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Rozdziat 7. Powiktania
endokrynologiczne

U ozdrowiencow, ktorzy w dziecinstwie byli leczeniu z powodu nowo-
tworu, mogg sie pojawi¢ problemy endokrynologiczne, ktére sg skut-
kiem zmian w funkcjonowaniu uktadu hormonalnego. By¢ moze juz
przyjmujesz leki zwigzane z tymizmianami albo okresowo kontrolujesz
organizm pod katem zaburzen endokrynologicznych. Zajrzyj ponizej na

co powinna$/powinienes zwroci¢ uwage.

7.1 Co to jest uktad endokrynny (hormonalny) i gdzie on si¢ znaj-
duje?

Uktad hormonalny, czyli endokrynny, funkcjonuje jako zespat gruczo-
tow, ktorego poszczegdlne elementy, czyli narzady, majg wptyw na to,
jak funkcjonuje Twdj organizm. Maja wplyw miedzy innymi na wzrost,
metabolizm, dojrzewanie, produkcje moczu i to, jak organizm reaguje

na stres.

W sktadu uktadu endokrynnego wchodza: podwzgorze i przysadka mo-
zgowa (potozone w mozgu), tarczyca (potozona na szyi), oraz potozone w
obrebie jamy brzusznej i miednicy narzady takie jak: trzustka, nadner-
cza, jajniki (u kobiet) i jadra (u mezczyzn). Podwzgorze i przysadka majg
za zadanie nie tylko wydzielanie hormonow, ale i kontrolowanie funk-

cjonowania pozostatych gruczotéw. Leczenie chordb nowotworowych

Rozdziat 7 57



w dziecinstwie moze mie¢ niekorzystny wptyw na uktad hormonalny,
co moze spowodowac rézne problemy zdrowotne.

7.2 Jak czesto wystepuja zaburzenia endokrynologiczne i kogo
one moga dotyczy¢?

Zaburzenia endokrynologiczne stanowig wysoki odsetek powiktan
wsrod pacjentow po zakonczonym leczeniu onkologicznym nowotwo-
row wieku dzieciecego. Dane literaturowe wskazuja, ze moga wystapic¢
az u potowy ozdrowiencow. Ryzyko wystapienia zaburzen endokrynolo-
gicznych zalezy od pacjenta: jej/jego plci, wieku w momencie rozpozna-
nia choroby nowotworowej, stopnia dojrzatosci ptciowej, predyspozycji
genetycznych, jak i choroby podstawowej (w tym lokalizacji guza) oraz
sposobu leczenia (operacja, chemioterapia, radioterapia, immunotera-
pia). Liczba ujawniajacych sie zaburzen wzrasta z uptywem czasu od
zakonczenia leczenia (czyli im pdzniej, tym jest ich wiecej) oraz zalezy
od rodzaju zastosowanej terapii.

Najczesciej zaburzenia endokrynologiczne rozwijajg sie u pacjen-
tow, ktorzy otrzymali leczenie chemioterapeutykami alkilujgcymi (ij.
lekami takimi jak: chlorambucyl, cyklofosfamid, fosfamide, estramu-
styna, chlormetyna, melfalan, karmustyna, lomustyna, streptozocyna,
cisplatyna, karboplatyna, oksaliplatyna, busulfan, dekarbazyna, pro-
karbazyna,temozolomid) oraz byli leczeni chirurgicznie i/lub poddani
radioterapii, szczegodlnie gdy dotyczyto to narzadow uktadu dokrewnego.
Najczesciej wystepuja: zaburzenia funkcji tarczycy, zaburzenia osi pod-
wzgorzowo — przysadkowej, dysfunkcja gonad, zaburzenia metaboliczne,

zaburzenia mineralizacji kosci.
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7.3 Zaburzenia funkcji tarczycy zwiazane z radioterapia

Tarczycajest narzadem potozonymnaszyiw jej dolnej czesci. Odpowiada
za produkcje dwoch hormonéw —tyroksyny (T4) i trojjodotyroniny (T3),
ktore majg znaczenie w regulacji przemian metabolicznych w ciele
cztowieka oraz w procesie wzrostu organizmu i rozwoju umystowego.
Jej praca jest kontrolowana przez przysadke mozgows, ktora wydziela
hormon tyreotropowy (TSH). W ocenie funkcji tarczycy wykorzystujemy

badania krwi oraz badanie ultrasonograficzne (USG).

7.3.1 Niedoczynno$¢ tarczycy

Zaburzenia funkcji tarczycy najczesciej zwigzane sg u pacjentéw po
radioterapii stosowanej jako element leczenia: chtoniaka Hodgkina,
guzow mozgu, miesakow zlokalizowanych w obrebie glowy i szyi oraz
ostrej biataczki limfoblastycznej. Najczesciej obserwuje sie pierwotna
niedoczynnos¢ tarczycy (czasem poprzedzong przejsciows nadcezyn-
noscig), ktora jest spowodowana zniszczeniem miagzszu. Niedoczynnosé
tarczycy mozna stwierdzi¢, gdy wykonane badania wskazuja na to, ze
gruczot produkuje zbyt mato hormonow w stosunku do zapotrzebowa-
nia organizmu. Stan te rozwija sie zwykle w ciggu 2-5 lat po zastosowa-
nej radioterapii. Obserwowana konstelacja wynikéw TSH i T4 moze by¢
rozna: podwyzszone stezenie TSH przy prawidtowych stezeniach T4 lub
podwyzszone stezenie TSH i obnizone stezenie fT4. Ryzyko wystapienia
zaburzen funkcji tarczycy zalezy od zastosowanej dawki catkowitej,
jakg otrzyma tarczyca podczas radioterapii — obcigzajgca jest dawka

powyzej 25 Gy.
Jakie sa objawy niedoczynnosci tarczycy?

Do objawow niedoczynnosci tarczycy zaliczamy: uczucie zmeczenia,
apatie, chrypke, problemy z koncentracja, smutek/depresje, zmiany na-
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stroju, zaparcia, ostabienie, uczucie zimna, obrzeki wokot oczu, wolniej-
sze tempo wzrostu, opdznienie dojrzewania piciowego, obrzeki twarzy
iragk, zwiekszenie masy ciata, suchg skore, tamliwos¢ wlosow, bol miesni
i stawow, spowolnienie tetna, obnizone cisnienie krwi, podwyzszone
stezenie cholesterolu, obnizong tolerancje wysitku. Jesli takie objawy
wystepuja u Ciebie — zglos sie do lekarza celem wykonania badan, by¢
moze bedziesz potrzebowal konsultacji u lekarza endokrynologa i wia-
czenia odpowiedniego leczenia hormonalnego.

Jak wyglada leczenie?

Leczenie niedoczynnosci tarczycy jest stosunkowo tatwe, chociaz stan
ten moze sie nie ujawnia¢ nawet wiele lat po zakonczeniu leczenia.
Terapia niedoczynnosci tarczycy polega na doustnej suplementacji pre-
paratem lewotyroksyny. Leczenie trwa najczesciej przez cale zycie.
W przypadku skompensowanej niedoczynnosci tarczycy (czyli, kiedy
organizm poradzit sobie z uszkodzeniem narzadu) leczenie moze zosta¢

wstrzymane, gdy tarczyca zacznie funkcjonowac prawidtowo.

Kiedy powinienem/powinnam sie badac¢i jak czesto?

Wskazane jest okresowe (co 6 — 12 miesiecy) oznaczenie stezenia hor-
monow tarczycy we krwi przez wiele lat od zakonczenie leczenia onko-
logicznego, a w grupach wysokiego ryzyka — do konca zycia. Pamietaj

o okresowej kontroli i wykonywaniu niezbednych badan.

7.3.2 Choroba guzkowa i rak tarczycy (brodawkowaty lub peche-
rzykowy)

Raktarczycy rozwijasie zwykle z wieloletnim opdznieniem (po okresie
5-30 lat od zakonczenia leczenia onkologicznego). Czynnikami ryzyka
zachorowania sg mtody wiek w trakcie leczenia onkologicznego, pte¢
zenska oraz dawka promieniowania zastosowana na obszar tarczycy
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w granicach miedzy 10 — 30 Gy. Dzieci mtodsze, szczegélnie te, u kto-
rych radioterapie zastosowano przed 5. Rokiem zycia, obcigZone sg
znacznie wiekszym ryzykiem powstania guzkow tarczycy, a tym sa-
mym potencjalnie rakatarczycy. Pacjenci, u ktorych zastosowano MIBG-
131-T w okresie dziecinstwa i dorastania, wykazujg znacznie wieksze
ryzyko rozwiniecia guzkow i raka tarczycy oraz dysfunkcji tarczycy.
Ponadto grupg narazong na zmiany sg pacjenci po transplantacji ko-
morek hematopoetycznych szpiku, szczegolnie gdy wykonano u nich

napromienianie catego ciata przed zabiegiem przeszczepu.

Kiedy powinienem/powinnam sie¢ badac i jak czesto?

Regularne badanie lekarskie tarczycy powinno odbywac sie co najmniej
raz w roku, a badanie USG tarczycy optymalnie co 2 lata i w kazdym
przypadku stwierdzenia guzka tarczycy. Biopsje cienkoiglowg nale-
zy rozwazy¢ w kazdym przypadku potwierdzenia guza tarczycy. Jesli
znajdujesz sie w grupie ryzyka — pamietaj o okresowej kontroli i wyko-

nywaniu niezbednych badan.

Jak wyglada leczenie?

Leczenie chorych na raka tarczycy wymaga usuniecia zmiany nowo-
tworowej wraz z odpowiednim marginesem zdrowej tkanki (czyli czesci
lub catosci tarczycy), a o zakresie operacji decyduje chirurg w oparciu
o wykonane badania obrazowe. Czesto kolejnym, uzupetniajagcym eta-
pem leczenia po zabiegu jest terapia jodem radioaktywnym (1131), ktora
ma za zadanie zniszczenie pozostatej tkanki gruczotowej. Niewielki
odsetek chorych wymaga zastosowania radioterapii, ale decyzja o takim
leczeniu jest podejmowana indywidualnie nainterdyscyplinarnym kon-
sylium lekarskim. Wiekszos¢ osob po leczeniu raka tarczycy wymaga

codziennego stosowania tabletek zawierajagcych hormony tarczycy.
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7.4 Zaburzenia funkcji tarczycy zwiazane z chemioterapia

W grupie ryzyka zaburzen czynnosci tarczycy po leczeniu przeciw-no-
wotworowym znajduja sie pacjenci, u ktorych przed leczeniem wykryto
przeciwciata przeciwtarczycowe. Zastosowanie takich lekow jak cyto-
kiny przeciwnowotworowe tj. IL-2, IFN-« sprzyjajg rozwojowi auto-
immunologicznego zapalenia tarczycy. Do rozwoju niedoczynnosci
tarczycy u30—-50% chorych moze prowadzi¢ terapiainhibitorami kinaz
tyrozynowych, rzadziej stan ten wystepuje u pacjentéw, u ktérych za-
stosowano wielolekowe schematy zawierajace cisplatyne i winkrystyne
lub leki alkilujgce np. po przeszczepie szpiku.

Kiedy powinienem/powinnam sie badac¢i jak czesto?

U pacjentéw po leczeniu onkologicznym wskazane jest okresowe (co 6
- 12 miesiecy) oznaczenie stezenia hormonow tarczycy przez wiele lat
od zakonczenia terapii, a w grupach wysokiego ryzyka do konca zycia.

Pamietaj o okresowej kontroli i wykonywaniu niezbednych badan.

7.5 Pierwotna niedoczynnos$¢ tarczycy

Zabiegi chirurgiczne w obrebie tarczycy (usuniecie tarczycy, czyli ty-
roidektomia) i leczenie radioaktywnym jodem (I-131) mogg réwniez
spowodowac spadek lub brak wydzielania hormondw tarczycy. Stopien
uszkodzenia jej funkcji zalezy od wielkosci usunietej lub uszkodzo-
nej tkanki gruczotu. Badania surowicy krwi wykazujg wysokie steze-
nie TSH, gdyz przysadka reaguje na nizsze niz normalne stezenie T3 i
T4 bedace skutkiem uszkodzenia gruczotu. Leczenie jest podobne jak

w przypadku innych przyczyn niedoczynnosci.

Wazne!

Kobiety ozdrowiency o podwyzszonym ryzyku wystapienia problemow
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z tarczyca, ktdre planujg cigze, powinny zbadaé stezenie hormondw
przed zajsciem w ciaze. Odpowiednio wczesne wykonanie tych badan
jest wazne, gdyz u kobiet ze schorzeniami tarczycy istnieje podwyz-
szone ryzyko urodzenia dziecka obcigzonego wadami rozwojowymi.
Dodatkowo wskazane jest monitorowanie stezenia hormonow tarczycy
podczas calej cigzy. Pamietaj, aby porozmawiac o tym z prowadzacym

Ciebie lekarzem ginekologiem!

7.6 Zaburzenia osi podwzgdrzowo - przysadkowej

Radioterapia zastosowana u chorych leczonych z powodu guzow mozgu,
nowotworow glowy i szyi oraz napromienianie catego ciata, szczegdlnie
w wieku dzieciecym, czesto prowadza do zaburzen czynnosci uktadu
podwzgdrzowo— przysadkowego. Popromienne uszkodzenie podwzgs-
rza moze prowadzi¢ do niedoczynnosci przedniego ptata przysadki, hi-

perprolaktynemii, przedwczesnego dojrzewania i patologicznej otytosci.

7.6.1 Niewydolno$¢ przedniego ptata przysadki

Niewydolnosé¢ (czyli inaczej niedoczynnoéc) przysadki to stan, w ktorym
obserwuje sie zmniejszone wydzielanie jednego lub kilku hormonéw
produkowanych przez przysadke. Poziom ten jest na tyle niski, ze nie
wystarcza do pokrycia zapotrzebowania organizmu. W przypadku nie-
doboru trzech lub wiecej hormondéw moéwimy o catkowitej niedoczyn-

nosci przysadki.

Przysadka jest odpowiedzialna za produkcje nastepujacych hormonow:
+ hormon wzrostu (GH) - odpowiedzialny za pobudzenie wzrostu
kosci, miesni i innych tkanek, metabolizm ttuszczy i prawidtowe

funkcjonowanie organizmu;

Rozdziat 7 63



*+ hormon tyreotropowy (TSH) — pobudza do pracy tarczyce (wytwa-
rzanie hormondow);

*+ hormon adrenokortykotropowy (ACTH) - stymuluje prace nadner-
czy (produkcja kortyzolu);

+ prolaktyna — stymuluje wytwarzanie mleka u kobiet karmigcych
piersia;

+ hormony plciowe (gonadotropiny) - hormon luteinizujgcy (LH) i
folikulotropowy (FSH) - stymulujg wydzielanie hormonéw przez
jadraijajniki;

+ hormon antydiuretyczny (ADH) - wplywa na gospodarke wodna

organizmu.

Niedoczynnos$¢ przysadki moze by¢ skutkiem:
+ radioterapii mozgu (szczegdlnie, gdy przysadka otrzymata dawke
powyzej 30 Gy),
+ chirurgicznego usuniecia przysadki,
+ uszkodzenia przysadki/ podwzgdrza na skutek operacji mozgu bli-
skiej lokalizacji guza w poblizu przysadki /podwzgorza,

+ infekcji, ciezkich urazow glowy oraz wrodzonego brak przysadki.

Niedoczynnosé przysadki po radioterapii moze wynika¢ z bezposred-
niego uszkodzenia komarek przysadki lub podwzgdrza na skutek dzia-
tania promieniowania jonizujacego. Stan ten czesto rozwija sie skrycie
i powoli,a pierwsze objawy moga wystapic¢ nawet wielu latach po zakon-
czeniu leczenia onkologicznego. Nasilenie niedoczynnosci przysadki
zalezy gtéwnie od dawki jakg otrzymalta przysadka. Najczesciej opi-
sywane sa deficyty (czyli niedobor): hormonu wzrostu (GH) —u ponad
40%, gonadotropin — LH i FSH - u okoto 11%, TSH - okoto 7,5 %, ACTH
—okoto 4%. Najwczesniej dochodzi do wystgpienia niedoboru hormonu
wzrostu, poniewaz komoérki somatotropowe sa najbardziej wrazliwa na

uszkodzenie na skutek promieniowania.
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7.6.2 Niedobdr hormonu wzrostu

Hormon wzrostu (GH) jest niezbedny do prawidtowego wzrostu i rozwo-
ju zebow u dzieci. Ma rowniez wptyw na stezenie cukru we krwi, prace
serca i naczyn krwionosnych, spalanie tkanki ttuszczowej oraz na roz-
waj miesni. U osoby zdrowej produkcja tego hormonu trwa od narodzin
do osiggniecia dorostosci. Niewielka ilos¢ tego hormonu niezbedna jest
rowniez dorostym do utrzymania prawidtowej ilosci tkanki ttuszczowej,
kostnej i miesniowej.

Leczenie przeciwnowotworowe zastosowane przed zakonczeniem
wzrastania, szczegolnie w bardzo mtodym wieku, wpltywa na zwiek-
szenie ryzyka wystgpienia zaburzen wydzielania hormonu wzrostu.
Dodatkowo terapia skojarzona, w sktad ktorej wchodzi radioterapia lub
zabieg w obrebie glowy i mozgu, moze wptywac negatywnie na funkcjo-
nowanie przysadki, ktora nie bedzie wydziela¢ odpowiedniej ilosci GH.
Niedobodr hormonu wzrostu moze wystapi¢ rowniez u osadb, ktore nigdy
nie otrzymywaly leczenia przeciwnowotworowego. Niedobdr hormonu
wzrostu moze pojawi¢ sie u pacjentek/6w z nowotworami hematologicz-
nymi juz przy niskich dawkach 10 - 12 Gy, jesli jako element przygoto-
wania do przeszczepu otrzymaty/li radioterapie catego ciata (TBI -total
body irradiation). Gdy dawka promieniowania na obszar przysadki
przekroczyla 40 Gy, niedobor hormonu wzrostu wystepuje u wszyst-
kich pacjentoww ciagu 5. lat od zakonczenia terapii. Grupa szczegolnie
narazona sg dzieci po radioterapii mézgowiai osi mozgowo-rdzeniowej,
z uwagi na to, ze z wyjatkiem TBI, leczenie promieniami ma charak-
ter miejscowy (czyli dotyczy jedynie chorej okolicy ciata). Zaburzenia
wzrostu moga wystapi¢ rowniez po leczeniu biataczki, szczegélnie po
zastosowaniu radioterapii profilaktycznej mozgowia czy tez w przypad-
ku zastosowania w ramach terapii cytostatykow takich jak merkapto-
puryna, winkrystyna, czy arabinozyd cytozyny.
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Jakie sa objawy?

U dzieci najbardziej widocznym objawem jest spowolnienie wzrostu
0 mniej niz prognozowane 5 — 6 cm rocznie. Charakterystyczne jest
to, ze dzieci sg mniejsze niz ich rowiesnicy, ale zachowujg wlasciwe
proporcje ciala. U dorostych niedobdér hormonu wzrostu moze objawiaé¢
sie:czestym zmeczeniem, zaburzeniami psychicznymi (lek, drazliwosé,
obnizony nastrdj i motywacja, brak zainteresowania seksem), stabsza
sita miesni, wiekszg sktonnosciag do ztaman, otytosciag czy wysokim ste-
zeniem cholesterolu. Jesli takie objawy wystepuja u Ciebie — zgtos sie do
lekarza celem wykonania badan, by¢ moze bedziesz potrzebowat kon-
sultacji u lekarza endokrynologa i wlaczenia odpowiedniego leczenia
hormonalnego.

Jak wyglada leczenie?

U pacjentéw z potwierdzonym niedoborem hormonu wzrostu wska-
zane jest leczenie rekombinowanym hormonem wzrostu podawanym
w formie zastrzykéw. Warunkiem kwalifikacji do takiej terapii jest co
najmniej 12- miesieczna przerwa od leczenia onkologicznego. Hormon
wzrostu jest zwykle stosowany do czasu osiggniecia wzrostu dorostego
lub nizszego, akceptowanego wzrostu. Kontynuacja leczenia po osig-
gnieciu dorostosci wymaga indywidualnej rozmowy z prowadzgcym
endokrynologiem.

Kiedy powinienem/powinnam sie badac¢i jak czesto?

Systematyczna ocena parametrow wzrostu u dzieci powinna nastepo-
wac co 6— 12 miesiecy. W trakcie wizyty oprocz badania fizykalnego
nalezy oceni¢ wzrost, mase ciata, stopien dojrzewania plciowego, stan
odzywienia i ogolne samopoczucie. Ponadto, u pacjentow z grupy ryzyka
diagnostykaw kierunku niedoboru hormonu wzrostu z zastosowaniem
testow stymulacyjnych powinna odbywac sie nie rzadziej niz co 6 — 12
miesiecy. Do grupy tej nalezg chorzy po leczeniu guzow okolicy pod-
wzgorzowo — przysadkowej oraz po radioterapii na obszar moézgowia
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w dawce > 18 Gy. Pamietaj, ze zakonczenie okresu wzrostu nie zwalnia
z regularnych wizyt u endokrynologa.

W grupie ryzyka wystgpienia niedoboru hormonu wzrostu znajduja sie
rowniez pacjenci poddani procedurze przeszczepiania komorek hema-
topoetycznych, ktéra zwykle jest poprzedzona napromienianiem catego
ciata lub megachemioterapig. Najczestsze powiktania obserwowane
wsrod tych chorych to: zaburzenia wzrastania wynikajace z uszkodze-
nia chrzgstki wzrostowej kosci dtugich i kregostupa oraz uszkodzenie
okolicy podwzgorzowo— przysadkowej w wyniku radioterapii catego
ciata. Stopien uszkodzenia zalezny jest od: choroby podstawowej, rodza-
ju chemioterapii, leczenia glikokortykosteroidami, stanu odzywienia,
powiktan w tym choroby przeszczep przeciw gospodarzowi. Wskazana
jest systematyczna ocena parametrow wzrostu u dzieci co 6 — 12 mie-
siecy, w tym pomiar w pozycji siedzace;.

7.6.3 Zaburzenia w wydzielaniu gonadotropin (LH, FSH)

Zaburzenia te mogg prowadzi¢ zaréwno do wystgpienia centralnego
przedwczesnego dojrzewania plciowego (dotyczy okoto 12% dzieci le-
czonych z powodu guzow mozgu), jak i opoznionego dojrzewania w przy-
padku ich niedoboru. Czynnikami ryzyka wystgpienia centralnego
przedwczesnego dojrzewania sg: guzy zlokalizowane w okolicy pod-
wzgorza, przysadki i drog wzrokowych, wodoglowie, mlodszy wiek w
momencie leczenia, pte¢ zenska, wyzsze BMI (nadwaga lub otytos¢), za-
stosowanie radioterapii na obszar mozgowia i/lub przysadkiw srednich
dawkach 18 -24 Gy.

Jak wyglada leczenie?

W przypadku potwierdzenia centralnego przedwczesnego dojrzewania

piciowego zaleznego od GnRh (hormonu wydzielanego przez podwzgd-
rze, pobudzajacego produkcje gonadotropin) wskazane jest stosowanie
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lekow z grupy agonistow GnRh (jak w przypadku pacjentow nieonkolo-
gicznych), ktore hamuja proces pobudzania przez podwzgorze.

Kiedy powinienem/powinnam sie badac¢i jak czesto?

W przypadku chorych z grupy ryzyka wystgpienia zaburzen wydzielana
GH/LH, czyli dzieci z wywiadem wodogtowia, guzéw okolicy podwzgo-
rzowo— przysadkowej oraz napromieniania tej okolicy, wskazana jest
okresowa ocena dojrzewania piciowego. U chlopcéw zaleca sie ozna-
czenie testosteronu oraz stezenie LH przed godzing 10:00. Kontrole
i badania pod tym katem sg prowadzone w poradniach i na oddziatach
endokrynologicznych. Pamietaj, ze zaburzenia te moga wystapi¢ w od-

legtym czasie od zakonczenia leczenia onkologicznego.

7.6.4 Niedobdr gonadotropin (LH, FSH)

Zaburzenie w postaci hipogonadyzmu hipogonadotropowego moze
sie objawia¢ opoznionym dojrzewaniem plciowym, zahamowaniem
dojrzewania ptciowego oraz objawami obnizonej produkcji hormonow
ptciowych zaleznych od wieku i stopnia dojrzaltosci ptciowej chorego.
Ryzyko niedoboru gonadotropin wzrasta wraz z dawka zastosowang
w radioterapii mozgowia — dawka powyzej 35 Gy powoduje znaczne
niedobory gonadotropin, szczegdlnie w okresie 5 - 10 lat po leczeniu.

Jak wyglada leczenie?

W leczeniu niedoboru gonadotropin zastosowanie ma hormonalna te-
rapia zastepcza. Jest ona zalezna od pilci, wieku i stopnia dojrzatosci
piciowej. Dodatkowo u chlopcéw wskazana jest proba indukceji sper-
matogenezy (w przypadku rozpoznania niedoboru gonadotropin w
okresie pokwitania) polegajgca na podawaniu ludzkiej gonadotropiny
kosmowkowej, a nastepnie na monitorowaniu jej skutkow (takich jak
powiekszanie sie jader, wzrost owlosienia, skok wzrostowy) oraz pomia-
rach stezenia testosteronu. Po 6 miesigcach dodatkowo dotgczany jest
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preparat bedacy odpowiednikiem FSH. Leczenie prowadzisie do 17-18
roku zycia. Po osiggnieciu tego wieku zachodzi konieczno$é badania
spermy, ktorego wynik decyduje o utrzymaniu leczenia. W przypadku
braku plemnikdéw mimo przeprowadzonego leczenia nalezy rozwazy¢

zmiane leczenia i przejscie na terapie substytucyjng androgenami.

Kiedy powinienem/powinnam sie¢ badac i jak czesto?

Systematyczna ocena w kierunku niedoboru LH i FSH powinna by¢
prowadzona u wszystkich chorych z grupy ryzyka wystgpienia takich
zaburzen, szczegolnie u ozdrowiencoéw po radioterapii okolicy pod-
wzgorzowo —przysadkowej w dawce powyzej 30 Gy oraz u pacjentow po
zabiegach neurochirurgicznych tej okolicy. W diagnostyce hipogonady-
zmu hipogonadotropowego zalecane jest zastosowanie testow stymula-
cyjnych, jak w przypadku pacjentow nieonkologicznych. O wszystkim

opowie Ci lekarz endokrynolog.

7.6.5 Niedobo6r TSH

Zaburzenie to powoduje centralnag niedoczynnosé¢ tarczycy (bo uszko-
dzeniu ulega przysadka, czyli organ ,nadzorujacy” nad praca tarczycy),
aryzyko jej rozwoju wzrasta wraz z dawka zastosowang przy radiotera-
pii. Najczesciej niedobdr TSH jest obserwowany, gdy przysadka otrzyma
dawke powyzej 30 Gy. Zwykle objawy niedoczynnosci tarczycy rozwijaja
sie stopniowo i moga zosta¢ nierozpoznane. Naleza do nich: opéznione
dojrzewanie, suchos¢ skory, obnizone napiecie miesniowe, niskie ci-
$nienie krwi, zaparcia, wieksze zapotrzebowanie na sen, nietolerancja
zimna. Jesli zaobserwowalas/es takie objawy u siebie, zapytaj swojego
lekarza czy nie powinnas$/e$ sprawdzi¢ stezenia hormonéw tarczycy.
W badaniach laboratoryjnych obserwuje sie stezenie {T4 na dolnej gra-
nicy lub ponizej normy w potgczeniu z niskim, prawidtowym lub nie-
znacznie podwyzszonym stezeniem TSH.

Rozdziat 7 69



Jak wyglada leczenie?

W leczeniu centralnej niedoczynnosci tarczycy stosowane sg doustne

preparaty lewotyroksyny. Terapia zwykle trwa cate zycie. Monitorowanie

leczenia w poradni endokrynologicznej polega na oznaczeniach steze-

nia fT4, bez koniecznosci oznaczania stezenia TSH.

Kiedy powinienem/powinnam sie badac¢i jak czesto?

U ozdrowiencow nowotworow wieku dzieciecego wskazane jest okre-
sowe (co 6 — 12 miesiecy) oznaczanie stezenia hormonoéw tarczycy oraz
TSH. W grupie ryzyka niedoboréw znajduja sie szczegolnie chorzy z gu-
zamimozgu potozonymiw okolicy podwzgorzowo —przysadkowej oraz
poddani radioterapii na obszar podwzgorza lub przysadki dawka prze-
kraczajgca 30 Gy.

7.6.6 Centralna niewydolno$¢ nadnerczy, czyli niedobér ACTH

Centralna niewydolno$¢ nadnerczy wynika z niedoboru hormonu zwa-
nego adrenokortykotroping (ACTH) wydzielanego przez przysadke mo-
zgowa. ACTH stymuluje nadnercza do produkeji hormonu zwanego kor-
tyzolem. Jesli ilos¢ ACTH wydzielana przez przysadke bedzie za mata,
to nadnercza nie bedg produkowac kortyzolu. Jest to hormon bardzo
wazny dlazdrowia, bo wplywa nastezenie cukru we krwi oraz pobudza
organizm do dzialania w sytuacjach stresowych, takich jak uraz czy
goraczka. Niedoboér ACTH jest stwierdzany znacznie rzadziej w pordw-
naniu z niedoborami innych hormondw. Osobami, u ktdorych mozna sie
spodziewac tego zaburzenia, sg pacjenci: po leczeniu guzéw mézgu, po
radioterapii mozgowia (szczegdlnie okolicy podwzgorzowo-przysadko-
wej), z niedoborem hormonu wzrostu, z centralng niedoczynnoscia tar-
czycy oraz osoby, u ktérych usunieto chirurgicznie przysadke mézgowa.
Zwykle niedobor ACTH obserwuje sie u pacjentow, u ktorych dawka
promieniowania na obszar mozgowia byla powyzej 24 Gy. Zaburzenie
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to nalezy podejrzewac, gdy stezenie porannego kortyzolu o godzinie
8:00 wynosi 5 ug/dl lub mniej. Do potwierdzenia centralnej niedoczyn-
nosci nadnerczy wskazane jest wykonanie testu stymulacyjnego z syn-
tetycznym ACTH. O wszystkim opowie Ci lekarz endokrynolog i zleci

niezbedne badania.

Jakie sa objawy niedoboru ACTH?

Czesto ozdrowiency moga nie doswiadczacé objawdw zwigzanych z nie-
doborem ACTH, albo objawy moga mie¢ niewielkie nasilenie i chorzy
skarzg sie na zmeczenie, ostabienie, brak apetytu lub zawroty glowy.
Do nasilenia objawow moze dochodzi¢ w warunkach stresowych i po-
jawiajg sie wtedy wymioty, biegunka, spadek stezenia cukru we krwi
i odwodnienie. Jesli zaobserwowatas/e$ takie objawy u siebie, zapytaj
swojego lekarza czy nie powinnaé/e$ sprawdzi¢ czy nie wystgpit u Ciebie
niedobor ACTH.

Jak wyglada leczenie?

U 0s6b, u ktorych stwierdzono niedobor ACTH, konieczne jest stosowa-
nie doustnej suplementacji hydrokortyzonem w dawkach podzielonych

na poszczegolne pory dnia. W sytuacjach stresowych moze by¢ wymaga-
na modyfikacja dawki i drogi podania. UWAGA! Pamietaj, jesli stwier-
dzono u Ciebie centralna niewydolnos¢ nadnerczy, powiniene$ nosic¢

przy sobie informacje na ten temat (dokumentacja, bransoletka), by

w przypadku stanu zagrozenia zZycia stuzby medyczne mogly udzieli¢

ci odpowiedniej pomocy. Leczenie zwykle trwa cale zycie.

Kiedy powinienem/powinnam sie¢ badac i jak czesto?

Nie wszyscy chorzy wymagajg monitorowania pod katem niedoboru
ACTH po zakonczonym leczeniu. U pacjentdéw z grupy ryzyka wystg-
pienia zaburzen wskazane jest okresowe (raz w roku) oznaczenie ACTH
i kortyzolu. Jest ono zalecane u pacjentéw z guzami mozgu potozonymi
w okolicy podwzgoérzowo — przysadkowej oraz poddanych radioterapii
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w tej okolicy w dawce powyzej 30 Gy. O wszystkim opowie Ci lekarz

endokrynolog i zleci niezbedne badania.

7.6.7 Hiperprolaktynemia

Hiperprolaktynemia jest to zespot objawow zwigzanych ze zwiekszo-
nym wydzielaniem przez przysadke hormonu prolaktyny (PRL). Zbyt
wysokie stezenie prolaktyny moze wywotac problemy z prawidlowsy
praca jajnikow (u kobiet) i jader (u mezczyzn). U kobiet hiperprolakty-
nemia objawia sie mlekotokiem (czyli wydzielaniem mleka z gruczotow
piersiowych niezwigzanym z cigza i macierzynstwem)inieregularnymi
miesigczkami lub ich brakiem. U mezczyzn wystepuje mlekotok oraz
spadek stezenia testosteronu, co wplywa na zmniejszenie libido. Jesli
zaobserwowatas/es takie objawy u siebie, zapytaj swojego lekarza czy
nie wymagasz diagnostyki w tym kierunku. Hiperprolaktynemia jest
zwykle tagodna i przemijajaca, a wynika ze zmniejszenia hamujacego
wpltywu wydzielanej w podwzgdrzu dopaminy na komorki laktotropowe.
Ryzyko wystgpienia hiperprolaktynemii dotyczy chorych, u ktérych
przysadke poddano napromienianiu wysokimi dawkami powyzej 50
Gy. Nalezy zawsze wykluczy¢ hiperprolaktynemie w przypadku podej-
rzenia hipogonadyzm hipogonadotropowego. Do innych czynnikéw
ryzyka wystapienia hiperprolaktynemii zaliczamy cigze, wystgpienie
drugiego nowotworu w rejonie przysadki oraz stosowanie niektorych
lekow i uzywek (np. marihuanaialkohol). Rzadko hiperprolaktynemia
moze by¢ wynikiem niedoczynnosci tarczycy, a wyrownanie poziomu

stezenia hormonow tarczycy zwykle reguluje stezenie prolaktyny.

Jak wyglada leczenie?

W leczeniu hiperprolaktynemii stosowane sg preparaty hamujace pro-
dukcje prolaktyny. Rodzaj i czas leczenia sa dla kazdego pacjenta usta-
lane indywidualnie. W diagnostyce oznacza sie stezenie prolaktyny we
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krwi. O wszystkim opowie Ci lekarz endokrynolog i zleci niezbedne

badania.

7.6.8 Otyto$¢ podwzgdrzowa

Zaburzenieto obserwuje sie szczegolnie czesto u kobiet, ktdre otrzymaty
radioterapie w dawkach > 20 Gy z powodu guzéw mozgu obejmujacych
podwzgdrze (np. czaszkogardlakow) przed ukonczeniem 10. roku zycia.
Zaburzeniate prowadzg m.in. do:zaburzenia funkcji osrodka gtodu i sy-
tosci, hiperfagii (nadmiernego taknienia), nieprawidtowej odpowiedzi
na hormony jelitowe (np. greline czy leptyne), leptynoopornosci, zwiek-
szonego napiecia nerwu btednego, obnizonej aktywnosci uktadu wspot-
czulnego, hiperinsulinizmuiinsulinoopornosci,jak rowniez obnizenia
tempa przemiany materii. Leczenie jest dobierane indywidualnie przez

prowadzgcego lekarza endokrynologa.

7.6.9 Zaburzenia czynno$ci gruczotéw ptciowych

Powiktaniem radioterapii podwzgérza i przysadki (omowione wyzej)
u obu ptci moze by¢ nieptodnosé i hipogonadyzm. Przyczyng wystapie-
niatakich zaburzen moze by¢ rowniez bezposrednie uszkodzenie jajni-
kow lub jader, ktore jest wynikiem radioterapii okolic miednicy mniej-
szej, jamy brzusznej i konczyn dolnych. Skutki dziatania radioterapii na
gonady (czyli jajniki oraz jadra) zalezg od dawki promieniowania, ptci
i wieku. W przypadku chlopcéw i napromieniania okolicy jader rodzaj
powiktan zalezy od dawki. Szczegdlnie wrazliwa na radioterapie (czyli
powiktania wystepuja juz przy niskich dawkach) jest spermatogeneza,
aw mniejszym stopniu czynnosé¢ hormonalna jader. Oznacza to, ze na-
wet zaburzona produkcja spermy niekoniecznie musi wigzac sie z niedo-
borem testosteronu. Jak to jest u dziewezynek? Wrazliwos¢ jajnikow na
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promieniowanie zwieksza sie z wiekiem (czyli im dziewczynka starsza,
tym nizsza dawka promieniowania powoduje uszkodzenie funkcji jajni-
kow), a szczegolnie wrazliwe na uszkodzenie sa jajniki kobiet po 40 roku
zycia—w tej grupie jest najwyzsze ryzyko wystapienie przedwczesnego
wygasniecia czynnosci jajnikow.

Niekorzystnym dziataniem chemioterapii moze by¢ niedoczynnosé
jader, ktora najczesciej wystepuje po zastosowaniu srodkoéw alkilujg-
cych (cyklofosfamid, busulfan, melfalan). U chtopcow nalezy zwracac
uwage na objetos¢ jader i postep w dojrzewaniu plciowym. Leczenie
onkologiczne nastoletnich chtopcow powinno by¢ poprzedzone poinfor-
mowaniem pacjenta i rodzicow o mozliwosci zabezpieczenia nasienia
przed rozpoczeciem chemioterapii. Sposrod cytostatykow najwiekszy
wptyw na funkcje jajnikow maja: cyklofosfamid, ifosfamid, cytarabina,
winblastyna oraz prokarbazyna. Prowadzone sg badania nad poprawa
zachowania ptodnosci u dziewczynek po leczeniu onkologicznym (za-
mrazanie dojrzatych oocytow czy chirurgiczne usuniecie jajnikow poza
pole napromieniania).

Objawami zaburzen czynnos$ci gruczotow ptciowych sa u dzieci opoz-
nione lub zatrzymane dojrzewanie piciowe. Zaburzenia te u dorostych
objawiajg sie: obnizonym libido, zaburzeniami erekcji, ostabieniem
zarostu i utratg owlosienia ciata, ginekomastia (czyli powiekszeniem
gruczolow sutkowych u mezezyzn), zaburzeniami miesigczkowania
i brakiem miesigczki, atrofig urogenitalng (czyli zanikiem lub zmniej-
szeniem wielkosci narzadow plciowych) i bezptodnoscia. Dotaczy¢ do
nich moga inne niespecyficzne objawy tj. obnizenie nastroju, pogorsze-
nie pamieci, ostabienie sity miesniowej, zmiana sktadu ciata, uderzenia

goraca oraz nadmierna potliwos$¢.

Dodatkowymi problemami kobiet i dziewczat poddawanych radio-
terapii, ktéra obejmuje swym zasiegiem macice, sg: obnizona ptodnosé,
zwiekszone ryzyko poronienia lub przedwczesnego porodu oraz ni-
ska masa ciata ptodu. Sg to skutki uszkodzen wynikajacych ze zmian
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popromiennych w miesniu macicy i endometrium oraz zaburzen una-
czynieniairozwoju macicy. Pamietaj o tym,jesli planujesz cigze i jestes
w grupie ryzyka powiktan. By¢ moze bedziesz wymagata opieki gineko-
logicznej w specjalistycznym osrodku.

Kiedy powinienem/powinnam sie¢ badac i jak czesto?

U kobiet do oceny funkcji jajnikoéw wskazane jest oznaczenie hormonu
antymiillerowskiego (AMH). MoZna je oznaczy¢ w dowolnym momencie,
gdyz jego stezenie jest stabilne w okresie catego cyklu miesigczkowego.
AMH moze by¢ uzywany jako marker rezerwy jajnikowej, a stezenie
koreluje z liczbg komorek pecherzykowych. Przed okresem dojrzewa-
nia zaleca sie monitorowanie funkcji jajnikoéw przez oznaczenie FSH i
estradiolu. Oznaczanie AMH powinno by¢ pozostawione dla pacjentek
po 25 roku zycia, podejrzanych o przedwczesne wygasanie czynnosci
jajnikow. Funkcja gonad u kobiet powinna by¢ monitorowana co 6—12
miesiecy z wykorzystaniem AHM, estradiolu i FSH.

W przypadku mezczyzn w celu oceny mozliwosci ptodnosci prze-
prowadzana jest analiza nasienia. Zaleca sie rowniez oznaczenie inhi-
biny B —jej stezenie powigzane jest z jakos$cig nasienia i moze stanowic
marker ryzyka bezptodnosci. Wazne jest jednak wstepne oznaczenie
inhibiny B po zakonczonym leczeniu onkologicznym. Pamietaj, ze prze-
prowadzone dotychczas badania wykazaty, ze wiele lat po leczeniu moze
nastapi¢ nawrot funkcji rozrodczych jader. Funkcja gonad powinnaby¢
monitorowana co 6— 12 miesiecy z wykorzystaniem inhibiny B, FSH
1 testosteronu u mezczyzn.

Waznym problemem w przypadku dzieci i mtodych dorostych leczo-
nych onkologicznie jest utrata ptodnosci i brak mozliwosci posiadania
potomstwa. Z tego wzgledu intensywnie rozwija sie oncofertility. Jest
to gataz medycyny taczgca onkologie z medycyng rozrodu, proponuja-
ca pacjentom onkologicznym rozwigzania, ktorych celem jest zacho-
wanie plodnosci. U mezczyzn uznang i skuteczng metodg zachowa-
nia ptodnosci jest mrozenie nasienia (optymalnie przed rozpoczeciem
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chemioterapii). U kobiet rekomendowanymi metodami sg mrozenie
zarodkow i oocytow. Wiecej na ten temat przeczytasz w rozdziale 19 —

zajrzyj tam koniecznie!

7.6.10 Zaburzenia metaboliczne

Otylos¢ i nadwaga w pozniejszym wieku wystepujg u ponad 60% pa-
cjentow, ktorzy zachorowali przed 5. rokiem zycia. U dorostych kobiet
po leczeniu onkologicznym ryzyko otytosci wzrasta o ponad 50% w sto-
sunku do populacji ogolnej, szczegdlnie w przypadku zastosowania
radioterapii w obszarze glowy. U kobiet tych stwierdza sie podwyzszone
stezenie insuliny i glukozy na czczo. Ponadto analiza sktadu masy ciata
u ozdrowiencow wykazata mniejszg mase bezttuszczows oraz wzrost
brzusznej itrzewnej tkanki ttuszczowej. O zasadach zdrowego zZywienia
iotym, jak zaplanowac swoja diete poczytasz w rozdziale 22. Pamietaj,
ze nadwaga i otylosc sprzyjaja rowniez wystepowaniu innych chorob!
Potencjalne mechanizmy, ktdre sprzyjaja wzrostowi ryzyka chordob me-
tabolicznych, obejmuja: uszkodzenie osi podwzgorzowo—- przysadkowej
(chirurgiczne lub na skutek dziatania promieniowania jonizujgcego),
nieprawidtowe wydzielanie hormonu wzrostu (na skutek uszkodzenia
podwzgorza lub przysadki), zaburzeniaw wydzielaniu i dziataniu leptyny
iadiponektyny, niewydolnos¢ trzustki, zte nawyki zywieniowe, siedzacy
tryb zycia oraz zmiane flory bakteryjnej po radioterapii na obszar jamy
brzusznej i miednicy mniejszej. Nastepstwa metaboliczne po radioterapii
catego ciata (stosowanej jako element przygotowania do przeszczepu)
stwierdzane sg $rednio do 10. lat od zakonczenia leczenia. Najczesciej
wystepujg: cukrzyca typu 2, insulinoopornos$¢, rogowacenie ciemne,
otytos¢ oraz zaburzenia lipidowe (najczesciej hipertriglicerydemia).
Kiedy powinienem/powinnam sie badac¢i jak czesto?

U pacjentow znajdujgcych sie w grupie ryzyka zaburzen metabolicznych

wskazane jest monitorowanie stezenia lipidow, glikemii oraz insuli-
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nemii. Czestos¢ kontroli zalezy od masy ciata pacjenta — co 6 miesiecy
przy wspdtistniejacej nadwadze i otylosci, a co 12 miesiecy przy pra-

widtowym BMI.

7.6.11 Zaburzenia gestosci mineralnej koscii gospodarki elektro-
litowej

Zaburzenia metabolizmu kostnego oraz obnizenie gestosci mineralnej
kosci sg kolejnym nastepstwem leczenia onkologicznego. Przyczyng
wystgpienia takich zaburzen mogg by¢é: stosowane leki przeciwnowo-
tworowe, szczegolnie glikokortykosteroidy i metotreksat, radioterapia
na obszar konczyn lub kregostupa jak i na obszar osi mozgowo-rdze-
niowej, znacznie utrudniona aktywnosé ruchowalub jej brak, niedobér
witaminy D, mata ekspozycja na stonce, zaburzenia odzywiania oraz

nieprawidtowa dieta.

Kiedy powinienem/powinnam sie¢ badac i jak czesto?

W poczgtkowej fazie leczenia chory powinien mie¢ wykonang ocene
gestosci mineralnej kosci. W ramach profilaktyki zalecana jest aktyw-
nosc¢ ruchowa, suplementacja witaminy D, odpowiednia dieta. Czestos¢

kontroli zalezy od choroby podstawowej i otrzymanego leczenia.
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