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Wstep

Zaburzenia endokrynologiczne nalezg do najczestszych pdznych
skutkéw leczenia onkologicznego. Ocenia sig, ze u okoto 50% osdb,
ktore przebyly leczenie przeciwnowotworowe w dziecinstwie

i wieku nastoletnim, stwierdzane jest co najmniej jedno zaburzenie
hormonalne. Wérdd poznych powiktan endokrynologicznych
wystepuja: dysfunkcje osi podwzgdrze-przysadka, tarczycy,
nadnerczy i gonad, cukrzyca typu 2, otytos¢, zespodt metaboliczny
oraz metaboliczna choroba kosci: zaburzenia struktury

i mineralizacji kosci.

OGOLNE ZASADY TERAPII POWIKEAN ENDOKRYNOLOGICZNYCH
U PACJENTOW PO PRZEBYTYM LECZENIU ONKOLOGICZNYM

Terapia powiklan endokrynologicznych pod kierunkiem specjalisty
endokrynologa:

= Zastapienie brakujagcego hormonu

= Zahamowanie zbyt wczesnego/nadmiernego wydzielania
hormonu

= Dieta-w wybranych przypadkach

Terapia powiktan metabolicznych

»  AKTYWNOSC FIZYCZNA

= Odpowiednia dieta

= Suplementacja witaminy D3
= Odpowiednie leczenie:

»  Zaburzen weglowodanowych
>  Zaburzen lipidowych

> Choroby metabolicznej kosci
»  Otytosci
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1. Choroby tarczycy

1.1 Zaburzenia funkcji

A. Niedoczynnos$¢ tarczycy — niedoboér/brak hormondw tarczycy

Czynniki ryzyka:

» Uszkodzenie tarczycy po napromienianiu pol szyjnych w tym
tarczycy, pdl ptaszczowych, kregostupa szyjnego, napromie-
nianiu catego ciata (TBI) przed przeszczepieniem komorek
krwiotworczych od dawcy, po chemioterapii, immunoterapii,
po zastosowaniu inhibitorow kinazy tyrozynowej

= Przewlekle zapalenie na podtozu autoimmunologicznym
(po immunoterapii, nabyte po przeszczepieniu komaorek
krwiotworczych od dawcy)

= Ekspozycja najod radioaktywny

» Uszkodzenie osi podwzgoérze/przysadka/tarczyca po na-
promienianiu mézgu, zwlaszcza duzymi dawkami (= 30 Gy)
i u mtodszych dzieci

= Zabiegi chirurgiczne - operacje guzéw mozgu w rejonie osi
podwzgdrze-przysadka, usuniecie jednego lub obu ptatow

tarczycy
Objawy niedoczynnosci: Leczenie
) o niedoczynnosci
= Nietolerancja zimna tarczycy:
. Spowc?lmeme, truc'jr,\osm z koncentracjg suplementacja
=  Nadmierna sennosc hormonalna

= Problem z utrzymaniem masy ciala
= Nadmierne wypadanie wtosow

= Zaburzenia miesigczkowania

= Zaparcia

= ZAHAMOWANIE WZRASTANIA

» Suchosc¢ skory
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B. Nadczynnos¢ tarczycy - nadmiar hormondw tarczycy

Czynniki ryzyka:

Napromienianie rejonow gtowy/szyi, kregostupa szyjnego

(dawki 230 Gy),
Gwattowna destrukcja gruczotu

Podtoze immunologiczne, zastosowanie immunoterapii
Zastosowanie inhibitorow kinazy tyrozynowej

Nadmierna ekspozycja na jod

Objawy nadczynnosci tarczycy:

Chwiejnos¢ emocjonalna i pogor-
szenie nastroju. Nadmierna ruchli-
wos¢, problemy z koncentracija,
nadpobudliwos$¢ ruchowa

Zwiekszony apetyt wraz z towarzy-
szacym zmniejszeniem lub utrzy-
maniem masy ciala

Zaburzenia snu

Nadmierna potliwo$é, nietoleran-
cja ciepta

Ostabienie sitly miesniowej, zwiek-
szona meczliwosc¢

Zaburzenia miesigczkowania
Biegunki

Wilgotna, spocona skora

Leczenie

nadczynnosci
tarczycy:

leczenie
farmakologiczne,
radiojodoterapia,
leczenie
chirurgiczne
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1.2 Zaburzenia morfologii

A.

Zatarta struktura gruczotu

Czynniki ryzyka i skutki:

= Napromienianie gtowy, pdl szyjnych, ptaszczowych,

ekspozycja na jod radioaktywny — zwtdknienie

» Zapalenie immunologiczne - nacieki komorek limfatycznych

B.

Guzki

Czynniki ryzyka i skutki:

= Napromienianie gtowy, pdl szyjnych z objeciem tarczycy,
plaszczowych, ekspozycja na jod radioaktywny — guzki
lagodne

» Napromienianie gtowy, pdl szyjnych z objeciem tarczycy,
ptaszczowych, napromienianie catego ciata - TBI, dawki
radioterapii 10 - 30 Gy, szczegdlnie w skojarzeniu z
chemioterapig zawierajaca leki alkilujgce, ekspozycja na jod
radioaktywny — nowotwory ztosliwe

Leczenie wola guzkowego: Monitorowanie/
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. . . iag vka:
obserwacija, leczenie farmakologiczne, diagnostyka
radiojodoterapia, leczenie chirurgiczne, Ocena: TSH, fT4,
suplementacja hormonalna USG tarczycy

Leczenie nowotworéw zlosliwych:

wielokierunkowe leczenie onkologiczne



2. Zaburzenia funkcji jajnikow

Czynniki ryzyka:

Radioterapia na okolice miednicy matej, radioterapia gtowy,
napromienianie catego ciala przed przeszczepieniem
komodrek krwiotworczych od dawcy

Dawka napromieniania < 2 Gy - moze by¢ przyczyna
zniszczenia 50% oocytow (komorek jajowych)

Dawka napromieniania 10-30 Gy - moze wystgpic
przedwczesne spontaniczne dojrzewanie (miesigczki),
jednakze potem wystepuje przedwczesne wygasanie funkcji
jajnikow

TBI - uszkadza jajniki u prawie 100% dziewczat
Chemioterapia - leki alkilujgce (np. busulfan), pochodne
platynowe (np. karboplatyna)

Wysokodawkowana chemioterapia - powoduje
hipogonadyzm u 70-97% dziewczat

Zabiegi chirurgiczne (usuniecie jednego lub obu jajnikow)

Objawy niewydolnosci « Osteopenia,
jajnikow: osteoporoza

Brak cech dojrzewania » Nieptodnosc

plciowego:
powiekszanie sie
piersi, zmiana sylwetki,

pojawienie sie Objawy przedwczesnego

owlosienia lonowego S i G

i pachowego po 13 r.z. - Pojawienie sie cech
Zaburzenia dojrzewania ptciowego:
miesigczkowania powiekszanie sie
Wtérny brak miesigczki piersi, zmiana sylwetki,

Brak libido polawienie sig
. ) owlosienia lonowego
Depresja, zmegczenie i pachowego PRZED 8 r.z.



Leczenie specijalistyczne:

Monitorowanie/diagnostyka:

endokrynolog, ginekolog, FSH, LH, Estradiol, AMH, USG
urolog miednicy z oceng narzadu

rodnego - wiek rozpoczecia
badan od 8. r.z. lub wczesniej
w przypadku wystapienia
cech dojrzewania

3. Zaburzenia funkcji jgder
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Czynniki ryzyka:

Radioterapia na okolice miednicy matlej, radioterapia gtowy,
napromienianie catego ciata przed przeszczepieniem
komorek krwiotworczych od dawcy

Komorki Sertolliego (wytwarzajace plemniki) sg bardzo wraz-
liwe na radio- i chemioterapie (dawka napromieniania do 1-3
Gy - odwracalne uszkodzenie plemnikéw). Komorki Leydiga
(produkujace testosteron) sg mniej wrazliwe na uboczne
skutki terapii

U wiekszosci chtopcow dojrzewanie przebiega prawidtowo,
cho¢ jadra moga nie osiggac prawidtowych rozmiaréw

Chemioterapia - leki alkilujgce (np. busulfan), pochodne
platynowe (np. karboplatyna)

19-47% chtopcow po wysokodawkowanej chemioterapii ma
hipogonadyzm
Zabiegi chirurgiczne (usuniecie jednego lub obu jader)



Objawy niewydolnosci

jader:

= Brak cech dojrzewania
ptciowego: powiekszanie
sie jader, zmiany sylwetki,
zmiana gtosu, pojawienie
sie owtosienia tonowego
i pachowego po 14 r.z.

= Zaburzenia erekcjii
ejakulacji

= Braklibido

= Depresja, zmeczenie

= Osteopenia, osteoporoza

» Nieptodnosc¢

Leczenie specjalistyczne:

endokrynolog, urolog,
androlog

Objawy przedwczesnego
dojrzewania:

= Pojawienie sie cech
dojrzewania piciowego:
powiekszanie sig jader,
zmiana glosu, zmiana
sylwetki, pojawienie sie
owlosienia tonowego
i pachowego PRZED 9 r.z.

Monitorowanie /diagnostyka:

FSH, LH, Testosteron, In-
hibina B, USG jader - wiek
rozpoczecia badan - od 9.r.z.,
badanie nasienia - od okoto
14.r.z., tj. w wieku, w ktérym
u wiekszosci chtopcoéw poja-
wia sie nasienie (wystgpienie
poluciji)

4. Zaburzenia funkcji nadnerczy

Rola hormondéw nadnerczowych:

> Wplyw na metabolizm glukozy i ttuszczéw

> Regulacjai utrzymanie rownowagi wodno-elektrolitowej

> Rozwdj niektorych cech piciowych i wplyw na funkcje rozrodcze
»  Dzialanie przeciwzapalne i przeciwalergiczne

> Reakcja organizmu na stres i zagrozenie
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Czynniki ryzyka:

= Pierwotna lokalizacja nowotworu:

>  guzy moézgu (10% - guzy okolicy podwzgdrzowo-przysadko-
wej)

> guzy nadnerczy

= Rodzajleczenia:

> radioterapia (rodzaj radioterapii, dawka catkowita, pole na-
promieniania)

> UWAGA!! Po radioterapii mézgu w dawce powyzej 30 Gy,
u kazdego pacjenta obowigzuje specjalistyczna ocena
endokrynologiczna funkcjonowania nadnerczy

> chemioterapiaiimmunoterapia

> glikokortykosteroidoterapia (przede wszystkim ALL, chtonia-
ki) i jej nagte zaprzestanie

> leczenie chirurgiczne - usuniecie nadnerczy, zabiegi w okoli-
cach przysadki mézgowej

Objawy niedoboru hormondéw nadnerczy:

= Przewlekle zmeczenieg, brak sit witalnych
= Brak apetytu, utrata masy ciala

= Niskie ci$nienie tetnicze krwi, zawroty gtowy przy porannym
wstawaniu, niewyjasnione omdlenia

= Zaburzenia/brak libido, zaburzenia miesigczkowania
= Niskie stezenie glukozy
= Zaburzenia elektrolitéw (niskie stezenie sodu)

Niedoczynnos$é nadnerczy jest Monitorowanie/diagno-
chorobg potencjalnie $miertelng, styka:

ale latwo jg leczy¢. Odpowiednie
leczenie pozwala na normalne
zycie

Specjalistyczne testy
endokrynologiczne
interpretowane przez
endokrynologa



5. Dysfunkcja przysadkii podwgorza

Czynniki ryzyka:

» Umiejscowienie nowotworu: guzy mézgu - czaszkogardlaki,
glejakiiinne
= Rodzajleczenia:

>  zabiegi neurochirurgiczne w okolicy podwzgdrzowo-przysad-
kowej

> radioterapia mozgu =18 Gy

Uszkodzenie podwzgoérza: Objawy zaburzenia funkcjono-
, wania przysadki mézgowej:
= Moczowka prosta
»  Otyto$é olbrzymia = Zaburzenia wzrastania,
= Zaburzenia odczuwania opnggme/prak Sty .
miesniowej, zaburzenie

pragmem‘a Haknienia . rozktadu tkanki ttuszczowej,
= Zaburzenia odczuwania depresija

temperatury i bolu
= Zaburzenia rytmu snu

=  Niedobdr hormonu wzrostu
= Przedwczesne dojrzewanie/

i czuwania - . .
brak dojrzewania plciowego
= Zaburzenia miesigczkowa-
nia
Monitorowanie / = Zaburzenia libido
diagnostyka: « Zaburzenie wydzielania go-
Specijalistyczne testy nadotropin LH/FSH
endokrynologiczne = Milekotok - nadmiar wy-
interpretowane przez dzielanej lub niehamowanej
endokrynologa fizjologicznie prolaktyny

= Objawy jak przy niedoczyn-
nosci tarczycy: niedobor
TSH

= Objawy jak przy niedoczyn-
nosci nadnerczy: niedobor
ACTH

N



6. Powiklania metaboliczne
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Czynniki ryzyka:

Otylosé i/lub nadcisnienie tetnicze - przebyte ALL,
guzy mozgu, ptec zenska, radioterapia gtowy>20 Gy,
wiek <4 1at w czasie leczenia, brak hormonu wzrostu,
glikokortykosteroidoterapia

Dyslipidemia/cukrzyca - napromienianie catego ciata (TBI),
radioterapia jamy brzusznej, chemioterapeutyki alkilujgce,
polekowe zapalenie trzustki, leki immunosupresyjne,
glikokortykosteroidoterapia

Metaboliczna choroba kosci - chemio- i radioterapia
(wysokodawkowana), zaburzenia funkcji jajnikdow/jader,
glikokortykosteroidoterapia, leki immunosupresyjne,
granulocytarne czynniki wzrostu, utrata masy ciata i
niedoborowe diety, dysfunkcja nerek, brak aktywnosci
fizycznej, brak ekspozycji na swiatto stoneczne, osteoporoza
zalezna od nowotworu, zaburzenia wzrastania

Monitorowanie /diagnostyka:

ocena wspolczynnika talia-biodro
pomiar na czczo stezenia glukozy,
lipidoéw, insuliny, HbA1IC

test doustnego obcigzenia glukoza
badanie densytometryczne koséca
pomiar ci$nienia tetniczego krwi
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