z gigantyzmem | tall stature - prawdopodobnie bardzie] agresywny przebieg

' ¥

MPH - waine dzie w diag) ¥ d

nego wzrostu w akromegalll
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Al w diagnostyce i leczeniu akromegalii

Dr Maria Komisarz-Calik

- Metody oceny intensywnosci sygnatu guza (SI) w T2 - Metody oceny intensywnosci sygna!u guza (SHhwT2

Clinical, bikogical, d " | -

o itative and ofa o]
A H i . — {vi . of sparsel e N
= 0 r's T2-5i analiza jakodclowa - (visual assessment method = metoda sparsely singl et e
pitultany neprosrdecrine tumar s T2-aigosl wizualna) - intensywnodé czedcl litej sPItNET wizualnie center experience from a cohort of 131 patients i ofrari o

Intensity in acromegaly — a call for
unification

poréwnana 2 intensywnosciy istoty szarej sasiedniego plata
skroniowego

et o e s Bt Sk s s o
TR —

= analiza lodclowa - signal-ratio method (GM-SIR), three-
tissue method = metoda trzech tkanek

S, Model radiomiczny AUC 0.834.
Model jakoéciowy AUC 0.597.
Model llosciowy (rSI) AUC 0.84T.

Densly granulated
{DG-A) = wigksza
ekspresja SSTR2
hipointensyw

Intensywnosé guza w T2 MRI - wainy czynnik przy
wyborze leczenia przedoperacyjnego.

make byé przydatnym
narzedziem do raznicowania
granulacji gruczolakow
somatotropowych, osiggajac lepszy
shutecznodé niz metody jakodciows
oraz llofciowe,

Operacja nie modyfikuje charakterystyki guza w T2
MRI - z moze pomdc w wyborze postepowania
pooperacyjneg zwilaszcza w przypadkach, w
ktdrych brakuje szczegdtowe] IHC.

- Radiomika - wyodretnia diiza liczbg cech z abraziw MRI i za pomacy alg
danych. Cechy te, okreslane mianem cech radiomicznych, mogs potencjalnie ujawnié wzorce i cechy takie jak np.
Wadr Ziarninowania.

+ Radislogicann; hypointensywnaté gusn w T2

Molskuklame: wysaka skapresjs SSTR2, E-kadharyma, Protokét MR

niski Ki-67, guzy dersely granulated Zmiang dzieli sig na segmenty e —
e niskl GH 2 po tescie T oktreotydem (80 oraz ocenia  sie  objgtosc. ikl —
atm PV dla normaizacii 1GF-1) Schemat  ekstrakcji danych »
odciowych za pomocy rdénych
analiz  radiomicznych,  ktdre ﬁ —
MNew maolecular iools for precision medicing pozwolg scharakteryzowad GLCLM. GLAM = Sh -
in pituitary neuroendocrine tumors statystyki  pierwszego rzedu byt L. da -
“ . pikseli zawartych w  zmianie
chorobowej, a takie zmiennych
relacji migdzy pikselami Feacial anlysia -
(statystyki drugiego  rzedu).
i e Analiza fraktalna jest metods
Omics: genomic, epigenomic (metylacja DNA, modyfikacia ) P F ilodciowego okretlania [
Weigz mato badaf .multiomicznych® integrujacych radiomike i inne omiki heterogenicznoéci guza. o
jost pota ie danych kii yeh | znych by zidentyfik é coraz biomarkery.

- Predyktory odpowiedzi na leczenie SSA - modele matematyczne - Podsumowanie
Model matematyczny
iar guza, pleé jest bardao sutacym o s
Predictors of Response to Treatment with L4 "‘f'_“]\'l‘“'r"'f""“"' IS S SN takie do planowania | monitorowania leczenia.
First-Generation Somatostatin Receptor Jej staly rorwd] wymaga stosowania jeszcze  wydanigjstych |

Analiza tekstury
Iaarnlngl

Ligands in Patients with Acromegaly dokladniejstych narzedai, takich jak srtucna intefigencia | modele

ntensywno

a (B5% makmgmezohkow nn!nla

odguwwﬂ:l na SSA).

Modele uczenia

Wyniki potwi h, w niskiego steienia GH w tedcie z oktrootydem,
Mpuhun-yunum T2 MR, wysokie] ekspresii SSTR? | £ yny oraz gesto wroru
go cbejmujace amiki sy do jak dotad wartodci

doktadnoici.

- sig
ktdre mogyg emienic wytyczne kiiniczne i sprowic, fe

mummmm
stanie sig :

glebokiego uczenia sig.

Narzgdzia radiomiczne | modele srtuczne] inteligencjii mogg w
Tostad i i

terapil.

PRENET sy bardzo heummne preet co trudno maledd jednomacene

modele i drigki Integracji whelu
wvdija st byt Kuczowe do uzyskania precyzyjrych
j terapil.

dinu:h

LIPSEN
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Nowosci w raku anaplastycznym tarczycy

Prof. dr hab. n. med. Aldona Kowalska

SCH s LJ (

Uniwersytet

Jona Kodhonouskiego w Mielooch
i . Aldona Kowalsk
Nowosciw raku i _k°n: g W: ::s"
. inika Endol Clogh
anaplastycznym « Swie ie Centrum O
tarczycy « Uni Aet Jana Kochanowskiego w Kielcach

Szybko powigkszajgcy sig bolesny guz na szyi ( dnl, tygodnie)

bjawy ool § brak utrata masy ciata, gorgczka
Dusznodd-35%
Chrypka-25%
0 b' Kaszel takie z krwiopluciem-25%
Jawy Kiopoty z potykaniem-30%
kliniczne o P ——. T

Pluca-90%

Kosci-5-15%

Mazg-5%

Inne-5%

Cele terapii molekularnej w raku anaplastycznym

il

Yuan, 1.; Guo, Y. Targeted Therapy for ic Thyrold Carci and B Cancers 2023,

28

Epidemiologia
raka
anaplastycznego

* 2% rakow tarczycy
* Zachorowania: 1-1,5 przypadkéw na 1 milion/rok
* lest przyczyng 40 % zgonow z powodu raka

tarczycy

+ Mediana catkowitego przeiycia
IVA-5,9%-15,8m |VB-55,7%-6,1m IVC-38,3%-

2,8m

* 8

+ Sredni wiek 68-73 lata
* Jedynie 2% jest w wieku ponizej 40 lat

* K:M-1,4-2,4

Y przezy ledwie 35 % chorych

* Niekorzystne czynniki prognostyczne: starszy
wiek, przerzuty odlegte, naciek pozatarczycowy,
leukocytoza=10 tys

Sciezki onkogenezy

Follicular Differentisted High grade Aun:nn
call l- m""""l thyoid | m thireld
| Enrty drrver changes. Late molecular events

* BRAF VBOOE- like PTEI
BRAF VEOOE mutations "r';‘rfmf - L
[rr—————
ST, o AT Do ene mtations duienons (CONNIA, CORNIR, CONER}
compues mtations

L, W mismaich repa gene

RAS (N,H,X | mutations

‘Others (SRAF USOIE, DACERL ETNI,
HIFLAX, anvd PTEN mutstionn; gere fusicns in
FRRAG anc THADA]

* Non- BRAF/-Non-RAS-iike

Califano I, et al. Advances in the management of anaplastic thyroid carcinoma: transforming a life-threatening condition
into a potentially treatable disease. Rev Endocr Metab Disord. 2023

Rola supresji uktadu immunologicznego w
raku anapalstycznym

"l

| -
g L] [
Do

=
] {
B o

.
Tr==end.
APC Inhibited T

cell

Cancer cell
proliferation

Ekspresja PDL1
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Nowosci w raku anaplastycznym tarczycy

Prof. dr hab. n. med. Aldona Kowalska

Cele immunologiczne terapii molekularnej

L] @ Tumor antigens @

" °
Lenvatinib
. PD-1
Y BRAFI
)
9 J=TcA Killing of
—
“‘I cancer cells

A

Nivolumab Atezolizumab

PO1 TR mtrolums Q« Dlrveline
’\.\\Ipilmnmb Spartalizumab Avelumab

APC Activated T cell Thyroid cancer

Varricchi, G. et al.. The Immune Landscape of Thyroid Cancer in the Context of Immune Chackpaoint
Inhibition. int J. Mol Sci 2018

* Usgwraz z BACC-cell block lub BAG - konieczne IHC (TTF-1, PAXE, Pan-
cytokeratyn, KiE7, CD45)
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@ * CT szyi, klatki piersiows, jamy brzuszne|
-t * MR szyi-ocena nacieku
"&3 * MR - mazgowia
] * ('"F) FDG-PET-CT jesli szybko dostepny
L * Endoskopowa ocena krtani, tchawicy, przetyku )
~

* Testy molekularne jako cele do terapii: BRAFVBOOE, Fuzje NTRK, RET ALK
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Niska dostepnos¢ energii a zaburzenia hormonalne u sportowcéw

Dr n. med. Jarostaw Krzywanski

E COMS = ‘f‘rf i kA & =w
Dostepnosc energii (EA, energy availahility)
Energia niezbedna do utrzymania prawidtowych proceséw

. s : fizjologicznych organizmu, pozostajaca po odjeciu od catkowitej energii
Niska dostepnosc energii a zaburzenia hormonalne przyjetej z pozywieniem, kosztu energetycznego wysitku fizycznego,
u sportowcéw skorygowana o indywidualng wartosc bezttuszczowej masy ciata.
EA = Spoiycie energii = wydatek energetyczny wysitku
dr n. med. Jarostaw Krzywarski EA (kcal/kg FFM/dzien) = (El (kcal/dzien)-EEE (kcal/dzien )

Centralny Osrodek Medycyny Sportowej
Polski Zwigzek Lekkiej Atletyki Optymalna EA ~ 45 kcal/kg FFM/d
Suboptymalna = 30 - 45 kcal/kg FFM/d

Niska (LEA) < 30 kcal/kg FFM/d

£ s £ s
Patogeneza
Wzgledny Niedobdr Energii w Sporcie
RED-s - RELATIVE ENERGY DEFICIENCY IN SPORT
o . niewystarczajgce spozycie wysoki wydatek energetyczny
RED-s to zespot zaburzen fizjologicznych iflub energii wraz dietg indukowany wysitiGem fiyczrym
psychologicznych wystepujacych u zawodnikow obu plci
(obejmujacych m.in. obnizenie metabolizmu energetycznego, funkcji
rozrodczych, funkcji uktadu miesniowo-szkieletowego, krazenia,
krwiotworczego, odpornosci, syntezy glikogenu), spowodowanych niskg ¥ intencjonalne (zaburzenia odiywiania) lub nieswiadome (supresja apetytu)
ograniczenie spozycia energii (LEA, low energy avaliability ) === REDs,

dostepnoscia energii, ktdre pojedynczo i synergistycznie moga prowadzié

do pogorszenia stanu zdrowia | wynikéw sportowych zawodnika.
» REDs === objawy kliniczne, kontuzje | obnizenie wynikow/formy sportowej.

Wazrost | rozwdj: GH i IGF-1

L Cotroed Dert (15 boa/ig FFM e 40 hisl/og FEM) ]
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i~ e | Coteat | ey , o et oy | o wieksze[LEA powoduje supresje watrobowej syntezy IGF-1
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Niska dostepnos¢ energii a zaburzenia hormonalne u sportowcéw

Dr n. med. Jarostaw Krzywanski
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)| e * Zdrowotne
sy | tomrer | g * Zdrowie psychiczne
s | S | * Zdolnosc¢ wysitkowa Performance
& avatabilsy '
Nutritionally REDUCED
rehabilitated Restoration of saulvw:n

s controly

2023 imtemational Diypic Commite's (0]
et statemen on Relatve Enesgy Debciency in b _A- - ===
g E oM = ‘é.
— « Brak miesigczki,
* Obniienie libido, Whnioski
* Zfamania zmegczeniowe,
* Niedobér ielaza,
* Zwigkszona podatnos¢ na infekcje, Niska dostepnos$é energii (LEA) u oséb aktywnych fizycznie obu ptci
* Kurczowe bdle brzucha, wzdecia, mote byé przyczyna:
2 u:;:;i::iz;r:‘aapjr‘gtalwka, 1. Nastepstw zdrowotnych: hipogonadyzm hipogonadotropowy,
' ztamania zmeczeniowe, niedobdr ielaza, zwiekszona podatnosé na

* 1 kortyzol, N & e e =k
+  Nietrzymanie moczu, infekcje, zaburzenia Zotadkowo-jelitowe,

+ L glukozy na czczo, < insuliny na czczo, 2. Problemow ze zdrowiem psychicznym: zaburzenia lekowe,
« Zaburzenia zdrowia psychicznego: odiywiania, snu, depresja,
depresja, zaburzenia odiywiania, 3. Obnizenia zdolnosci do wysitku.

zaburzenia snu,
* Zaburzenia kardiologiczne: EKG
(bradykardia, wydtuzenie QT),
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Rozwdj Al w stuzbie medycyny
Radostaw Mechto
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Czy najwiecej witaminy maja polskie dziewczyny?

Prof. dr hab. n. med. Andrzej Milewicz

w Czy nojwiecej
witaminy majg Polskie
dziewezyny”
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WITAMINA B 12 A OTYLOSCE

Dcenlano wieloczynnikowe skorygowanie wspdlczynnikdw ryzyka (95% Cl) otylosci:

» Wynosily one 1,00 (odniesienie), 0,95 (0,79, 1,14), 0,86 (0,74, 0,99)i 0,71 (0,60, 0.84) { » wiw wena
<0,001) dia rosnacych « ..y Steded witaminy B12 w surowicy.

WNICSH

* / ogélnokrajowym . ..o o B0 anuty 5 WYEEEYN b wiin mam

witmminy BIZ w suruwiny isannie

® Poviwenw 88 duizsu nedania

[ T

WITAMINA B12 A OTYLOSC U DZIECI

« Nizsze poziomy witaminy B12 byly z wigh b talii, ale tylko u dziewczat w okresie
dojrzewania (r = -0,33, , = 0.008, ... 95% 0,53, -0,11). Insulinoopornost watroby byla wyzsza u
& z nizszymi pozi y B12 (B = -0,003 (-0,007, -0,0001), » = 0,038}, wiw niw u

sopien poaceas gay iNSulinoopornosé calego ciala nie ulegla zmianie.

®  Jeuean nizgsze poziomy laminy byly zwig z wyzszy poi ia watroby
B n enis ung.m s, & O135)
.« Z ast, jak i alt wykazaly istotna i bezp a i

z tymi p
witaminy b12 u oséb z niedowaga (r=0,2210,24, . - 0002, <0001, wupewicanio) i shrame
otylych (- = 0,24 . 0.32, ,» = 0.002 , <0,001)

. P ujac, nizsze bi2sg
gorszym zdrowiem ym u dutej populaci dzieci,

=whnmywﬁh.m
_|

¥ ¥

A el it 1 Mol el 2023, 30 231

Inverse Association Between Serum Vitamin B12
Concentration and Obesity Among Adults in the
United States

¢ 2011-2014 wziedo udziat 8075

. O relacje y pozi i yb12a

. Bizw metoda imr elektra

* Otylose zdefiniowanc jako 1 . 230 kg/m

= Do oszacowania florazdw szans (..} | 95% ufnodc (o) regresje
Iogistyczng z masami probek.
S s | 10 230t 2019 014
Be== uom

Arile
Low Levels of Serum Total Vitamin B12 Are Associated with
Worse Metabolic Phenotype in a Large Population of Children,
Adolescents and Young Adults, from Underweight to

Severe Obesity

Abrusia Awrel |, Himaress Bicupems L, Viaoela Martant 1, Wlelarsis Masem 4, Fransrsss Catlomagon

+ Oceniano zwigzek miedzy calkowita witaming B12 w surowicy a wskaznikiem masy ciata (BMI) w
zakresie od niedowagi do ciezkiej otyloscl w duzej populacji dzieci, nastolatkéw | miodych

doroskych.
* W badaniu tym zbadano réwniez zwigzki z oty g trzewna, glukozy i lipiddw craz
dysfunkcig watroby.
A karty klini i 801 pacj w wieku od 5 do 25 lat. aby
" 5 e yezne e i

ultrascnograficzne watroby przy uzyciu solidnych podejse yeznych

+ Zmnigjszenie calkowitego p iny b12 w y wigzalo sie z liniowy i
masy ciala, Wyrazonym za POmOoCa «wne v «as (r==0,31, p<0,001, ... 85% -0,38, -0,24),

el o et M S 21, AL

Niedobér witaminy D — otylosé

Otylosé*: Nadwaga'.
25% ® 43% ¢
23% 30%

ity A i BM| "

e M b YR 13 6 b A1 L 11
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Czy najwiecej witaminy maja polskie dziewczyny?
Prof. dr hab. n. med. Andrzej Milewicz
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Wizrost BMI o 5 kg/mt' powoduia SPADEK 2SI0HID drednio o 5 nmollt

. danych | g BAdaf 420 { el maa| werwegia) s DPVD {
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Niskokaloryczne substancje stodzace a zdrowie kardiometaboliczne

Dr inz. Katarzyna Okreglicka

Niskokaloryczne substancje
stodzace a zdrowie
kardiometaboliczne.

Stodziki w $wietle aktualnych danych naukowych.

Dr inz. Katarzyna Okreglicka

Zaktad Medycyny Spolecznej i Zdrowia Publicznego
Warszawski Uniwersytet Medyczny

Opinia Europejskiego Urzedu ds. Bezpieczeristwa Zywnosci w sprawie
tolerowanego gérnego poziomu spozycia cukréw w diecie (EFSA,
2022)

+ EFSA potwierdza zwigzek pomiedzy spoiyciem c w diecie a szeregiem
problemow zdmwut:vd'l; oy .

* Istniejg dowody na istnienie zaleznosci i zwigzkow przch.zvnowvch (o réznym
stopniu pewnosci) miedzy spoiyciem cukrow dodanych i wolnych a ryzykiem
préchnicy zebow, otytosci, dyslipidemii, cukrzycy typu 2, niealkoholowej
sttuszczeniowej choroby watroby i nadcisnienia u populacji ogolnej;

* Dostepne dane nie pozwolity na ustalenie gornego poziomu spoiycia lub
bezpiecznego poziomu spozycia cukrow w diecie;

* Panel EFSA zaleca, aby w kontekscie odpowiedniej diety spoiycie cukrow
dodanych i wolnych bylo jak najmniejsze;

Teoretycznie stodziki powinny pomadc w
zmniejszeniu masy ciata, poniewaz:

= Zastepujac catos¢ lub czesc cukru, niskokaloryczne substancje
stodzace zmniejszajg zawartosc energii w zywnosci, a zwlaszcza w
napojach.

* Zmniejszone spozycie energii w positku lub przekasce nie jest w petni
rekompensowane przez zwiekszone spozycie energii podczas
kolejnych positkéw lub przekasek.

Rogers £ 1. & Brunstrom ), M. (2016) Physiology and Behovior, 164, 465-471

EENZE W ARmec TS Custens & are datail

Does low-energy sweetener consumption
affect energy intake and body weight? A et
systematic review, including meta-
analyses, of the evidence from human and
animal studies

s

g LS

whet §4 Sapteier 3013
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NSS - wymagania

* Europejski Urzad ds. Bezpieczenstwa Zywnosci (EFSA) oraz Wspdlny
Komitet Ekspertéw FAO | WHO do Spraw Dodatkéw do Zywnosci (na
poziomie miedzynarodowym) ocenit NSS jako bezpieczne.

* W oparciu o wyniki badan, ustalane s3 maksymalne dopuszczalne
poziomy spozycia dla poszczegdlnych substancji.

* Podstawowe kryterium = ADI (Acceptable Daily Intake- dopuszczalne
dzienne spotycie), iloi¢ danej substancji wyrazona na kg m.c./dzien,
ktdra moie by¢ pobierana w ciggu catego #ycia nie powodujgc ryzyka
zagrozenia zdrowia.

* Na podstawie ADI ustalane s3 limity do stosowania w produktach
(maksymalne dopuszczalne poziomy - zawarte s3 w odpowiednich
przepisach).

Strategie

* Badania obserwacyjne, interwencyjne oraz systematyczne
przeglady i metaanalizy powigzaty nadmierne spozycie cukru z
wiekszym spozyciem energii i przyrostem masy ciata.

« Strategie ograniczania zawartosci cukru w napojach i zywnosci
postrzegane s3, jako konieczne dla globalnego zdrowia
publicznego.

« Swiatowa Organizacja Zdrowia zalecita zmniejszenie dobowego
spozycia energii z cukrow dodanych do 10% ("silne zalecenie",
wytyczne WHO, 2002), a nawet do 5% ("zalecane dla dalszych
korzysci", wytyczne WHO, 2015).

Stodziki i apetyt

* Niskokaloryczne substancje stodzace umozliwiaja odfaczenie
przyjemnego stodkiego smaku od obcigienia energetycznego
(4 keal/gram)

* Teoretycznie moze to by¢ dobry pomyst, poniewaz moie pozwoli¢
konsumentom cieszy¢ sie ulubionymi stodkimi produktami bez
pobierania energii zwigzanej z cukrami

* W rzeczywistosci nalezy zadac wiele waznych pytan:

¥ Czy to naprawde wplynie na spozycie energii? W jakim kierunku?
¥ Czy wptynie to na kontrole masy ciata?
¥ Czy to moie zaostrzy¢ apetyt na substancje o stodkim smaku?

* 40 lat + badania zakoriczone metaanalizami

Krotkoterminowy wptyw niskokalorycznych
substancji stodzgcych na spozycie energii

1 1 0

Podanie przed
positkiem

= <l heal 150 keal = 0 kel
Positek testowy
1500kcal/porcie ] ]
' feye ‘ fieyel ' foyert
Calkowite spotycie 975 keal
energil Tompesaation
Haogers et al {2016 Imermasional Jowrnal of Obenty, 40, 81-194



Niskokaloryczne substancje stodzace a zdrowie kardiometaboliczne
Dr inz. Katarzyna Okreglicka

etrreTs dn run e freem e
ncd choicors n heathy, 88

Szczegaty wynikiw haﬂanl:nter\wﬂcl.
milkj * il
[COMPX) " * Fantino i wsp. (2018) w badaniu przeprowadzonym wsrdd zdrowych
dorostych osob (n=166), potwierdzili poglad, ze napoje LCS nie
zwiekszaja spozycia energii catkowitej w pordwnaniu z woda.
* Dowody wskazuja, ze stosowanie LCS zamiast cukru u dorostych oséb,
i ktére nie s3 otyle, prowadzi do obnizenia apetytu na zywnosc o
ompensac] u dzied) = z = = 5 5 i
(43% kompensaciiu darastych) stodkim smaku i cukier, co sugeruje specyficzny dla odczucia sytosci
[50% kompensac]i ogddem) efekt.
* Nalezy jednak zbadac ta zaleznos¢ w innych grupach wiekowych.
Skutki powinny by¢ rowniez zbadane u os6b z nadwaga / otytoscig i
przez diuiszy czas ich stosowania.

Podanie shodzika lub cukru przed positklem
testowym wykazato

Zmniejszenie poboru energii w stosunky do
cukru  positku testowego:

Haogers ot ol (2015
Tkt Jonsrral o ey, 411, B350

Low-Calorie Sweetened Boverages and
Cardiometabolic Health: A Science

' Spoiycie cukru a ryzyko chordb sercowo-naczyniowych Advisory From the American Heart

: Aswociation AHA — spoizycie slodzikéw

Stanowisko AHA, 2024 POty

= Wysokie spoizycie cukru to: otylosc, choroby sercowo-

naczyniowe Malezy zachgeaé do stosowania inmych altematyw dla slodzonych cukrem napojow, ze
szezegolnym uweglednieniem wody (zwykle], gazowane i niestodzonej smakowej).

o Dala!aﬂie.: B . N Potencialne korzydei 2 napojéw LS jako zamiennikiw SSB nie zostana w pelni srealizowane,
= ST.QZIEHIIE glukgzy, T insuliny - :ukrzvca jesli ich stosowaniu bedeic towarzyszyé kompensacyiny warost spodyeia energii z inmych #radel.
= ] cisnienia krwi Daily Added Sugar Limit boidte oabloia ot b odbvwian ; 3 o broddakty ookt
= 4 tréjglicerydéw, L chalesterolu HDL MEN WOMEN Dgll: to ogdl !;H;l Irtkw‘_\‘ sposd .n 'l;.m-"lmh‘?f;‘) “Im.u?}ua. “.RI‘CL. pro "-l-'\ p: nfl:lmsu.?.
» stanil zapalneso | stresu oksydacvinego uszczone lub niskotluszczowe micko i p y mlecine, owoce morza, rosliny stracekowe i

4+ P B ksy yineg! orzechy, a jednoczednie ubogi w czerwone i praetworzone migso, dodane cukry (nie wigeej nik

= Zalecenia AHA 10% calkowitego spogycia energii), thuszcze nasycone, sod i rafinowane zboia.

s kt’hm <100 keal/d z cukru dndanegu Ho more thar: Ogzywiste jest, e isinieje potrzeba dalszych badah nad wplywem napojéw LCS na bilans
o mewﬂi <150 iﬁud z cukru dodanzgﬂ Ds"s“’r‘;"n‘:f’ ssgug‘rﬂuon?:‘ energetyceny, ezynniki ryzyka kardiometabolicanego omz ryzyko chordb sercowo-naczyniowych
150 calories 100 colories innych chordb przewleklych.
Johnson RLK, et. al., Circ., 2008, 120, 1011
Whioski Rekomendacje

« Stodziki s3 bezpieczne dla zdrowia, pod warunkiem stosowania ich w
tywnosci w dopuszczalnych ilosciach oraz pobrania ich z dietg ponizej
ustalonego ADI, co jest monitorowane;

* Aby przedstawic zalecenie przeciwko stosowaniu NSS do kontroli masy
ciata lub zmniejszenia ryzyka choroby — zgodnie z wytycznymi WHO —
wymagany bytby silny i spdjny sygnat szkodliwosci we wszystkich typach
badan. Jednakie dostepne dowody przedstawione w wytycznych WHO
byty sprzeczne, przy czym badania kliniczne wykazaty korzysci w zakresie
masy ciata, parametrow otytosci i redukcji spoiycia energii, a
prospektywne badania kohortowe, ktére byly podatne na btedy
systematyczne wykazaty szkodliwy wpltyw na wyniki kardiometaboliczne.

Reasumujac, wytyczne WHO  zniechecajace do  uiywania niskokalorycznych
| bezkalorycznych substancfi stodzacych sg niek z punktu zdrowla
publicznego w Polsce | w Unii Europejskie].

Niskokaloryczne | bezkaloryczne substancje stodzace, stosowane zgodnie 2z
przeznaczeniem, jako zamiennik cukrdw dodanych, sa przydatnymi narzedziami
zapewnlajgcymi konsumentom szereg korzyic | stanowlgeymi dla nich szerokie
wsparcie, co znajduje potwierdzenie w obszernym zbiorze solidnych | wysokie] jakodci
d dé ych (w tym tych pr
zleconym przez WHO).

h w pr nym

Dziekuje
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Diabetes and Nutrmcn Study Group {DNSG! Europelsklego Stowarzyszenia Badan nad Cukrzycy

(EASD) i Ameryh Stowar e [ADA) zalecity stosowanie NSS w celu
zastapienia cukrow w napojach i sznn§cl jaka element strategii redukeji ryzyka cukrzycy.

* Wszystkie organizacje poparly i iskokaloryeznych,/bezk yeznyeh b i
stodzal:v:h zamiast :ukrdw - jako drodka pe jacego iej catk spotycie energii i
wegle (z i e nie je k yiny wzrost spozycia energii z innych

irodet),

Dla osob chegeych ograniczyc spoiycie cukrow wolnych lub dodanych, cdpowiednig strategig
maoze byt zastapienie ich NNS. Napoje sfodzone stodzikami, stanowigce zamienniki napojow

cukre ja mase ciata i redukuja czynniki ryzyka kardiometabolicznego u
osdb chorv:h na cul:rzytg lub zagrozonych cukrzyca.

Stosowanie NNS jest rdwniez zwigzane ze zmniejszeniem ryzyka otylosci i powiklan sercowo-
naczyniowych u pacjentdw, w tym osdb chorych na cukrzyce (poziom redukeji ryzyka podobny do
tej obserwowanej w przypadku wody).
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Review Article
Lack of evidence that doping is harmful to the health of elite athletes

Jo Morrison

Dearruseny of Neaith, Bocreusion, and Kineslogy, Langanad Dnfversicy, 301 Wigh 5 Fermlle, VA 27909, %A

Istnigje niewiele dowodow potwierdzajacych przestanki WADA, ze stosowanie srodkow
zwiekszajacych wydajnosc jest szkodliwe dla zdrowia profesjonalnych sportowcow.
Natomiast istnieja znaczace dowody wskazujgce na to, ze stosowanie srodkéw dopingujacych
oferowanych w obrocie czarno-rynkowym i bez wytycznych medycznych powoduje
niekorzystne efekty zdrowotne u sportowcow rekreacyjnych | amatordw zajec fitness.

C FARMACEUTYCZNA - OPERACJA VIRIBUS

WADA ISSUES STATEMENT ON OPERATION VIRIBUS
Over 230 arrested In Europe-wide anti-doping operation

Operation Viribus

e hishes risste Dogng: Sars

(@R
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DEFINICJA DOPINGU (SWIATOWY HODEKS ANTYDOPINGOWY)

DOPING definiuje sig jako wystapienie jednego lub wigcej naruszen

Bl regulaminu antydopingowego okreélonych w Artykutach 2.1 do 2.11

Kodeksu.

2.1 Obecnost substancji zabronionej lub jej metabolitow, lub
markerdw.

2.2 Uzycie lub prdba uzycia substancji zabronionej, lub metody
zabronionej.

2.3 Odmowa oddania prébki.

2.4 Niepodanie lub niewtasciwe podanie informacji nt. miejsca
pobytu.

2.5 Manipulacja lub proba manipulacji.

2.6 Posiadanie substancji lub metody zabronionej.

2.7 Handel lub préba handlu substancjami lub metodami
zabronionymi.

2.8  Podanie lub proba podania substancji lub metody zabronionej.

2.9 Namawianie do stosowania substancji lub metod zabronionych.

2.10 Zakazana wspolpraca.

2.11 Dziatania przeciwko sygnaliscie.

SUBSTANCJE (PRODUKTY) ZABRONIONE 2025

— S0. SUBSTANCIE NIEZATWIERDZONE 4
WORLD NG S1. SRODKI ANABOLICZNE 79
ABERCY S2. HORMONY PEPTYDOWE, CZYNNIKI WZROSTU
SUBSTANCIE POKREWNE I MIMETYKI 68

S3. BETA-2 AGONISCI ) 15
S4, MODULATORY HORMONOW I METABOLIZMU 39
S5. DIURETYKI 1 SRODKI MASKUJACE 27
56. STYMULANTY 86

tylko 57. NARKOTYKI 14

podczas S8. KANABINOIDY 6

zawodow 59. GLIKOKORTYKOIDY 16

M1. MANIPULACIE KRWIA I SKEADNIKAMI KRWI 9
M2. MANIPULACIE CHEMICZNE I FIZYCZNE 3
M3. DOPING GENETYCZNY 4

tylko w

wybranych P1. BETA-BLOKERY 20

sportach

> 399

(> 373 w roku 2023; 390 w 2024)

POLSKA AGENCJA ANTYDOPINGOWA (POLADR) ) N
—_—

Polska Agencia
Antydopingows POLADA
[ omitet Wytqcrer dia
Coltw Dyrektor Rada Agenc)i ﬁanell "“:“J“L‘:r'_"::”"
Terapeutycanych PR
1 1 1 1 )
pepartameant Kantrol = Departament : :
Antydopingowych | In,;’[:’::"::';u:“ d Administracyine- Sekretariat z"m'g;:;:l‘wlm
rarzqdzania Wynikami 1 ¥ Finansowy Y

&
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Dr n. farm. Andrzej Pokrywka

WSPOLPRACA PDLADA Z DRGANAMI SCIGANIA

Sterydy warte 5,4 min zt sprzedali wysytkowo do kilkudziesieciu
krajow

7 osdb o udzial w

m.in. substancje anaboliczne, hormony i czynniki wzrostu.

g

do obrotu

| grupie ¢

telewizjaolsztyn =
‘

Wicletla Wojnicka [ 24.11.2022 16:58

Performance Enhancement & Health

.ru,\'i’l'_\
:“. rond P Activated Receplor Delta Agonist
(PPAR- &) and Selective And Receptor Modulator (SARM)
buse: Clinical, Analytical and Biological Data in a C.
a Poisonous C ination of GW1516 (Cardarine) and

e -

For research use only"; A comprehensive analysis of SARMs and related

IPEDs puschased on local Australian websites between 2017 and 2016 ME2866 (Ostarine)
it Chihenbety ", el Giralnges”. oyt Comel " Lomer Boceibs |, Adroes Comvige” Tocal K, Linie Gbed . it Pl 25, Wickan| i’ 4 Al
Open Access Case Report

Cureus
LGD-4033 and Drug-Induced Liver Injury: .
Exploring the Clinical Implications of Off-label
SARM Use in Healthy Adults

Harrison Labban ', Brittany Kwait ©, Awais Paracha -, Mohammed Islam -, Dolly O. Kim

Internal Medicine, Northwell Health, Queens, USA 2 Internal Medicine, Northwell Health, Queens, NY, USA

BMC Public Health

Fake anabolic androgenic steroids
on the black market - a systematic
review and meta-analysis on qualitative
and quantitative analytical results found
within the literature

o bgamge

Androgenke sterokls in Over-the-Counter dietary Supplements: Analysis fou
association with adverse health effects

Burs 8. T, ichard Chumiewrskd *, Betuara £ Spink , tvid M. LeMastes
K

ML Alrosss”, Dl . Spink
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EXERCISE PILLS
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G5th International Meeting of Clinical Endocrinology - Henri-Pierre Klotz: latrogenic Endocrinopathies

Doping with testosterone and androgenic/anabolic steroids: Impact
on health, screening tools and medical care

Jacques Young

Inwerem L1 165, Perts-Saciay Medical Shost, Unfversity Park- Saciay and Arsistance publigue—Hapias 2o Taris, Department of Bepreductive
Endocringlogy, Ricétre Hospitud 78, rue da Général-Leclere, 4270 Le Kremin- Ricétre, France

Annales d'Endocrinologie 84 (2023) 401-405

Gléwnym czynnikiem, ktdry utrudnia zardéwno diagnoze, jak | opieke nad pacjentami stosujacymi srodki
dopingujace, jest nielegalne stosowanie tych produktow, ktdre naraia sportowcdw na bardzo surowe sankcje,
Z tego powodu zaufanie pacjenta prowadzace do spontanicznej deklaracji stosowania tych substancii jest
wyjatkowe, nawet w przypadku wystapienia dziatan niepozadanych lub powiklan spowodowanych
stosowaniem zabronionych substancji, ktdre zmotywowaly do konsultacji z endokrynologiem lub innym
specjalista. Lekarz powinien zwracac uwage na kazdego pacjenta, ktory uprawia sport, zardwno na poziomie
amatorskim, jak i profesjonalnym. Poniewaz jest to populacja wysokiego ryzyka, nalezy miec na uwadze
mozliwosd wystapienia efektow wynikajacych ze ia dopingu, ni vie od powodu k
przyjetego standardowego postepowania diagnostycznego,

i i od



Standardy terapii hormonalnej u transptciowych kobiet
Prof. dr hab. n. med. Michat Rabijewski

‘Warszawskl

a Kobiet : Transpiciowos¢ — etiologia

I tu

etiologia wieloczynnikowa
" . . czynniki genetyczne
Standardy terapii hormonalnej u transpiciowych . podatnosé genetyczna plodu?
kobiet y odpowiedzial synteze hormonéw piciowych lub wrazli
receptorowa?
Michat Rabijewski zaburzenia hormonalne u matki?
czynniki srodowiskowe w zyciu ptodowym?

Zaktad Zdrowia Prokreacyjnego
Centrum Medyczne Ksztalcenia Podyplomowego

B. Internat

Transpiciowos¢ - objawy Hamowanie dojrzewania u transkK

nej z determinantami pici biolog | + Analogi GnRH
awersja do wiasnego ciala triptarelina lub IWCE i.m. co 28 dni lub 1 co 84 dni
rzekomy transwestytyzm
my homoseksualizm
determinacja niu do zmiany pici

iflub oznaczalne omy LH -

ia nie

g dostosow
Journal

Indukcja dojrzewania u transK

Dawki E d stopnia do wania
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Standardy terapii hormonalnej u transptciowych kobiet
Prof. dr hab. n. med. Michat Rabijewski

Male to Female (M-K) - leczenie TransK — efekty terapii

Redystrybucja tkanki tuszczowej € 2-3 lata
Wzrost masy miesni 3-6 1-2 lata
Zcienczenie skory . ?
Obnizenie libido 1 3-6 mies
Zanik spontanicznych wzwodow 3-6 mies
Rozwoj piersi 2-3 lata
Zmniejszenie V jader 2-3 lata
Zanik spermatogenezy/ejakulatu

Obnizenie glosu

gruent

da estrogenow
ym wieku

steronu, CEE,

Estrogeny (GAHT) a ryzyko VTE

VTE na pod jie badan nad OC u kobiet

v

bra¢ pod uwage inne czynniki ryzyka VTE: . L .
po ge e f ey doustny 171 estradiol jest wzglednie bezpieczny

iczne trombofilie

- najbezpieczniejsze
przebyta VTE

niewie n ot - ieczenstwa ykiwane ralerianianu
estradiolu | cypionianu
a sie testow przes WY rzep i € u oséb
aty uktadowy z przeciwciatami antyfosfolipidowymi owych,
zonym unieruchomie
o udaru niedokrwiennego)

ant Per: inical Pri
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Mozliwosci leczenia zespotu rakowiaka - dylematy endokrynologa
w codziennej praktyce
Dr hab. n. med. Violetta Rosiek

31
o

GUZY NEUROENDOKRYNNE (NET)

70% 30%

[ oarmeter ] [ cvwerer ]
MOZLIWOSCI LECZENIA ZESPOLU RAKOWIAKA
dylematy endokrynologa w codziennej praktyce EES oeow Otjawowe

o wiroatam! Zeapal rakowiaka

naciekaniem guzs i 0%
Oty nisdroinabsl Ussrzacia goraca
spenr s B Flakowah v crosapa serca
sty jein Swmpcaney etk
B0l bzucha oskrzeh

MMD 0 med IMIIONECMR

suu ‘W Kadowacach
Mrowntk Kind prof. or hab. n. med. Beate Kos-Kudke

3= 21

i i Gldéwne objawy zespolu rakowiaka
NET | ZBSPb' rakowiaka zaczerwienienie twarzy, biegunka i rakowiakowa choroba serca

\
Zesptl rakowiaka jest typowym zespolem hormonalnym '_J“'“'"“ ot e !T:,':.. s ®
. . . E Sevcs £an
tdrmlu-dbymhlome ' e L At 212 & 8
tyeh 22 8100 “Imf :
prajedita YUad cddectomy g i §
Pacjenci cierpiacy na zespol rakowiska majy obnizong S 2 5 :
przezywalnoss i jakost fycia ze wazgledu na wyniszczajace g il
Db;um w pusbuu zaczerwienienia twarzy, biegunki orazr Witknianie .
pawikt i choroba serca) T —_— )
\ J Obiomy

31

Rakowiakowa choroba serca u pacjentéw z zespofem rakowiaka Rakowiakowa choroba serca

Rakewiskows chorobs sarce [CHD) jest gléwnym pewikianinm zespohy rakowiska
(CS) zwigzanego 2 przerzutowym( NET jalita cienkiego

Gitwna role cdgrywaja harmeny

4o powstawania plytek nistych, kidre zajmuja w panad $0% proypadkow
prawa strong serca, rw za zastawki tréjdzieing | plucna, kidre ulsgaja
pogrubieniu. colnigeii | uRiaruchomisnis, co pewodupe nisdomykalnehe b

ik ryEykinm i
wontrall CHO waznymi narzedziami - biomarkary (SHIAA, NT-
ProBNF) oraz wchokardiografia przezhiatkown

2enia CHD palags na leczeniu sontrali ZR i 0 i
e zastawki w przypadku ciezkie) CHO.
Birurgiczna winte aig 2 wysokim ryzyRiem egonu, srczegbinie &

powods

przslamu | il prawaj kemory

Rurepann Heursendos umar Saciety (ENETS) 2022
Guanae Papar or Carcimatd Syndreme wnd Carcinord Haart
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Mozliwosci leczenia zespotu rakowiaka - dylematy endokrynologa

w codziennej praktyce
Dr hab. n. med. Violetta Rosiek

PRZELOM RAKOWIAKA
i cigtkie, objawy ZR. moga do ostrego, stanu - prasomu
rakowiaka (PR)
*  rwigkszone ryZyko u paceniow 2 kcznymi przerzutami do watroby | wysoclom S-HIAA
*  Obraz kiinlczry
i jenia ki (19 e —

skisry
Masilana biagunka lub wymicly, sdwodnienie
Hypertermia

Skurcz oskrzeh. $waszczacy oddech

Wstrzas
Ostra niewydoinodé nerek a Przmnmmwm
& wm infikci

. ow
Enieczubenie ogoine | operacie

+ embolizacia watroby
*  endaskopia
* chemioterapia

O Neeleczony przedom rakowiaka moze prowadzic do dmierci

e T Dty P 2T

Leczenie zespolu rakowiaka przy braku kontroli objawow
w trakcie terapii L-SSA

ik

. Z\mgksz.eme dawki i msmu padawana 554 (Somatuline Autogel 120mg
AR 30mg w ol kontroli cbjawdw ZR;
dodane krmndxualqnmqu SSA (okireotyd, 100 pgfamp )
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p—, [
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r—
picien areGz
[ota cienkiego
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+  Telotristat etylowy (lek hamujacy bosyrieze serotany) w skogarzeniu 2 SSA. @l
S58Aw i zapewnia
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Leczenie farmakologiczne
i radioizotopowe NEN jelita cienkiego

ENETS

stancwiy leczenie 2 wyboru w hormonalnie

i preetomu rakowiaka).
czynne |

S84 (dai

dzistane
3 NET pelita cienkiego w ohresie uogbinienia  progresia w irakcie leczenia SSA,
2 wysoka ekspresiy W pierware)

1. Dlugodziatajace SSA
exynnyeh NET pﬁn cienkiego (zespotu rakowiaka
2. NET

L qe

16 apie

b T Erpenga P 2T

O M, B4 Iata, bble brzucha, beegunka
O 03.2012 kolonoskopia, pobranie wyeinkéw z guza katnicy
hist pat. NET G1 katnicy, Ki-B7 1%

0O 042012 rozp. uup\&l rakowiaka: 2, 5xGZN 5-HIO; 2xGZN serotonina
hist pat. NET G1 katnicy, Ki-67 1%

Hontynuacia di.dz. 554

2015 Progresja — meta do w.chi, | do watroby

08.2016-03.2017 4x RLT 177Lu-DOTA-TATE (02.2017 177Lu+80Y)

2022 Progresja — zwiskszenie ilosc | wislkodci zmian meta

01-05.2023 3xRLT 177Lu-DOTA-TATE

08.2023 Niekontrolowany zespol rakowiaka:

SSAco2tyg.
11.2023 Nel zespol rakowiaka:
Telotristat 250mg 3x1 takl,

i

11.2024 Kontrolowany zespol rakowiaka: 554 co 2 tyg. plus Telotristat 2x1 tabl.

0 o000 oo Oo

Telotristat (Xermelo) — inhibitor syntezy serotoniny w leczeniu ZR

Zartwmo profed. (ielotristat etyiowy). jak | jego aktywny
ograrecajgey azybhosé bicaynbery
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Dziatanie hormonoéw tarczycy jako regulatora funkcji jadra

Dr n. med. Ireneusz Salata
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Dziatanie hormonoéw tarczycy jako regulatora funkcji jadra

Dr n. med. Ireneusz Salata

Prawidtowe

funkcjonowanie tarczycy jest
jednym z istotnych elementéw
niezaburzonego kodu plodnosci
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Choroby tarczycy w wieku podesziym

Prof. dr hab. n. med. Anhelii Syrenicz

Choroby tarczycy w
wieku podesztym

Katedra Endokrynol

Odcienie starosci

* 60 - 75 lat — wiek podeszly, tzw. wczesna staross

75 - 80 lat — wiek starczy, péna staroéé

» 90+ — wiek sedziwy, tzw dlugowiecznodé

_

v

Obecnie jako wiek podeszly — ludzie = 65 lat

Leczenie subklinicznej hipotyreozy u ludzi starszych

» Niektare objawy np, oslablenie, latwa meczliwods mogg byd zwigzane z
wiekiem, a wiaczenie leczenia tyroksyng nie ma na nie wplywu
* U ludzi starszych w wieku 70 -79 lat TSH 27TmUAL oraz w wieku 280 fat TSH

=10 mU/L wigze sig 2e zwig ryzykiem $ci sorca

> 5 i Inne niz krazenia oraz ogdina

amierelnasd nie 54 wyzsze u ludzi starszych z subkliniczng hipotyreozg

» Randomizowane, kontrolowane badania nie wykazaly istotnego wphywu

terapii wotyroksyna na redukcig zdarzen sercowo-naczyniowych, ogaine)

| poprawe czy serca u luds
niedoCZyINO&Ca tarczycy

z subkliniczng
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Subkliniczna hipotyreoza w wieku podesztym

|

Jawna hipotyreoza (1TSH, |FT4) u ludzi

starszych
» Obraz kliniczny hipotyreozy u ludzi starszych moze byc slabej wyrazony niz u
pacjentdw miodszych — {4 - tryZyka
3 |awna ¥ u hudai y g ryzyko hip
5 go. chordb ¥ i depresji
» Badania Huanga | wsp. na gruple 2000 pacj 26512 2 noscig
tarczycy wy ¥ ogaing £, & terapia substy
yroksyny f ryzyko
» Badania du Puy | wsp, w oparciu o 4 badan ych lacznie

|

Plan wyktadu

* Wiek podeszly - granice definicji

» Imiany steded hormondw tarczycy wystepujace
wraz 2 wieklem

»  Nadczynnosc tarczycy u osob w wieku
podeszlym

» Miedoczynnoid tarczycy u osob w wieku
podesztym

»  Imiany guzkowe lagodne u osob w wieku
podesziym

»  Nowotwory tarczycy u osob w wieku podeszlym

‘Wzrost czestosci wystepowania subkliniczne]j niedoczynnodci tarczycy,
szczegolnie u kobiet =63 r.z. - do 18% (w populacji ogolnej czestoic 4 - 9%)

Fizjologiczny wzrost stgzenia TSH wraz z wiekiem
5,9 mU/L w wieku 70 - 79mlat
7.5 mu/L w wieku 280 lat
Przy rozpoznawaniu subkliniczne| hipotyreozy nalety brad pod uwage wartoscl
stezen TSH w surowicy w powiazaniu z wiekiem pacjenta
Znaczny procent pacjentow z subkliniczng hipotyreozs w kentrolnych badaniach
maze wykazywad prawidlowe stezenia TSH
Nalezy feki wplywajgce na funkcje tarczycy (leki
kowe, leki tod, heparyna, NLPZ)

Nie tarczycowe choroby wptywajgce na funkcje tarczycy

obejmujgcych 2116 pacjentow 280 lat (5% z Jawna hipotyreoza) wykazaly, 2e jawna
hipotyrecza nie wiazela sig z inwalidztwem lub upotledzona sprawnoscia umyslows
| fizyczna, a takze nie bylo rdznic w 5. letnim przezyciu w pordwnaniu do ludzi w
eutyreazie




Choroby tarczycy w wieku podesziym
Prof. dr hab. n. med. Anhelii Syrenicz

Kiedy zaczynac leczenie nadczynnosci
tarczycy u osob starszych

Kliniczna manifestacja hipertyreozy u ludzi starszych moze byc lagodniejsza niz u
miodych pacjentow, ale jest wyisze ryzyko niekorzystnych nastepstw ze strony
ukladu sercowo-naczyniowego, ukladu kostnego i wyisza ogolna smiertelnosc

Istnieje zg w i twie, ze

ia TSH w surawicy utrzymujace sig
<0,1 mU/L u osob 265% r£ nalety leczyc z uwag) na wieksze ryzyko powikian
y wieksze niz

2 hipertyreoza | i ryzyko progresji do jawnej hiperty
przy stezeniu TSH pomigedzy 0.1 - 0.4 mU/L

Mmig| dowoddéw przedstawiono na koniecznosé leczenia pacientow ze stezeniem
TSHD,1 =04 mUiL

D Leo § ot o, - Lancet X6, 388 (10047), 906-918
Praw 55, Srent GA: J Clin Endocringl Metab 2021, 108 (2). 472487

Opcje terapeutyczne hipertyreozy u ludzi
starszych

» Leczenie chirurgiczne u ludzi starszych z hipertyreozg (zawsze po przywroceniu
eutyreozy tyreostatykami) jest preferowane przy obecnosci objawdw
uciskowych na tchawice lub duze naczynia oraz przy obecnosci zmiany
ogniskowej podejrzanej o ztosliwosc. Wyniki leczenia chirurgicznego sa
pordwnywalne do dszych grup wiekowych pod warunkiem wykonania

' b w doswiadczonych oérodkach chirurgicznych

Ross D, et al.: Thyro
Arlzi F e
Sosa JA et

Azizi F et ol

Leczenie lewotyroksyng u pacjentow w wieku
starszym po tyreoidektomii z powodu raka tarczycy

» Leczenie dawkami supresyjnymi (TSH<0,1 mU/L) u pacjentow z obecnosciy
kikutow tarczycy, jezeli nie ma p-wskazan klinicznych

» U pacjentow z wykry ymi stgzeniami tyreoglobuliny lub podwyz ymi
stezeniami ATG T5H w granicach 0,1 - 0,5 mU/L

v

U pacjentow z bardzo dobrym wynikiem leczenia chirurgicznego (chorzy
Klinicznie | biochemicznie bez cech przetrwatej choroby nowotworowe])
stezenia TSH w przedziale 0,5 - 2,0 mU/L

Heugen BR ot of. : Thyrodd 2016, 26 (1), 1-113
Pajomaki N et ol.: Clin Endocrinol (Oxf} 2018, &8 (2}, 303-310
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» Zgodnie z wytycznymi ATA szczegdlnie korzystng opcja leczenia ludzl starszych jest

» Niektére badania wk #e diugotrwal

* Mala

» Badania Azizi et al. porawnywaly bezpieczeristwo i skutecznosc RAl oraz
divgotrwalego podawania methimazolu u pacjentdw z subkliniczng hipertyreoza (TSH

Opcje terapeutyczne hipertyreozy u ludzi
starszych

terapla radiojodem (RAl - radioactive lodine), blorac pod uwage fakt, Ze w te)
poputacji chorych najczgstsza przyczyng hipertyreozy jest wole guzkowe nadczynne,

leki p-tarczycowe (ATD) sy
skuteczne | bezpieczne zardwno u pacjentow z chorobg G-B jak | TMG,

p a dawka ATD
kontrodl funkcil watroby | szpiku.

jest w sposab ciagly z konlecznodcia

<0,1 mU/L oraz G-B/MTG. Po 5 latach wszyscy pacjenci obu grup mieli eutyreoze przy
podobnym profilu bezpieczeristwa oraz pordwnywalnych kosztach leczenia — co
sugeruje, 2e ATD moga byt rdwnie wartosciowe jak RAL w leczeniu hipertyreozy u
starszych fudzi

Rak tarczycy u ludzi starszych

»  Tyreoi jest pr w tej grupie wiekowe], choc lobektomia
jest mozliwa w mniej ych przyp h

» Preferawane jest leczenie w oirodkach o duym dodwiadczeniu klinicznym

» Powiklani yine i dobnie jak u ludzi mlodszych :
niedoczynnote przytarczye, uszkod nerwu kr go wstecznego,

krwiaki, czy zakazenie rany

ery Py 2009, 18 (4], 1092-1100

Leczenie jodem radioaktywnym raka tarczycy
w wieku podesztym

» Ablacja radiojodem remnantow tarczycy wymaga zastosowania 30 - 100 mCi

» Radiojod u ludzi starszych jest dobrze tolerowany, wieksza jest dysfunkcja
gruczoldw dlinowych | suchodc skiry

» I ! g0 TSH (rh-TSH) pozwala na uniknigcie
objawow cigzkiej niedoczynnosci tarczycy | jednoczesnie umozliwia
e leczenie r u ludzi starszych
Contin Educ Dent 201, 37 (3}, 306-311

15 (12), 1321-1331



System S-detect jako narzedzie wspomagajace diagnostyke zmian

ogniskowych w tarczycy

Prof. dr hab. n. med. Ewelina Szczepanek-Parulska

DROGA ROZWOIU SYSTEMOW STRATYFIKACI RYZYKA Nadzieje rwigzane z
zastosowaniem

IMIAN DGNISKOWYCH W TARCIYCY nowoczesnych

cryli od opisowej i jakodciowej charakterystyki zmian do CAD {ang. technologli opartych o Al

computer-ided diagnosis cryli komputerawegn wipomagania w diagnostyce zmian
ogniskowych

diagnostyki obrazowei)

=z pracochlonna
—

nie wymagajaca
dofwiadczenla

Ha EJ, Bawk JH, Ultrasoncgraphy 2021,40{1):23-28

Table 2 Descrip
dliagnosss (CAD), T

EL-TIRADYS Scabe -Dhefect Classification

S-detect - wyisza - :
zhittona swoistodt | PPV w pordwnaniu de

[ moinam L rR T T TR
MODEL 2 d0e 5 points OR “possibly malignant” oceny w skall EU-TIRADS.
S poinis -
MODEL 3
Maoie byt pomocny Jako
T MODEL §
|
Senaltivity Specificity
Grups Valee  W9%C1 Valwe @8O
SDetect NAmE M6 @1m2
FL-TIRADS (4 and 5 paints) Masks K2 85T
FLLTIRADS (5 points) B7-B86 7904 EfeaRd
MODEL 1 s AT
MODFL 2 37 41160
MODEL 3 G2
MODIL &
MODEL 5 e e
[ W r———p——

Saczepanek-Parulska £ | wap. | Clin Med 2020:9(8]:2495

Rola S-detect™ w zaleinosci od doswiadczenia
ultrasonografisty

Research Article
The Disgnastic Value of Artificial latelligence Ultrasouwnd
§-Detect Technology for Thyroid Nodules

Peighon g, Bia Fhomg Mongrt L1 Lin T Safid Babbunt
b, Mimesnend Wy, Do ek P 3. I o 5"

128 zmian (51 fagodnych, 77 ziosliwych)
u 100 pacjentow

Huang P i wap. Comput Intell Newrosci 2022 Nov 26:2032: 3656572
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Walidacja systemu S-Detect™ na polskiej populacji
w praktyce klinicznej chirurga

Podstawowe
umiejetnosci US
2 CAD

Zaawansowane
umiejetnosci US
bez CAD

umiejetnosci US

Barcryriski M | wap. Gland Surg 2000;9{Supp! 2-577-585

n - liczba pacentdw
2 - ligeha grkiw

S-detect™ - wyisza czulodé | NPV,
gorsza swoistodd,
zhlitona PPV
w pordwnaniu do oceny w skali ACR-TIRADS.

Najlepsza skutecznodé diagnostyczna dla modelu fczacego
S-detect™ | ACR-TIRADS.

Cong Pl wsp. Cuant imaging Med Surg 2024:14(1):711-721

Istotne znaczenie kontekstu
klinicznego w interpretacji
wyniku

materiol wiosmy



System S-detect jako narzedzie wspomagajace diagnostyke zmian
ogniskowych w tarczycy

Prof. dr hab. n. med. Ewelina Szczepanek-Parulska

CAD > radiolog CAD > radiolog CAD = radiolog
Tota T e
I § ]
H i
1 | |
f— ——
A B c

Fig. 3 1 anet maiolog ) ¥igna
; A ) » ) 3 Wb

3

Zmiana ptynowa - cytologicznie tagodna

4 tygodnie po zabiegu ablacji alkoholowej B
Nizsza skutecznosc diagnostyczna w przypadhku rakow

tarczycy innych niz brodawkowate
Xia 51 wip. World ) Surg Oncol 201%;17(2):210 J

. . . PLOS ONE
Zmiana ptynowa - cytologicznie tagodna
4 tngdnie pO zabiegu ablacji aIkOhOIOWEI :'.‘_.’i;;).gﬁ.cstlc accuracy of 5-Detect in
distingunshmg benign and malignant thyroid
nodules: A meta-analysis

Lin Boeg, Cong Wange:*

17 badan

1118 zosliwych | 1595 fagodmych zmian w tarczyey

Wynik zalezy od zadanego obrazu wyjSciowego -
element badania zalezny od ultrasonografisty
Thang L | wip, PLoS Ome 2022 Aug 5:17(8):¢0272149

materiaf wiesny

S-detect™ - podsumowanie

From Bench-to-Bedside: How Artificial Intelligence is

doéé obiektywng

prosta szybka PTC
jednoznaczna

Sposrod 4 produktow komercyjnie dostepnych
zatwierdzonych przez FDA, tylko S-Detect zostat

poddany szcregdlowe] | szerokiej walidacji 11227130

Sant VR i wap. Fromt Endocringl (Lausanne) 2028 Aug 31
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MACS - wyzwanie diagnostyczne i terapeutyczne
Prof. dr hab. n. med. Renata Swigtkowska-Stodulska

Definicja
Centrum K

Kiinika Endakrynalogli i Choréb Wewnetrznych MACS (mild autonomous cortisol sercetion)-
Gdanski Uniwersytet Medyczny . .
Uniwersyteckie Centrum Kliniczne fagodna autonomiczna sekrecja kortyzolu (dawniej: preCushing

syndrome, subkliniczny zespdt Cushinga, subkliniczna hiperkortyzolemia)

Renata Swiatkowska-Stodulska U l: :( Uni

= = = to stan, w ktérym dochodzi do potwierdzonej biochemicznie autonomicznej
MACS- wyzwanie diagnostyczne i terapeutyczne produkeji kortyzol

* bez typowej manifestacji klinicznej hiperkortyzolemii
a w szczegolnosci

* bez klinicznych wyktadnikow katabolizmu, bez typowych zmian skérnych

7 3 = oraz bez typowej redystrybucji tkanki thuszczowe;j.
XXXI Kurs Ksztatcenia Ustawicznego z Endokrynologii, s !

Diabetologii i Choréb Metabolicznych
Torun 5.12-7.12.2024

# najczestsze zaburzenie hormonalne stwierdzane u pacjentow

z incidentaloma nadnercza; Europ Soclt;t\fof' docri 'o.{.. clinical practi
aidalings on 1 AT Y
» ok.30% osob z przypadkowo stwierdzonym guzem nadnercza; in collaboration with the European Netwark for the Study
» 22-42% os6b z obustronnymi zmianami w nadnerczach (obustronne of Adrenal Tumors
% Martin Fassnacht,'* = Stylisncs Tsagarskis.” Massimo Teraolo, 9 Antoiss Tabarin *®
gruczolaki lub makroguzkowy rozrost nadnerczy — PBMAH); Ani Sahdew.* e Pelama,*5 * Karstin Lorans, "5
s ;i A S Ieing Bances, 0 Wislske Arit. "D and Olsf M. Dekars™™

» czesciej w guzach o Srednicy powyiej 2,4 cm;
# czesciej u kobiet ; w okresie pomenopauzalnym. Rekomenduje sie steienie kortyzolu po 1 mg deksametazonu 1,8 ug/dl (50nmol/1)

jako punkt odciecia wykluczajacy autonomiczng produkcje kortyzolu.

Rekomendacje-MACS Test overnight z 1 mg deksametazonu

* U osdb zdrowych suprafizjologiczna dawka deksametazonu hamuje produkcje ACTH skutkujgc
zmniejszona kortyzolemia (<1,8 ug/dl)
= Czynniki wplywajgce na wynik testu:
» Badanie fizykalne pod katem hiperkortyzolemii!;

» Potwierdzenie hiperkortyzolemii ACTH-niezaleinej; . Wyniki fatszywie Wyniki fatszywie
» Powtodrzenie testu z 1mg deksametazonu; <l | pozytywne negatywne

# Uwzglednienie czynnikow interferujacych w wynik Caynnlki swigkszaface stgsente CBG w Ceynnii sminiejszajqce stetenie bislek
SUroWiCy @ tym samym stetenie kortyzolu  wigiacych:
testu z 1 mg deksametazonu, Gllowkegs: & R R
. P = doustne estrogeny « przewlekle choroby witroby
» W wybranych przypadkach uzupelnienie « clgta - nadezynnodd tareryey
i diagnostyki o dodatkowe badania biochemiczne. " Salivary » proowlekle aktywne zapalenie watroby - stany krytycane
" l ) i [HEV)
P s — o
— e o Uiy oo st
é ¥ cutined
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MACS - wyzwanie diagnostyczne i terapeutyczne
Prof. dr hab. n. med. Renata Swigtkowska-Stodulska

«  Cazynniki wplywajgce na wynik testu: Wyzwanie!
Wyniki falszywie pozytywne | Wyniki fatszywie i Postepowanie zindywidualizowane.
| negatywne = 1 Adrenalektomia versus follow up z obligatoryjnym leczeniem choréb wspétistniejacych

Substancje swigkszajace aktywnodd CYPIAS Leki zmniejszajgee
= Karamazepina | jej pochodne aktywnosé CYP 3A4
. m i T Odpowiednia selekcja pacjentéw, ktdrzy osiggng korzysci z adrenalektomii.
. Falmumlm i :lmm Rozwazenie kwalifikacji pacjenta z MACS do adrenalektomii w przypadku zmiany
+ Rifampicyna = Erytromycyna jednostronnej oraz chorobami wspatistniejgcymi moggcymi wynikac z hiperkortyzolemii:
* Alkohal +  trakonazol
= Vorikonazol
Choroby przewodu e *  cukrzyca . 1 Swieio rozpoznane;

wohdaniania deksametazonu:
* zespoly Zlego wehianiania

& 5ig pomimo opty go leczenia;

* nadci$nienie tetnicze : - :
e z ujemnym wywiadem rodzinnym;

+ Biegunka e .

INNE choroby: * dyslipidemia nieadekwatne do wieku;

* Psychozy . | mnogie choroby wspitistniejgce.
* Niewyréwnana cukrzyca osteoporoza

. choroba nerek Klirens deks

wydhutony okres péltrwania kortyzolu)

—— o o o 08 g R 41 S L SB35

Leczenie Leczenie

Rekomenduje sie, omowienie pacjenta z MACS ze wspdlistniejgcymi chorobami
wynikajacymi z hiperkortyzolemii i jednostronna zmiang w nadnerczu na Rekomenduje sig zabieg operacyjny w ostonie sterydowej u wszystkich pacjentow,
konsylium interdyscyplinarnym pod katem rozwatenia leczenia operacyjnego. u ktarych nie doszlo do pelnego hamowania wydzielania kortyzolu

(< 50nmol/l po 1 mg deksametazonu) w diagnostyce przedoperacyjnej.

Czynniki, ktore nalezy brac pod uwage przy kwalifikacji do leczenia chirurgicznego:

» wiek Rekomenduje sie aby pacjenci z MACS, ktorzy przeszli adrenalektomie, pozostawali
po zabiegu pod opiekg endokrynologiczng do czasu petnego wyréwnania funkcji
osi przysadkowo-nadnerczowej.

50% pacjentow z MACS rozwija pooperacyjna niedoczynnosé kory nadnerczy, ktora
trwa srednio 6-7 mies.

ptec

ogolny stan zdrowia

ciezkos¢ chordb wspaétistniejgcych 11!
preferencje pacjenta

VY ¥v¥Y

MNa wynik leczenia operacyjnego moze wplywac (odwracalnosé powiklari) :
czas jaki uptynat od wystapienia MACS do jego rozpoznania

Inhibitory steroidogenezy:

+ brak badan oceniajgcych diugoterminowe stosowanie leku u pacjentow z
MACS;

* stosowanie krotkoterminowe- moze wyselekcjonowac pacjentow, ktorzy
adniesli by korzysci z adrenalectomii;

+ w zamianach obustronnych? PEMAH?

Antagonisci receptora glikokortykoidowego (Relacorilant)
* dostepne tylko w USA
* badania na bardzo matych grupach chorych
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Czy mozemy przewidzie¢ przebieg choroby Gravesa-Basedowa

Dr n. med. Tomasz Tomkalski

CZY MOZEMY PRZEWIDZIEC PRZEBIEG CHOROBY
GRAVESA-BASEDOWA ?

Tomasz Tomkalski

Politechnika Wroctawska
Wydzial Medyczny
Oddziat Endokrynologii, Diabetologii i Choréb Wewnegtrznych
Dolnoslaski Szpital Specjalistyczny im. T. Marciniaka
Centrum Medycyny R: kowej we Wroct:

naczenie antvaenow HLA w rozwoju orbitopatii Gravesa-Basedowa

Sigrebcance of WLA in the developmen of Graves arbopathy

Ganotypowanie HLA-A, -8, -C, -DQB1 1 -DRB1
a1 ow 2 choroba B bez orbitopatii
7o | z charoba Based 2z orbil

2217 zdrowych osob z grupy kontrolnej

Wy istotna :je migdzy orbi iaa i HLA,
Markery z ryzy i HLA-A01:01, -A*32:01, -
B*37:01, -B*39:01, -B*42:1, -C*08:02, C*03.:02, DRB1°03:01, s g
DRB1*14:01 | DQBT02:1 .

Markery ,ochronne”. HLA-C*04:01, -C*03:04, -C*07:021 -DRB1*15:02

-Signifi of HLA i the o of Growes” achitopothy.”
Strrsivek M, Zaweorsko- Storcrewska K, Tymoniok B, Stasiok B Lowiteki A Genes Immun, 2023 Feb,24(1):32-38

Thyroid Events Amsterdam Score THEA

Wynik liczhowy, Thyroid Events Amsterdam (THEA), zostal zaprojektowany
w celu preewidywania zdarzen dla tych 3 coynnikéw ryzyka proporcjonaknie

do ich wzglednego ryzyka (maksymalny wynik, 21}

Niskie ryzyko 0-7 pkt - 2,7%

Srednie ryzyko B-10 pkt 14,6 %

| W THEA s meyvtagienia darins w

" _ [T —
Wysokie ryzyko 11-15 pkt 27,1% | lerewsymi prwizego uh drugieg sopnia
| # utomndniens AT

Bardzo wysokie ryzyko 16-21 pkt 76,9%

W badaniu THEA stetenie TBH (test TRAK plerwszej generaci; Brahmsa)
nie okazalo sig byé czynnikiem ryzyka na AITD...?77

<Frediction ef Progreson of Patienty
g the Thyrowt Lvents Strieder
TEGA, e AGRMaerrel BE Endert £, Wieriingn Wit _Aech bntern. Wed 2008, LERT15} 1657 1662
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Ii')
Iterleukina-29 a orbitopatia w chorobie Gravesa-Basedowa
L 0w GR L
Wit wenbant o i [remrreeper—
prrednad magdiybwartyliwy (OR] v qpria G0 prry by IL-29.
+ 31 chorych z chorobg Gi (GB) w i | z aktywng orbé (GO} (wg skali CAS)
=am
= 17 pacjenitw z eutyreozq | GB bez aktywnej orbiopatii
= 72 zdrowych - gr. kontrolna.
IL-29 w grupie GO w p ar. 3 165pgiml (133-T47) vs. 62pgiml (62-217) p< 0,001.
+  Analiza ROC dia IL-29 wy e granica IL-28 105 pgiml (czuloéé 1,000 | swoistodé
0,597) jest istotnie na GO w GD
[obszar pod krzyws ROC (AUC): 0,730, 95% przedzial ufnosci (CI): 0,646-0.833, p < 0,001]

- Evpiuatinn af 1129 n Exthyro Panients with Groves” Oristogatty: 4 Prefmisary St " Foliowshi B, Siczepened- Aorusin £,
Sarwrick-Gutoy N, Krpgier A, Auehat . Medatons ifleme. J020 kol 5. 2000

Przeciwciata antyTg - mniejsze ryzyko rozwoju orbitopatii w
chorobie Gravesa-Basedowa ?

Pt Tohls in patients. with Ginoes askitmaey
0 eerated whh Looeer ik o 5 dctoer form

Basedow’a (GO)

ZInamiennie nizsza czestosd aktywne] postaci orbitopatii u chorych w
wysokim mianem antyTg

CAS 2z 3, wskazujacy na aktywnq GO, zachserwowano u 74,6% pacjentdw. .

MR oczodotéw ujawnilo aktywng GO u 47% pacjentaw, zwiekszong :":: bty
intensywnoit sygnatu w T2 u 31,5% pacjentdw, rwigkszong objgtose tkanki

thuszezowe] u 36,8% pacjentow | zwigkszong objgtosé migsni u 31,5%

71 chorych 2 rozpoznang orbitopatia w przebiegu choroby Gravesa- i M|
1]
]

Licrha pacjentdn {riwniet jako % 2 aitywng |
migaktywng GO w grupach: antyTg+ | antyTg - |

pacjentow,
Istotnie nitsza czestodé aktywne] GO u pacjentéw TgAb + vs TgAb- p<0,05,
analiza chi-kwadrat)
Nie obserwowano zaleinodci dla p. cial anty-TPO
~Positive Tpdbs 3 risk of s oot form - prekmingry study ©
Wispne bk Oure s X, Zyprust A, Mataiok A, Kevbuwenk-{ewimiks M, il 4 Meuro Evdocrined Lett. X019 Ocr; 40(2)
|'un
wF ¥ ryzyka przed rozp lekami p ¥ ¥
jentdw z nad Sci ycy w skalach GREAT /GREAT + vs skali CSS
P (rama———— . CLINICAL SEVERITY SCORE o GREAT SCORE
— H ~4| D=
— = % . g oo ; :
= o ]| 3 ! B
] ]
[ea— £ T
e o v mern H s
— P .
- am -~ = 9 - § §
Yot el . o - -

ALE
35-40% pacjentow z wysokim wynikiem (CSS lub GREAT) pozostanie w diugie| remisji
U ckolo 30% pacjentdw z niskimi wskaZnikami CSS lub GREAT ostatecznie dojdzie do nawrotu
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Czy mozemy przewidzie¢ przebieg choroby Gravesa-Basedowa

Dr n. med. Tomasz Tomkalski

. Ocena predykcyjna rozwoju lub progres]l orbitopatii Gravesa u pacjentow z
y 3 tarczycy Gravesa-Basedowa
PREDlGO E———T——r——]

Rozwaj GO byl zwigzany ze;
starszym wiekiem
aktualnym paleniem tytoniu
diuzszym czasem Irwania objawdw Nadczynnoscl tarczygy e e i s s i ()
wyzszym TBIl

wyzszym CAS

dodatnig reguia Vancouver dia orbitopatii

4 rer e 2 L it )

A 3 Frachctive scone for
Graves’ cbicpamy in pasiants with newly dagnosed Graves' hyperthyrigism ~ Wiarsnga W, Zarkow? M, Barfalena
L et al Eur J Endoonno! 2018 Ju 1 THE) 635-643

. System przewidywania odpowiedzi na leczenie orbitopatii
tarczycowej doZyInyml glikokortykosteroidami oparty na uczeniu

maszynowym Al
B« oo
* Analiza 127 pacjeniow z TED leczonych od 2017r. do 2021r. = _— . -
56 zareagowalo na leczenie, ?tmezaraaguwalu [ ] b
Bad MR 3T ed whewami ——
anie prz i 1
Salu-Medrolu 4,5g przez 12 tygodni wg EUGOGO - : "

= Analiza Radiomimiczna obrazéw MR prze szereg model

Klasyfikator maszyny wektordw nodénych (SVM) mial najlepsza wydajnodé

w modelu MRR (radiomis wielomgicnaine) - w oparcu o sirategis MOS wyodrpbniona 15 248 cech

2 cbmiu niezaleznych siukne. @ ostatecznie 3% £ mch zachowano} (AUC = 0-861). Model MRR

przwwyzszal modele radiomiki jednoregionalnej (SRR} (najwyzeze AUC = 0-

766, XGBoost na EOM lub LR na OF) | konwencjonalny model obeazowania L e
AUC = 0-760, e rye gosar

Dhang M, W, Eha, HE P P W 22, 58 0

|stnieje korelacia miedzy poziomem FT4 a tetnem spoczynkowym z

urzadzen

u zty
= Wzrost o 11 uderzen na minutg w S-dniowym &rednim
spoczynkowym HR byt skorelowany ze wzrostem poziomu FT4
wolnego w surowicy o okolo 0.5 ng / dl i trzykrotnym wzrostem
ryzyka tyreotoksykozy.

175 pacjentéw

Wykorzystano aplikacjg mobilng Glandy™ (THYROSCOPE INC.,
Ulsan, Karea Poludniowa)

A maching g ted sy siem o predic! patants’ heart ra viarnng ok chort study
Shin, K. im, J, Park [ ot al Sanwramvx 2=oosrmss
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Nomogram do przewidywania odpowiedzi na glikokortykoidy w
leczeniu oftalmopatii tarczycowej

# do zmian
a Meib NG do :
teowegoi oka, Sk i
majaca na celu i zapalng, i
mtegraincst sirukiuraing MG, shizac w ien sposob jako wekatnik sukcesu L. T W o bt o S H AR
i 4 B e e
I odwralnie, sig lub zmiany MG moga 3
4 1w, (320400 1 SO0 DR PRGN
i 60 > o)
DT LT BBAROASETASE SAPYTHI 1 | ) QAR o
BUGETLE i TAD czesin prowadzi | | owamer o sembod, dugoi. powerzcives, wisazndk Sefomac
icy (ML ihens s {55 | WAHAGIYPI CIMDWAR POWEIIEIYY
do wplywat: na siec (TAR] by Eabbere JchAbo0ic 10 S4m D2 Brosprodted
= wazysie oceny. BTy Glyn kanty ovaz MG byl redssirve Rz
mikronaczyniows skthiw UEIve DS IR ChLRSHIN. 8 L LB

A 10 predhe v
finghngs from o it iy Mo, Leng I 0.t . Endorin. 2024 New B6E0

|
. Bezsennos¢ a ryzyko nawrotu nadczynnosci tarczycy w chorobie

.

.

Gravesa-Basedowa ———n

127 pacjenttw z nadczynnoscia tarczycy w GB leczonych metimazolem
Sredni okres obserwacji wynoszacego 25,7 (SD 8,7) miesigcy
U 43% chorych nawrdt do 1 roku po odstawieniu metimazolu v am

Istotny zwiazek z nawrotem mialy: -
bezsennosc (HR) 2,94, 95% przedzial ufnosci (C1) 1,47-5,88) s SRSV A I
rozmiar wola (HR 3,34, 95% CI 1,11-10,07) itz
‘wyisze mianc TRAD (HR 2,66, 95% CI 1,12-6,31)

wyisza dawka podtrzymujaca metimazolu (HR 2,14, 95% CI 1,14-4,00).

Vel . Py W, i 2T, X L. e Ercscrined Adetub. 3023 Moy 126704)

PODSUMOWANIE

< Ak Inie nie j §my w stanie jed 5 JoE i h 2

Gravesa-Basedowa | szans na uzyskanie trwalej remisji, niemniej jednak w

najblitszej przysziosci za pomocy algorytmow j inteli ji zap takie
dy beda jui dostepne i p Ia na wspoline z pacj wybrani
v O ie ryzyka niep T i - o vy
kami, czy orbitopatii za p g sterydow mode pomoéc nam unikngé
bednej f 2 pii 1 je] p jalnych dzialan niepozad ¥




Osoby interseksualne w sporcie profesjonalnym

Dr n. med. Helena Zakliczynska

Osoby interseksualne w sporcie profesjonalnym

dr n.med, Helena Zakliczyriska

nazewnictwo

zaburzenia rozwoju piciowego to \ , 5 A
nietypowy przebieg roznicowania plciowego w zakresie ) | . _‘ v o 4 5
chromost I g dal | fenotypowym (geniatalnym) . r 8N I LN / L ~.)

|

zaburzenia | nieprawidtowosci rozwoju piciowego / interseksualizm

“hicago Consensus Statemant, 2006
E ot 7 tyg. miimicownnin gonactane (wiskogenown, gan SRY ra chrmmosormin )

|

raznice rozwoju piciowego (DSD - differences in sexual development)

2018

Nieprawidiowoscl natury genetyczne| lub Srodowiskowei na ktdrymkohwiek poziomie
beda powodowaly niewlasciwy rozwdy:

* gonad (dysgenezia gonad),

- déw pleiowyceh (brak lub niepravadiowosai)

* zewnetrznych narzaddw pleiowych (niewystarczajaca lub nadmiema wiryzizacia)

] . klasyfikacja
manifestacja A —

47 XXY - zespdl Klinefeltera
* 45 X045 XO0/46 XX (mozaicyzm) - zespdl Turnera
soore - o * 45 X046 XY - mieszana dysgenezia gonad
* przy urodzeniu: nigjednoznacznosc genitaliow lub =
niezgodnosé miedzy picia genotypowa i fenotypowa e

A6 YOUAE XY - chimerycznafjanikowo-jgdrowe DSD
AT XYY - zusp. Jacobsa / super samca

* w czasie dojrzewanie piciowego: opdinienie
dojrzewania, brak miesigczki, niewystarczajaca n
lub nadmierna wirylizacja E B

* w dalszym Zyciu: bezptodnos$c, wezesna menopauza - e

czestosé wystepowania ok 1.7% populacii
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Osoby interseksualne w sporcie profesjonalnym

Dr n. med. Helena Zakliczyrska

klasyfikacja dla 46 XX

Zabuwrzenia rozwoju gonad:
. i gonad it lub cogs
*  jajnikowo-jgdrowe zaburzenie rozwoju plcl
+  sax reversal syndrome - zespdl odwriconej pic
Zaburzenie rozwoju gonad z powodu nadmiars androgendw u plodu
*+ Wrodzony proerost nadnenczy
* Rodzinna opomosc na glikokortykoidy

klasyfikacja dla 46 XY

Zaburzenia rozwoju gonad:
. gonad lub Tall Swyar
*  j@nkowo-jgdrowe zaburzenie rozwoju pic
= Testicular regression syndrome (TRS) - brak jednego lub obu jsder prey braku calkowitym
lub cagbciowym tianki jgder (od braku jadra, mikropracie u fenotypowego M do
fenatypawe) K)
Zaburzenie rozwoju gonad 2 powodu zaburzen syntezy lub dzistania hormondw:

Zaburzenia rozwoju gonad z powodu nadmians ow plod: = Zaburzenia syntezy androgendw: delekt rec, LH (zesp. Smith-Lemii-Opsz);
= Miedobor -ob rREHOme — ayntezry dl dafekt biosyntezy T
(pseudohermafrodytyzm, hirsutyzm matki cigiamaej 2 chorym drieckiem) . & i dw: zesp, 2 na (AIS),
* Plodowe lub WNE QUEY i o dawnie| zesp. feminizujgcych jgoer
Zabuwrzenie rozwoju gonad z powodu nadmiars androgendw u matki * Zaburzenia syntezy lub dziatania AMH
* |gki androgenne Inne
= guz wirylizujgoy .
Inne: zespoly malformacii, zesp. Rokitanskiego-Hausera (agenezia przewodiw Mullera, agenezja = Spodsectwo
pochwy | macicy, atrezja pochwy, zaburzenia macicy * Wigirostwe
—
ld/
t / int =
rans / inter worto
ATHLETICS
ELIGHMLITY REGULATIONS
FOR THE FEMALE CLASSIFICATION
[ATHLETES WITH OF SEX 1
51 Tobesigih npet -  ansljfor
o b recogrised any Workd Record perlormance in & competition that s not & Workd
Bankings Competition, & Relevart Athlete must mest each of the following conditions. {the
D50 Eligiility Condiices”|
323 they must e recogrised at Liw [for exsmple, in # bink cenificate or paspont] either
as female o 38 intorse;
[322 they mm b maintared the ion o in their
weruem below 2.5 nmalL'for a period of at least 24 manths; and
323 they must comtinue o maintain the concertration of testostarong in their seum
below 2.5 nmolfL at all times {Le, whether they are in competition or out of
competition] for wa long 34 Uy with 10 retain elgibility o comgete in the female
at World Rankings and/or to COgn any Warld
Becord ' ithon that is not & Workd
Rankings Comesstition
Sex in Public
Lauren Berlant and Michael Warner
A paper titkeed “Sex in Publle” teases with the olacarity of its objees snd
e rwisted aim of s narratrve. In this paper we will be alkng pot shou
the s jropike already have darity sboul. nor identives s s, oo 3
wildness m need of derepression; but rather shost sex as it s mediated
oy i, Seate ol these publics have an obvionss relation 1 sex: portn-
i cinema, phome wx, *adult™ nearkets for e, lap dascing. Oth-
ers are organised around sex, bt not necemarily sex sty in the usal
sroar: qurer s and ke wortkls etranged from hetenseaial cul-
ure. bur also more sacn soemes of sexualiey ke official nasonal celure,
which depends on 4 potko of privacy te doal it sexualization of k-
sl memtsership
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Dylematy w leczeniu niedoczynnosci przytarczyc - opis przypadku
Dr n. med. Aleksandra Zdrojowy-Wetna

w
* % Polskie Towarzystwo

2 z UNIWERSYTET MEDYCZNY
} \ Endokrynologiczne

1M, PIASTOW SLASKICH WE WROCLAWIU

Pacjentka M. Sz.
poczatek historii—2017r., 37 lat

* X1l 2017 r. objawy zagraiajgcego przetomu tarczycowego oraz
orbitopatii, w badaniach TRAb 14 |U/ml, tarczyca powiekszona (45 ml)

Dylematy w leczeniu niedoczynnosci przytarczyc -
opis Przvpadku * leczona tyreostatykiem, beta-blokerem, glukokortykosteroidami
* zakwalifikowana do tyreoidektomii — operowana | 2018 r., operacja
powiktana niedoczynnoscig przytarczyc

* stosowata wowczas 6-8 g weglanu wapnia, 2 pg alfakalcydiolu
dziennie

Aleksandra Zdrojowy-Wetna
Klinika Endokrynologii i Chorob Wewnetrznych
Uniwersytet Medyczny we Wroctawiu
Kierownik Kliniki: prof. Marek Bolanowski

XXXI Kurs Ksztalcenia Ustawicznego z Endokrynologii, Diabetologii i Choréb Metabolicznych
Torun, 5-7.12.2024 r.

Pierwszy pobyt w naszej Klinice VIl 2019 r.

Wyniki:

« Wapri 8,2 mg/dl (8,4 - 10,2)

Fosfor 4,4 mg/dl (2,3-4,7)

PTH 4 pg/mi {11-67)

‘Wapn w DZM 182 mg/d (0-250)
Witamina 25 OH D, 26 ng/d|

TSH 25 IU/ml

Test wchtaniania L-tyroksyny - prawidiowy
Zelazo 5,6 pmol/l (9-30)

Hgb 11,2 g/dl, Hct 34%

p/c p-transglutaminazie tkankowej IgA ujemne

totgdka, Hp(+)
Objawy orbitopatii tagodne CAS 2/3 pkt.

ie blony sl 3]

Stosowane leki:

L-tyroksyna 200 pg
weglanwapnia3x2g
alfakalcydol 2 x 1 ug
cholekalcyferol 2000 1U
propranolol 40 mg

zelazo 3 godz po ostatnim positku
= eradykacja Hp, IPP

krople do oczu

MR oczodolow (30.07.2019 r.):

Obie gatki oczne w ¥ u
Migsnie gatkoruchowe wsrystkich grup obustronnie pogrubiafe
do 8-10 mm wykazuja cechy obragku i i

kontrastowego - obraz zmian w przebiegu orbitopatii
tarczycowej. Nerwy wrrokowe niepogrubiate.

12020 r.
Wynikl bacaf: Zalecone leki:
= Wapn 7,8 dl {8,4 - 10,2 - b
Wopd & me/d B0 iy L-tyroksyna 200 pg

Fosfor 4,6 mg/dl (2,3 - 4,7)

Wapn w DZM 47 mg/d (0-250)

Witamina 25 OH D, 10 ng/dI

TSH 1,5 IU/ml

« Zelazo 3,9 pmol/l (9-20)

Hgb 11,7 g/dl, Het 37%

Zalecana kolonoskopia = trudna do wykonania
* MR oczodotow 11l 2021 - regresja obj

weglanwapnia3xlg

cytrynian wapnia 2x 1 g

potas 2x1 tabl.

hydrochlorotiazyd 2 x 25 mg
alfakalcydol 3 x 1 pg

cholekalcyferol 20000 IU 2 x w tygodniu
* magnez

ielazo

karbamazepina 2 x 400 mg

krople do oczu
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VIII-XII 2019 r., zaostrzenie objawdw orbitopatii

+ Dwojenie, bdl zagatkowy, pieczenie oczu, CAS 6 pkt

+ Terapia GKS iv (09 VIII-30 X 2019 r., tacznie 5,75 g) — poprawa czesciowa objawow
orbitopatii, ale nasilenie dolegliwosci teyczkowych (stezenie wapnia okoto 7 mg/dl) -

dotaczenie Hydrochlorotiazydu 25 mg

* Ponowne zaostrzenie X1l 2019 r. - rituksimab (Mabthera) 500 mg (101 2020 r.)

Radioterapia oczodotdw (20-31 12020 r.)

2020r. - znaczna poprawa objawow orbitopatii (ustapity bol gatek ocznych i diplopia,
powrdcita catkowita ruchomosé gatek ocznych)

COVID VIl 2022 r.
nasilenie objawow orbitopatii od 1X 2022 r.

= Wytrzeszcz, uczucie wypychania galek ocznych, diplopia przy spozieraniu w déf | w lewo, bal glowy, w MR

oc p pogrubienie mieéni gatkoruchowych

o cyklu i pii sy

| — Istotna poprawa po leczeniu (zakonhczone X

2022 r,, 3g metyloprednizolonu)

Wyjéciowe wyniki badari: Wap# 7,7 mg/dl (8,4 - 10,2), Fosfor 4,3 mg/dl (2,3 - 4,7), Wit 25 OH D, 22 ng/dl,
T5H 0,5 1U/ml, Zelazo 4,6 pmol/1 (3-30), Hgb 10,9 g/d, Het 35%

Podawano ielazo iv, okresowo wapn iv
* Niedostepny preparat alfakalcydolu (Pacjentka zaczeta sprowadzac z Niemiec)

* Stosowane leki; L-tyroksyna 150 g, weglan wapnia 3 x2 g, hydrochlorotiazyd 25 mg, alfakalcidiol 3 x 0,5 pg,
#elazo, karbamazepina 2 x 400 mg, cholekalcyferol 20000 IU/tydzien, potas



Dylematy w leczeniu niedoczynnosci przytarczyc - opis przypadku

Dr n. med. Aleksandra Zdrojowy-Wetna

Nasilenie niedoczynnosci przytarczyc po leczeniu GKS |1 2023 r.

* Objawy tetyczkowe codziennie, zapotrzebowanie na weglan wapnia 10-12 g dziennie

* Obrzgki po steroi pii {

¥ici tylnej) = nie tolerowata wyrobow uciskowych

* Wapi 7,0 mg/dl (8,4 - 10,2), Fosfor 5,1 mg/dl (2,3 - 4,7), Wit 25 OH D, 12 ng/d|, Hgb 11,9 g/d|, Hct 37%

* Opty ja terapii (opt lizacja sc ia wapnia, alfakalcydolu na kalcitriol,

ie dawki hydroc

, dofgezenie preparatu magnezu i potasu)...
22-24 tabletki dziennie!l!

* Konieczne byto podawanie preparatow wapnia iv raz na 2-3 tygodnie

4

+ Zdecy o off-label na import docelowy — otrzymywata lek do lipca 2024 r.

(spadki BP po podaniu leku — podanie na wieczdr)

iu tery

* 25.07.2024 r.:
wapn 2,39 nmol/l (2,1-2,5)
Stosowane leki:

weglan wapnia 2-3 g, cholekalcyferol 50000 raz w
tygodniu, hydrochlorotiazyd 25 mg 2 tabl., L-tyroksyna
100 pg, potas, elazo, karbamazepina

Zwiekszono dawke Yorvipath do 21 pg dziennie,
zredukowano Calperos do 1-2 g/d

* 01.08.2024 r.: wapn 2,37 nmol/l (2,1-2,5)

= (08.08.2024 r.: waph 2,29 nmol/l (2,1-2,5)

+ 22.08.2024 r.: waph 2,2 nmol/l (2,1-2,5)

= 11.09.2024 r.: kontrolna hospitalizacja

wapn 8,7 mg/dl (8,4-10,6), fosfor 4,4 mg/d| (2,3-4,7),
Hgb 12,7 g/dl, Hct 38%

Whioski (1)

Trudny przebieg choroby Graves-Basedowa (czynniki niezalezne od lekarza...)

- nasilona tyreotoksykoza -> koniecznos¢ tyreoidektomii -> niedoczynnosc
przytarczyc

- orbitopatia -> GKS nasilajace niedoczynnosé przytarczyc, obrzeki koriczyn

- trudnosci z dostepnoscig lekow
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Pierwsze podanie palopegteryparatydu 294/0,98 ml

18.07.2024 . S
* Wyjsciowe wyniki: 2
wapn 8,6 mg/dl (8,4 - 10,2), o .
fosfor 3,6 mg/d| (2,3~ 4,7 =
g/dl ( ) - _
* Podano 18 ug podskdrnie bez powiktan lagr™ ' =
- ) "-‘ -
* Zgodnie z ChPL odstawiono tego samegodnia [~ .. . . || — = @i Lo
i —~
kalcytriol, utrzymano 2 g weglanu == < {1 1 -—
— ey @ i}
- e |

Hospitalizacja 10.10.2024 .

* Wapri 8,9 mg/dl (8,4 - 10,2), Fosfor 4.5 mg/dl (2,3 - 4,7), TSH 1,5 IU/ml, Hgb 14 g/dl, Hct
a1%

* Przyjmowane leki:

Yorvipath 21 pg s.c.

L-tyroksyna 88 ug

weglan wapnia 1 g, czasem 2 g dziennie
hydrochlorotiazyd 25 mg
karbamazepina 2 x 400 mg
cholekalcyferol 50 000 na tydzien

potas 2 tabl.

Whioski (2)

Leczenie palopegteryparatydem pozwolito na

« znaczng redukcje ilosci przyjmowanych tabletek w ciggu dnia
(24->7)

* brak koniecznosci podawania lekow iv
* poprawe jakosci zycia chorej
« poprawe wchtaniania innych lekéw doustnych (zelazo)

* mozliwosc zastosowania wyrobow uciskowych na koriczyny
dolne



Nowe zalecenia dotyczace leczenie prolakynoma

Prof. dr hab. n. med. Wojciech Zgliczynski

Nowe zalecenia dotyczace leczenia
prolaktynoma

~ Wojciech Zgliczynski
" Kiinika Endokrynologii CMKP (7
Szpital Bielanski, Warszawa

7\ Szpital
! Bielanski

EPIDEMIOLOGIA Rohsensusw PRL-oma 2623

» Mikroprolaktynoma rzadko sie powieksza i nie budzi obaw zwigzanych
z ryzykiem wzrostu gruczolaka w przysziosci (silne)

» Makroprolaktynoma, zwlaszcza u meiczyzn, ma odmienne rokowanie
w poréwnaniu z mikrogruczolakami i wymaga scislejszej obserwacji (silne)

» Prolaktynoma to najczesciej fagodny gruczolak wydzielajgcy prolaktyne,
wywodzacy sie z kom. laktotropowych, stanowi 50% wszystkich gruczolakow
przysadki zardwno u kobiet, jak i u meiczyzn. W wieku 25-44 lat prolaktynoma
dotyka gldwnie kobiety, a stosunek kobiet do mezczyzn wynosi 5:1 do 10:1,
natomiast po menopauzie stosunek ten sie wyrdwnuje. Standaryzowany
wspdtczynnik zapadalnosci u kobiet jest 3-krotnie wyiszy niz u meiczyzn.
Stosunek makroprolaktynoma do mikroprolaktynoma wynosi okoto 1:8
u kobiet i 4:1 u mezczyzn

#» Mikroprolaktynoma (<10 mm) jest najczestszym rodzajem prolaktynoma
i rzadko przeksztalca sie w makroprolaktynoma (310 mm). Olbrzymie
prolaktynoma (makroprolaktynoma > 40 mm) s3 rzadkie

» Badania przeprowadzone w ciggu ostatnich dwudziestu lat wskazuja na wieksza
czestost wystepowania prolactinoma niz wezesniej przewidywano

nature reviews endocrinology
Konsensus w PRL-oma 2023

Kiedy diagnostyka 1" PRL

nature reviews endocrnology

e, f0os e/ N0 TARLIETA-OT 3 DORRE 4

Volume 10| December 2023 | 722-740

Diagnosis and management

of prolactin-secreting pituitary
adenomas: a Pituitary Society
international Consensus Statement

. Fotipe F. Cananuea

" Nisein

Boverty M. K. Bk’ 1 ,

‘Vora Grosrman( ", Mark Gurnedl ™, Ken K. ¥. 4o O ", Jirgen Horegger . Adrians . bachimescu®, Urvula . Kaler™.
4 Marcu®, =,

mw.aimaw

Segal™, o

b Wass™ = & Shiomo Malmed @ =

Wytyczne:
2006 Pituitary Society
2011 Pituitary Society & Endocrine Society
2023 Oba Towarzystwa delegowaly 36 ekspertow z 13 krajow o réznych
systemach opieki zdrowotnej,
Dokument: 18 str., w oparciu o 192 publikacje
Zalecenia:
stabe: w oparciu o dowodu b. niskiej / niskiej jakosci
silne: oparte na dowodach sredniej / wysokiej jakosci

WSKAZANIA DO OZNACZENIA PRL

KLINICZNE LABRATORYINE OBRAZOWE
- szenie libldo 5 - irddsiodiowa
= :mdnost hipogonadyzm hipogonadotropowy Wik "
rimartok il
2 nia mi i
e | e
‘Wiynik nlespdjmy/nisjednaznaczny 200 ngfml <200 ng/ml
Rorwal ponowng oceng: Rorwat stres | leki:
- PRL<SxGGN -+ wykonaj nledocrynnadé tarczycy
pamiar kilkakrotny/kaniulowary k4 - miewpdoinnst nerekwatraby
—cigta
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# Obecnosc kazdej masy srodsiodtowej w badaniu obrazowym
wymaga oceny pod katem hiperprolaktynemii (silne)

« Miekotok wymaga badania w kierunku hiperprolaktynemii,

z wyjatkiem znanych przyczyn fizjologicznych (np. kobiety w cigzy
lub karmigace piersia) (silne). Co wazne, brak mlekotoku nie wyklucza
hiperprolaktynemii (silne)

« Utrata libido i/lub nieptodnos¢, nowo pojawiajgce sie nieregularne
miesigczki lub jej brak, jak rowniez zaburzenia erekgji i/lub
hipogonadyzm hipogonadotropowy wymagaja badania
w kierunku hiperprolaktynemii (silne)

» Gruczolaki wydzielajace prolaktyne wigzg sie ze zwigkszonym
prawdopodobienstwem otytosci i zespotu metabolicznego (stabe)

Otytos¢ 4x czesciej w PRL-oma niz w gruczolakach przysadki
nieczynnych

Peric, B. et ol, Dbesity lemi i ith
DHEA-S and growth hormone be the missing link? Endocr. Res. 41, 200- 206 (2016},
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U pacjentow z hiperprolaktynemia, ze stezeniem PRL nizszym niz
5-krotnos¢ gornej granicy normy (GGN) lub w przypadku
podejrzenia wptywu stresu, nalezy powtdrzy¢ badanie albo
przeprowadzi¢ pomiar PRL kilkakrotny/kaniulowany (silne)
Wielkos¢ gruczolaka przysadki i stezenie PRL w surowicy koreluja
ze soba, rozbieznos¢ powinna sktoni¢ do rozwazenia innych
mozliwych przyczyn (silne)

Nalezy wykluczy¢ hiperprolaktynemie polekowg (silne)

W tagodnej hiperprolaktynemii nalezy wykluczyé: pierwotng
niedoczynnos¢ tarczycy, niewydolnos¢ nerek i niewydolnosc
watroby (silne)

Nie nalezy pomijac cigzy jako przyczyny hiperprolaktynemii (silne)



Nowe zalecenia dotyczace leczenie prolakynoma

Prof. dr hab. n. med. Wojciech Zgliczynski
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Hipogonadyzm
*Kobiety z hiperprolaktynemig, mikroprolaktynoma i prawidlowg czynnoscig gonada moina jedynie
obserwowac (stabe)
+Jedli nie jest pozgdana cigia, leczenie kobiet w okresie przedmenopauzalnym z mikroprolaktynoma
powinno uwzgledniaé moiliwosé jedynie HTZ bez innych interwencji (silne)
*0C moina stosowac u kobiet z hiperprolaktynemia leczonych aDA, ale moga one zmniejszaé
skutecznosc terapii aDA | mogq przyczyniaé sig do utrzymywania sie mlekotoku (stabe)

biety pauzie z mikrof ktynoma, u ktérych zwykle stwierdza sie tagodne do
umiarkowanego podwyiszenie PRL, moga nie wymagac interwencji i mozna je zaobserwowac na
podstawie corocznej oceny PRL (stabe)
*U mekczyzn z utrzymujacym sie hipogonadyzmem trwajgcym diuzej niz 6 mc w trakcie leczenia
prolaktynoma naleiy rozwaiy¢ terapie zastepcza testosteronem (stabe). Naleiy zachowaé ostroinosé
w przypadku duiych gruczolakdw przysadki ze wzgledu na moiliwosé ich wzrostu (stabe). Wskazania
do testosteronu nalezy oceniac co 6 mc na podstawie stezenia PRL, poniewai o gonadotropowa
moze powrdcic do normy i biezaca suplementacja moze nie by¢ juz konieczna (stabe)
*Pacjenci z utrzymujacym sie hipogonadyzmem hipogonadotropowym pomimo leczenia aDA i
prawidtowym PRL, ktdrzy pragng zachowac ptodnosc, wymagajg leczenia gonadotropinami (silne)
Osteoporoza
*Zwiekszone ryzyko ztaman jest konsekwencjg kliniczng prolactinoma (silne)
*Lekarze powinni rozpoczac badanie morfometryczne za pomocg zwyktego zdjecia rentgenowskiego
u pacjentdw z prolactinoma i bolem plecow lub spadkiem wzrostu (silne)

POSTEPOWANIE w PRL-oma Mturereviews endocrinlogy
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Agonisci dopaminy (aDA)

*Terapia aDA jest wysoce skuteczna w obnizaniu PRL, tagodzeniu klinicznych skutkow
hiperprolaktynemii i zmniejszaniu wielkosci gruczolaka (silne)

*Kabergolina jest preferowanym aDA ze wzgledu na diugi okres pottrwania, wysoka
skutecznosé i dobrg tolerancje (silne). Bromokryptyna i chinagolid sg rzadziej stosowane
=Kabergoline stosuje sie jako podstawowa terapie u pacjentdw z prolaktynoma.

W przypadku mikroprolaktynoma i makroprolaktynoma zlokalizowanego w siodle
tureckim (stopien 01 1 Knospa) - przed rozpoczeciem leczenia - nalezy omowic z
pacjentem - w ramach zespotu wielodyscyplinarnego - moiliwosé wyleczenia i ryzyko
operacji (silne)

*Pacjenci z prolactinoma stopnia Knosp 2 powinni byc leczeni kabergoling (silne)
*Pacjenci z opornoscig lub nietolerancja na leczenie innymi aDA powinni przejc na
kabergoline (silne)

*W rozmowie z pacjentami nalezy podkreslac potrzebe diugotrwatego leczenia aDA |
ograniczone szanse na trwate wyleczenie (silne)

+U kobiet, ktdre nie mysla o macierzyristwie zaleca sie stosowanie mechanicznej
antykoncepcji na poczatku leczenia aDA, poniewaz cigia moie nastapic przed ponownym
wystgpieniem miesigczki (stabe)

PRL-oma a CIAZA nature reviews endocrinclogy
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CHIRURGIA

*Chirurgiczna resekcja mikroprolaktynoma i dobrze odgraniczonych
makroprolaktynoma (stopien 0 i 1 w skali Knospa) przez doswiadczonego
neurochirurga daje duig szanse na wyleczenie, jest opfacalna i pozwala uniknac
dtugotrwatego leczenia agonistami dopaminy. Nalezy zatem omdwic operacje
przeprowadzong przez doswiadczonego neurochirurga od oper. przysadki wraz

z jako opcje pierwszego rzutu w tej podgrupie pacjentdw (silna)

*Leczenie farmakologiczne jest preferowang opcja leczenia pierwszego rzutu

u pacjentéw z malg szansg na remisje chirurgiczng (stopier Knospa2) (silna)

U pacjentdw z szybko postepujgcg utratg wzroku spowodowang efektem masy
srodsiodtowej lub udarem moina zaleci¢ operacje zamiast leczenia zachowawczego
(stabe)

*Operacje moina zaproponowac pacjentom, ktérzy wykazujg nietolerancje lub
opornosc na dlugoterminowa terapie aDA (staba)

*Mtody wiek kobiet moze sprzyja¢ wyborowi leczenia chirurgicznego, aby uniknac
koniecznosci leczenia aDA przez wiele dziesiecioleci (staby)

PRL-oma a CIAZA naturereviews cndocinciogy
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# Pacjentki z prolactinoma rozwatzajgce zajscie w cigie powinny zostac
poinformowane zaréwno o moiliwosciach leczenia farmakologicznego, jak
i chirurgicznych (silne)

* Kompleksowe badanie wykonane na krdtko przed cigig dostarcza wyjsciowych
informacji o steieniu PRL, polu widzenia i wielkosci gruczolaka (staby)

* Pacjentki pragnace zachowac po operacji ptodnosc operacji przysadki nalezy
poinformowac o: o potencjalnym ryzyku niedoczynnosci przysadki (silne)

» Zamiast hormonalnych form antykoncepcji nalezy stosowac antykoncepcje
mechaniczng, aby potwierdzic skutecznos¢ leczenia przed cigzg i ustalic
regularnosc mies. (stabe)

» Aby zmniejszy¢ narazenie rozwijajgcego sie ptodu na terapie aDA, leczenie
agonistami dopaminy nalezy przerwac natychmiast po potwierdzeniu ciazy (silne)

# U pacjentek z duzymi makroprolaktynami, kontynuacja leczenia aDA w czasie cigzy
jest rowniez opcja (silng)

* Chociaz bromokryptyna moze zmniejszac narazenie ptodu ze wzgledu na jej
krotszy okres pottrwania, wiekszos¢ odrodkdw preferuje obecnie kabergoline ze
wzgledu na coraz wigkszg liczbe danych dotyczacych bezpieczeristwa (stabe).

PRL-oma PODSUMOWANIE [rerevienserdocioloay
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* W makroprolaktynoma odpowiedi gruczolaka na leczenie agonistami dopaminy powinna
zosta potwierdzona przed zaptodnieniem (silna). U oséb, u ktérych nie wystepuje
zmniejszenie guza, przed poczeciem nalezy rozwaizyc operacje (silna)

# Cigza u pacjentek z mikroprolaktynoma przebiega zwykle bez powiktan i pacjentki nalezy
monitorowac klinicznie co 3 miesigce (silne)

# U pacjentek z makroprolaktynomem wystepuje ryzyko istotnego powiekszenia sig
gruczolaka i udaru w czasie cigiy. Pacjentki powinny byé monitorowane co miesigc
i pytane o obj. masy, a co 3 miesigce naleiy ocenié¢ pola widzenia (silne)

* Pacjentki, u ktérych podejrzewa sie klinicznie istotny wzrost gruczolaka w czasie ciaiy,
powinny miec MR bez gadolinu (silny)

* U pacjentek z klinicznie istotnym wzrostem gruczolaka nalezy rozwazyc ponowne
rozpoczecie leczenia aDA, ktore zostalo przerwane w momencie poczecia (silny)

* U pacjentek z powiekszonym gruczolakiem, ktory nie reaguje na wznowienie leczenia
agonista dopaminy, naleiy rozwazy¢ operacje przysadki lub poréd, jesli cigza jest
dostatecznie zaawansowana (silna)

* PRL nie nalezy oceniac w kierunku gruczolaka wzrostu w czasie cigiy (silny)

= Karmienie piersig zwykle nie jest przeciwwskazane i moze by¢ dozwolone przez pewien
czas w zaleinosci od tego, czy konieczne jest ponowne wprowadzenie leczenia w celu
kontroli masy ciata (silne)
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* U wiekszoéci pacjentdw agoniéci dopaminy s wysoce skuteczni w normalizowaniu
PRL i zmniejszaniu masy huza. Rzadko wystepuje opornosc na kabergoline .
Niemniej jednak, ze wzgledu na niekorzystne skutki diugotrwatego leczenia
agonistami dopaminy, uzasadnione jest zbadanie alternatywnych strategii leczenia
zachowawczego, takich jak leczenie chirurgiczne.

* PRL-oma to gruczolaki czestsze niz dotychczas sadzono (potowa gruczolakow przysadki)
Istotne znaczenie dla postepowania ma stezenie PRL (rozpoznanie PRL-oma gdy PRL
10xGGN) | wielkos€ guza (w mikroprolaktynoma postepowanie bardziej zachowawcze)
Czesciej w wybranych przypadkach postepowanie radykalne (operacja w
mikroprolaktynoma, radiochirurgia w guzach agresywnych)

PRL-oma
rotne choroby?

®

- 7 oper. wyleczenie - szybciej RTG - terapia/temozolamid
- aDA kontrola przebiegu T-PRL - aDA kontrola przebiegu ‘T-PRL | guza
- bez leczenia po menopauzie

rozne postepowanie
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Kluczowe etapy oceny

1. Ocena kliniczna: wywiad, objawy, czynniki ryzyka

2. Ocena hormonalna: czy zmiany produkuja hormony w sposéb
autonomiczny?

3. Ob ie: czy

i jest tagodna czy zlosliwa?

» kazda zmiana ogniskowa powinna by¢ oceniana osobno przy uzyciu
tego samego protokotu obrazowania, jak w przypadku zmian
jednostronnych

» rozne metody obrazowania

Traciics Guidelng | * ur | Endocrieel, 2023 Jul 20-1R90HGE-GAZ, dot: 10003 erclos0st

OXFORD

ACADEMWIC

European Society of Endocrinology clinical practice
guidelines on the management of adrenal
incidentalomas, in collaboration with the European
Network for the Study of Adrenal Tumors

Metody obrazowania |
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Tomografia komputerowa: Ocena zawartosci lipidow - podstawa roznicowania
miedzy tagodnym (wysoka zawartosé lipidow) a potencjalnie ztosliwa (niska
zawartosc lipidow)

MRI: preferowane w przypadku narazenia na promieniowanie i alergii na
kontrast jodowy. Moze dostarczy¢ podobnych informaciji jak KT bez kontrastu w
odniesieniu do zawartosci tluszczu w zmianie

KT: gestosé przegladowa

< 10 HU wyklucza nowotwor zlosliwy z wysoka czutoscia (100%; 95% Cl), ale
staba swoistoscia (72%; 95% CI)

>10 HU sa uwazane za nieokreslone, niosac ze sobg ryzyko zloéliwosci, chociaz
wigkszos¢ z nich jest ostatecznie tagodna

> 20 HU ; zwieksza swoistos¢ w diagnozowaniu raka kory nadnerczy (ACC) przy
jednoczesnym zachowaniu wysokiej czutosci

niewiele przypadkéw przerzutow do nadnerczy i bardzo niewiele ACC z HU w
zakresie od 10 do 20

Clinical, ic, Genetic, and
Progress in Primary Rilateral Macronodular Mlvmll
Hyperplasia
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Jak stratyfikowac ryzyko?

RISK OF MALIGNANCY
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Advances in the diagnosis and medical management of
cushing’s syndrome
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Ocena klmu:zna i hormcnalna

» ocene MACS za pomoca 1mg-DST

» bardzo watna interpretacja wynikow

= kortyzol po deksametazonie =50 nmolfl (1,8 pg/dl) wyklucza MACS

- pulencjalne fatszywie dodatnie {np rekl zakidcajace), dodatkowa ocena hormonalna i

ych chorob

» kortyzol o pétnocy lub w DZM
» poranny pomiar ACTH:

# ma kluczowe znaczenie nie tylko dla diagnozy MACS (stlumiony lub niski normalny)
Cushinga lub rzadziej ekiopowy

>
2espol ACTH).

~ utrzymujaca sie stymulacja ACTH moze prowadzi¢ do obustronnego guzkowego
przerostu kory nadnerczy

~ Bardzo wazne udokumentowanie niezaleznosci od ACTH -zwlaszcza w przypadku
tagodnej hipersekrecji kortyzolu, gdy paranne poziomy ACTH nie sa ani sttumione, ani
istotnie podwyzszone (tj, migdzy 10 a 20 pg/ml)

» Test z CRH i wysokimi dawkami (8 mg) DST

~ test deksametazon-CRH moze skutkowac nieprawidlowym rozpoznaniem CS zaleznego
od ACTH, poniewaz znaczna liczba pacjentéw z obustronnymi incydentaloma nadnerczy
moze wykazywac pozytywna odpowiedz
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» ocena biochemiczna - pod katem pierwotnego

» podejrzenie ACC: pomiar hormondw plciowych i

Ocena kliniczna | hormonalna

» kompleksowa ocena kliniczna pod katem objawdw

Clinieal, Biochemical, and Radialogical
Characteristics of a Single - Center Retrospective
Cahort of 705 Large Adrenal Tamars

nadmiaru hormonow

aldc izmu, guza chromochi
MACS

jawnego CS

prekursordw hormondw plciowych i steroidowych,
najlepie| z profilowaniem multisteroidowym za pomoca
tandemowe| spektrometrii mas

ocena pod katem niewydolnosci nadnerczy

pierwotny aldosteronizm — u pacjentow z
nadciénieniem tetniczym, niewyjasniong hipokaliemia,
aldosteron/renina

guz chromochtony: pomiar wolnych metanefryn w
osoczu lub frakcjonowanych metanefryn w moczu, st b
jest wymagany, gdy co najmniej 1 ze zmian w
nadnerczach wykazuje cechy, ktére odbiegaja od tych
typowych dla tagodnych gruczolakow (tj. wysoka
gestosc=10 HU lub zmiany niejednorodne)

European Society of Endocrinalogy clinical practice
guidelines on the management of adrenal
incidentalomas, in collaboration with the Esropean
Network for the Study of Adrenal Tamors
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Obustronne gruczolaki nadnerczy

najczestszy fenotyp

wykrywany przypadkowo

pojedyncza zmiana w KT z <10 HU - brak ryzyka zlosliwosci
pozostata tkanka nadnerczy normalna/prawidiowa lub zanik

czestsze wystepowanie MACS

gidwnym celem diagnostycznym - wykluczenie MACS i Z.Conaw
przypadkach nadcisnienia tetniczego

» ze wzgledu na niska gestosc¢ w obrazowaniu, ocena pod katem zmian
wydzielajacych katecholaminy generalnie nie jest zalecana

VYV YYY

» Biorgc pod uwage zwigzek migdzy MACS i chorobami wspéfistniejacymi
wytyczne zalecajg badanie przesiewowe tych pacjentéw pod katem
nadciénienia i cukrzycy typu 2, a wyzsze stopnie MACS wymagaja badania
przesiewowe w kierunku zlaman kregow

» Rutynowe badania w kierunku genetycznych lub nieprawidtowej ekspresji
receptora nie jest zalecane ze wzgledu na ich rzadki zwigzek z tym
fenotypem obrazowania
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5,6.1 Patients with bilateral adronal incidentatomas
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MORFOLOGICZNIE PODOBNE

ZMIANY NADNERCZY
(BEZ CECH GRUCZOLAKA)

Obrazowanie
+ Obie zmiany nadnerczy wykazujg podobne wartodel w CT bez wzmocnienia iflub z wzmocnieniem
(HU), a takie w MRI lub FDG-PET.
= Charakterystyka obrazowa nie jest typowa dla gruczolakéw.

Ocena hormonalna
* W przypadku naciekajgcych zmian (np. chtoniaki, przerzuty) lub obustronnych krwotokdw nalety
wykluczyt niewydolnosc nadnerczy.

Konsekwencje kliniczne
= W przypadku podejrzenia pheochromocytoma badanie genetyczne dla gendw zwigzanych z PPGL
jest obowigzkowe.
= ledli istnieje podejrzenie zmian zlodliwych, nalety rozwalyt biopsje.

Clinical, Pathophysiologic, Genetic, and Therapeutic ne, . yo:
Progress in Primary Bilateral Macronodular Adrenal -,"’: ‘I""f‘l conundrum o‘;::l::;“wm B

: in
Hyperplasia patients with bilateral adrenal masses

» Wybér nadnercza do usuniecia nie ma jasnego kryterium, czesto wyciecie
najwiekszego nadnercza, szczegéinie w PBMAD

v

Niektore badania wskazuja na wysoka specyficznoéc scyntygrafii nadnerczy
w precyzyjnym okreslaniu miejsca nadmiaru kortyzolu

» Jednak w wielu przypadkach guz i scyntygrafia nadnerczy majg tendencje do
korelowania z najwigkszym nadnerczem

Objawy po jednostronnej adrenalektomii obejmuja dtugoterminowe wyniki i

nawrdt kontralateralny, co skfania do rozwazenia dodatkowej operacji

oszczedzajgcej nadnercza lub terapii medycznej

» Czesciowa adrenalektomia kontroluje hiperkortyzolizm bez ryzyka
wystapienia przetomu nadnerczowego

» Farmakoterapia: inhibitory stercidogenezy lub antagonisci receptora

glukokortykoidowego sa obiecujace, ale wymagajg dalszych badan

v
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Dziekuje za Uwage

zaleca sig dodatkowy pomiar

powinno opéerad sie na zaleceniach zawartych w punktach

BUSTRONNA HIPERPLAZIJA
ADNERCZY

Ohrazowame
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Konsekwencie kliniczne:
= Jesli \wklu(zonn CAH: mozliwe rozpoznanie pierwolnego makroguzkowego rozrostu

nadnerczy (PEM.
=W % ipadku Ac rH-niezale , lagodneg i go nadmiaru kortyzolu
{N rozwaz ere 3w kierunku p i ARMCS.
plzypadku MACS: maz lwu§é | poslmme J]
Decyz;iaa oparta na wieku, slnpmu i yzolu, stanie ogdlny oraz prafalancaad'l
pacjen
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MORFOLOGICZNIE ROZNE ZMIANY NADNERCZY

Obrazowanie
. roznice w ie zmian ognish
-fluh 2 wemocnieniem), MRI lub FDG-PET.
* Przynajmniej jedna zmiana posiada cechy niecharakterystyczne dla gruczolaka.

1ad

ych nadnerczy na CT (bez wzmocnienia

Ocena hormonalna
+ Standardowa ocena hormonalna wystarczajaca (zgodnie z sekcjg 5.3).

Konsekwenc;e kl.lmczne
YMagana sIczeg: liag vka w celu okreslenia etiologii zmian.

Podsumowanie

1. Obustronne zmiany ogniskowe sa realnym wyzwaniem praktyki klinicznej

2. Kazda zmiana ogniskowa powinna by¢ oceniana osobno przy uzyciu tego
samego protokotu obrazowania, jak w przypadku zmian jednostronnych

3. Nalezy wykonac stosowna ocene kliniczng hormonalng i obrazowa

4. Postepowanie terapeutyczne wymaga stratyfikacji czynnikéw ryzyka i
uzaleznione jest od wielu czynnikow, w duzej liczbie przypadkow wymaga
indywidualizacji terapii

European Society of Endocrinology clinical practice <5i
pguidelines on the ot of adrenal
incid 1 i 1 ion with the European
Network for the Sl“dy of Adrenal Tumors
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