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Streszczenie

Tarczyca to gruczol wydzielania wewnetrznego, ktérego najwazniejszymi hormonami sg trijodotyronina
i tyroksyna, odgrywajace znaczacg role w przebiegu proceséw metabolicznych. Choroby tarczycy, a wérdd nich
nowotwory tarczycy, szczegolnie czesto dotykaja kobiet. Wezesne wykrycie umozliwia rozpoczecie odpowiedniego
procesu leczenia a takze ograniczenie groznych powiktan zdrowia pacjentéw. Rak tarczycy jest zwykle wykrywany
w postaci niebolesnego, twardego, gtadkiego guzka umiejscowionego w samej tarczycy badZ w innym miejscu na
szyi. Leczenie najcze$ciej polega na polaczeniu metody chirurgicznej z terapia jodem promieniotwérczym. Bez
wzgledu na zaawansowanie choroby, wskazane jest catkowite wyciecie tarczycy. Po usunieciu tarczycy wazng metoda
eliminacji wszelkiej pozostalej tkanki gruczotu tarczowego, jest zastosowanie jodu radioaktywnego. Najczesciej
uzywa sie izotopu 1311. Leczenie jodem promieniotwoérczym prowadzg uprawnione oérodki, a najwlasciwszy czas
do jego przeprowadzenia to 4-6 tygodni po zakonczonym leczeniu operacyjnym. Zalecana dawka bedaca sprawg
podlegajaca ocenie klinicznej zespotu lekarskiego, powinna by¢ ustalona indywidualnie dla danego przypadku.
Terapia musi by¢ zakonczona scyntygrafia poterapeutyczng calego ciata. (Farm Wspot 2014; 7: 62-71)

Stowa kluczowe: izotopy jodu, rak tarczycy, NIS - symporter sodowo-jodowy
Summary

The thyroid is a gland of internal secretion, its’ most important hormones are triiodothyronine and thyroxine,
which play an important role in metabolic processes. Thyroid diseases, including cancer, particularly often affect
women. Detected early, allow for initiation of appropriate treatment as well as for reducing the serious complica-
tions of patients’ health. Thyroid cancer is usually detected in a painless, hard, smooth nodule localized in the
thyroid gland or elsewhere in the neck. Treatment usually consists of a combination of the method of surgical
treatment with radioactive iodine. Regardless of the severity of the disease, thyroidectomy is reccommended. After
removal of the thyroid an important method of eliminating any remaining thyroid tissue is the use of radioactive
iodine. The most commonly used isotope is 1311. Radioiodine treatment is leading by authorized staff, and the most
appropriate time to carry it out is 4-6 weeks after the end of surgery. The recommended dose need to be assessed
by the medical team and should be set individually for each case. Treatment must be completed by the whole body
scintigraphy. (Farm Wspot 2014; 7: 62-71)

Keywords: iodine isotopes, thyroid cancer, NIS - sodium iodide symporter

Wstep towarzyszy¢ chrypa i powigkszone wezly chlonne
Rak tarczycy jest rzadka choroba, ujawnia sie¢ szyi. Podobnie jak inne choroby tarczycy wystepuje
zwykle jako guz o twardej konsystencji, ktéremu moze kilkakrotnie czg$ciej u kobiet niz u mezczyzn. Obecnie
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dzieki badaniu ultrasonograficznemu i biopsji aspira-
cyjnej cienkoiglowej rak moze zosta¢ wykryty we wcze-
snym stadium rozwoju [1,2]. Etiologia raka tarczycy
nie jest w pelni poznana. Niektdre jego postacie jak
rak rdzeniasty, rzadziej rak brodawkowaty moga miec
podloze genetyczne i wystepowac rodzinnie. Ponadto
przypuszcza sig, ze rozwojowi raka tarczycy sprzyja,
przebyte przed 20 rokiem Zzycia napromieniowanie
tarczycy np. podczas leczenia nowotworéw okolicy
glowy oraz szyi lub skazenia radioaktywnego [3]. Rak
tarczycy wystepuje w postaci roznych typow histolo-
gicznych, ktére réznig si¢ czestoscia wystepowania,
stopniem zto$liwos$ci i rokowaniem [3].

» Tarczycaijej funkcje

Tarczyca jest gruczolem wydzielania wewnetrz-
nego, zbudowanym z dwéch ptatéw i cie$ni, umiejsco-
wiony jest w dolnej czesci szyi przed tchawica (rycina 1)
[2,4]. Masa zdrowego gruczotu u czlowieka miesci sie
w przedziale 20-35g. Najwazniejszymi hormonami
tarczycy sa trijodotyronina (T3) i tyroksyna (T4),
ktore odgrywajg znaczaca role w przebiegu proceséw
metabolicznych, reguluja wzrost i rozw6j organizmu.
Obok T3 i T4 w tarczycy wytwarzana jest roOwniez
kalcytonina, ktdra bierze udzial w regulacji gospodarki
wapniowej [4,5].
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Rycina 1. Budowa gruczotu tarczowego i jego
umiejscowienie na szyi

Figure 1. Structure of the thyroid gland and its
placement on the neck

> Uklad autoregulacji

Substancja odpowiedzialng za pobudzanie gru-
czotu tarczowego do wydzielania T3 i T4 jest uwal-
niana przez przysadke tyreotropina (TSH ang. Thyroid
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Stimulating Hormone). Wydzielanie TSH zalezy zas od
uwalnianej z podwzgérza tyreoliberyny (TRH ang.
Thyrotropin Releasing Hormone) [5,6].

Wrydzielanie TRH przez podwzgdrze, TSH przez
przysadke, T3 iT4 przez tarczyce jest sprz¢zone zwrot-
nym ukfadem autoregulaciji [5,6].

Zwigkszenie stezenia T3 i T4 we krwi powoduje
zahamowanie wydzielania TSH i TRH - sprzezenie
zwrotne dilugie. Wzrost wydzielania TSH hamuje
wydzielanie TRH - sprzezenie zwrotne krétkie.
Zwigkszenie wydzielania TRH wptywa na zahamowa-
nie pobudzenia podwzgoérza przez osrodkowy uktad
nerwowy do wydzielania TRH - sprzezenie zwrotne
ultrakrétkie [5,7].

W przypadku gdy dochodzi do spadku stezenia T3
i T4, TSH lub TRH uktlad autoregulacji dziata w kie-
runku odwrotnym (rycina2) [5,7].
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Rycina 2. Schemat dziatania ukladu autoregulacji
Figure 2. Scheme action of self-regulation system

> Synteza hormonéw T3 i T4

T3iT4 sa wytwarzane w komoérkach pecherzykow
gruczolu tarczowego, ich synteza zachodzi przy udziale
biatka - tyreoglobuliny (Tg), bedacego matryca i sub-
stratem dla ich syntezy. Tg to glikoproteina o masie
czasteczkowej 660 kD, wytwarzana przez komorki
pecherzykowe tarczycy. Jest najobficiej wystepuja-
cym biatkiem w tarczycy - wewnatrz komoérek jak
i w koloidzie pecherzykowym. Nieznaczne iloéci Tg sg
réwniez obecne w krazeniu ustrojowym (do 30 ng/ml).
Wskutek zadziatania czynnikéw fizjologicznych i pato-
logicznych moze dojs¢ do podwyzszenia tego stezenia
[8]. W warunkach fizjologicznych wzrost stezenia Tg
w surowicy wystepuje u kobiet w cigzy lub w drugiej
polowie cyklu miesigczkowego. W warunkach pato-
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logicznych pozdwyzszone stezenie moze wystgpi¢
w wyniku uszkodzenia pecherzykéw gruczotowych,
a takze w przypadku nadczynnosci tarczycy [8].
Wystepowanie podwyzszonych stezen Tg zaréwno
w warunkach fizjologicznych, jak i patologicznych,
powoduje, iz nie moze by¢ ona wykorzystana jako
marker raka tarczycy. Z powodzeniem moze jednak
stuzy¢ jako marker do monitorowania skutecznosci
terapii, wykrywania przerzutéw i nawrotéw rakéw
zroznicowanych tarczycy. Dzieje sie tak gdyz biatko
to jest produkowane wylacznie przez komorki peche-
rzykowe tarczycy [8,9].

Tg w jednej czasteczce zawiera okofo 120 grup
tyrozynowych, mogacych ulec reakeji jodowania [4,5].
Proces jodowania tyrozyny wiaze si¢ z czynnym prze-
noszeniem jonéw jodkowych do komdrki gruczolowe;.
Jony I" ulegaja utlenieniu do jodu I,, ktéry wykorzy-
stywany jest do jodowania tyrozyny [5]. Wytworzenie
wolnego jodu to pierwszy etap syntezy hormonoéw
tarczycy, za$ jego organifikacja, czyli wbudowanie
do reszt tyrozyny w Tg, to etap drugi, ktéry konczy
sie powstaniem monojodotyrozyny (MIT) i dijodo-
tyrozyny (DIT) [5]. W kolejnym, trzecim etapie, ma
miejsce reakcja sprzegania Harringtona. Polegajaca na
polaczeniu jednej czasteczki MIT z jedng czasteczka
DIT, w wyniku czego powstaje T3, zawierajaca trzy
atomy jodu lub polaczeniu dwoch czasteczek DIT
i wytworzeniu w ten sposob T4, ktora zawiera cztery
atomy jodu (rycina 3) [2,5].

W koncowym etapie dochodzi do uwolnienia wol-
nych hormonéw T3 i T4, zwigzanych z biatkiem Tg. Po
uwolnieniu do krwi T3 i T4 taczq si¢ z biatkami noéni-
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kowymi: nosnik globulinowy (TBG ang. Thyroxine
Binding Globulin), no$nik prealbuminowy (TBPA ang.
Thyroxine Binding PreAlbumine), no$nik albu-
minowy (TBA ang. Thyroxine Binding Albumine).
Hormony zwigzane z biatkami no$nikowymi nie sg
aktywne biologicznie, jak réwniez nie s3 metabolizo-
wane, tylko w formie wolnej sg one dostepne dla tkanek
i moga wykazywa¢ aktywno$¢ biologiczng [5].

> Dzialanie hormonow tarczycy

W ciggu doby tarczyca wytwarza okolo 80-100 ug
T417-12 pg T3, przy czym w tkankach powstaje dodat-
kowo 25 ug T3, w wyniku przeksztatcenia T4 w T3 [5].

T4 dziala okolo 4 razy stabiej w poréwnaniu do
T3, ale biologiczne dzialanie tych hormondw jest takie
samo. W fizjologicznych dawkach zwigkszajg zuzycie
tlenu w tkankach, pobudzaja podstawowa przemiane
materii oraz ilo§¢ wytwarzanego ciepla w organizmie.
Przyspieszajg rozpad bialek, pobudzaja metabolizm
wapnia, fosforu, magnezu, potasu. Nasilaja zuzycie
witamin, pobudzajg rozktad tkanki tluszczowej oraz
zwiekszajg spalanie kwasow ttuszczowych. Hormony
tarczycy zwiekszaja takze tempo syntezy cholesterolu
i proceséw przemiany cholesterolu do kwaséw zot-
ciowych, pobudzajg przemiane weglowodandéw [4,5].

Silnie wplywaja na migsien sercowy, w wyniku
ich dzialania dochodzi do zwigkszenia pojemnosci
minutowej serca, szybko$ci krazenia, przyspieszenia
czynnosci serca i zwigkszenia zuzycia tlenu przez serce,
a takze do rozszerzenia naczyn krwiono$nych skory.
Dodatkowo hormony te majg swoj udzial w utrzyma-
niu prawidlowej czynnosci skurczowej zotadka i jelit
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Rycina 3. Mechanizm powstawania hormonéw tarczycy: jod wbudowywany jest do reszt tyrozyny znajdujacych
sie w strukturze Tg, powstaje MIT i DIT, ktore tacza si¢ dajac T3 1 T4 [4,5]

Figure 3. The mechanism of synthesis of thyroid hormones: iodine is incorporated into the tyrosine residues
contained in the structure of Tg, MIT and DIT are formed, they combine to give a T3 and T4 [4,5]
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[4]. W lecznictwie hormony tarczycy sa wykorzyty-
wane gltéwnie w terapii substytucyjnej przy zaburze-
niach lub braku ich wytwarzania. Leczenie prowadzone
jest wylacznie przy $cistych ustaleniach leczniczych, ze
wzgledu na mozliwe dziatania niepozadane takie jak:
bezsennos¢, pocenie sie, wzrost cisnienia tetniczego,
migotanie przedsionkow, zaburzenia jajeczkowania
[4,5].

= Symporter sodowo-jodowy

Symporter sodowo-jodowy, zwany biatkiem NIS
(NIS ang. sodium iodide symporter), odpowiada za
aktywny transport jodu do komoérki i ma podstawowe
znaczenie dla czynnosci gruczotu tarczowego [10].
Zlokalizowany jest w blonie podstawno-bocznej tyre-
ocytéw, aczkolwiek jego obecno$¢ wykazano rowniez
w tkankach pozatarczycowych. Biatko NIS pozwala
na kumulacje jodu we wnetrzu komoérek tarczycy
w stezeniu 20-40-krotnie wyzszym niz w surowicy
krwi [11]. Transport jednego jonu jodkowego do
komorki odbywa si¢ wspolnie z dwoma jonami sodu.
Przezblonowy gradient sodu, umozliwiajacy wychwyt
jodu, jest utrzymywany przez Na'/K" ATP-aze i moze
zasta¢ doswiadczalnie zahamowany przez inhibitory
typowe dla tego enzymu: ubaina, tiocyjanin czy nad-
chloran [12]. Ekspresja bialka NIS podlega zlozonej
regulacji i zalezy od wielu czynnikéw, takich jak:
czynniki transkrypcyjne, onkogeny, cytokiny, hor-
mony. Najistotniejszym regulatorem aktywnosci biatka
NIS w komoérkach tarczycy jest TSH. Stymuluje on
ekspresje tarczycowych czynnikéw transkrypcyjnych,
ktdre pobudzajg ekspresje konkretnych genéw, w tym
genu symportera sodowo-jodowego. TSH powoduje
nie tylko wzrost biosyntezy symportera, ale jest takze
niezbednym czynnikiem do prawidlowego umiejsco-
wienia bialka NIS w blonie komoérkowej [13].

W przypadku choréb tarczycy symporter sodo-
wo-jodowy stanowi podstawe leczenia jodem radio-
aktywnym, przy czym terapia jodem radioaktywnym
jest kolejnym etapem leczenia pacjentéw z rakiem
tarczycy po interwencji chirurgicznej. Znaczna czes¢
rakow tarczycy oraz ich przerzutéw wykazuje obnizong
kumulacje izotopu "'I, a im mniej zréznicowany jest
rak tarczycy, tym mniej skuteczne jest leczenie radiojo-
dem. Wyniki badan nad ekspresja biatka NIS w rakach
tarczycy, wskazuja na obnizenie stezenia symportera
sodowo-jodowego w stopniu zaleznym od zréznico-
wania komoérek nowotworowych. Mechanizmy pro-
wadzace do utraty ekspresji i aktywno$ci biatka NIS
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w procesie transformacji nowotworowej w tarczycy nie
zostaly jednak do konca wyjasnione[10].

W celu poprawy aktywnosci biatka NIS, przepro-
wadza si¢ badania nad wptywem ludzkiej rekombino-
wanej TSH i czynnikéw stymulujacych réznicowanie
komdrek nowotworowych, na wychwyt jodu przez
owe komorki [14,15]. Ponadto przeprowadza sie réw-
niez préby terapii genowej z uzyciem wirusowego lub
niewirusowego transferu genu NIS. To wlaénie terapia
genowa stanowi najskuteczniejszy sposob na zwiek-
szenie efektywnoéci leczenia jodem radioaktywnym
rakow tarczycy, a takze stwarza potencjalne mozliwosci
terapii "' nowotworéw innych narzadéw [10].

=  Choroby nowotworowe tarczycy

Rak tarczycy jest najczestszym nowotworem
gruczoléw wydzielania wewnetrznego. Guzki, czyli
zbite skupiska tkanki w obrebie tarczycy lub obok niej,
moga by¢ pierwsza oznaka ewentualnego problemu
z tarczyca. Najczeséciej okazujg si¢ by¢ tagodnym
nastgpstwem zaburzen czynnosci tarczycy lub jej
zapalenia, badZ w ogdle nie maja uchwytnej przyczyny.
Jednak w okoto 5 % przypadkdéw okazuja si¢ zmianami
nowotworowymi. Chociaz przypadkéw raka tarczycy
jest coraz wigcej, to wspdlczynnik umieralnosci jest
zaskakujgco coraz mniejszy. Wynika to m.in. z faktu,
iz rak tarczycy odznacza si¢ bardzo dobrymi wskaz-
nikami klinicznymi tj.: czas przezycia, czas przezycia
bez nawrotu, niskie ryzyko przerzutéw odlegtych oraz
wysoka skutecznos$cia stosowanych metod leczenia
[9,6].

Mimo iz rak tarczycy nalezy do rzadko wyste-
pujacych, to w Polsce rocznie zgtaszanych jest okoto
1900 zachorowan. Kobiety choruja 3 razy czeéciej niz
mezczyzni, réznica w zachorowalnosci jest najwigk-
sza miedzy 20. i 50. rokiem zycia, zanika po 70. roku
zycia [16].

Wedlug najnowszych wytycznych, oceniajac
stopient zaawansowania choroby nowotworowej tar-
czycy stosuje si¢ klasyfikacje TNM (TNM ang. Tumor
Nodules Metastases), (tabela I) [16].

Histologicznie raki tarczycy dzieli si¢ na cztery
gléwne typy: rak pecherzykowy, brodawkowaty,
rdzeniasty i anaplastyczny [9,6]. Odnoszac si¢ do
stopnia zfozonosci komérek nowotworowych mozemy
dokona¢ podziatu na dwie kategorie: rak wysoko
i nisko zréznicowany. Rak wysoko zréznicowany to
najczestsza postaé raka tarczycy, nalezy tu rak bro-



FARMAC]JA WSPOLCZESNA 2014;7: 62-71

Tabela I. Klasyfikacja TNM guzéw tarczycy [16]
TableI. TNM classification of thyroid tumors [16]

T - guz pierwotny
Tx - nie mozna oceni¢ guza pierwotnego

T4a - guz pojedynczy
T4b - guz mnogi

TO - nie stwierdza sie obecnosci guza pierwotnego

T1 - guz wielkosci do 1 cm, ograniczony do migzszu tarczycy

T2 - guz wielkosci 1 - 4 cm, ograniczony do migzszu tarczycy

T3 - guz powyzej 4 cm srednicy, ograniczony do migzszu tarczycy

T4 - guz kazdej wielkosci wychodzacy poza torebke gruczotu tarczowego

gorne)

N1a - do weztéw szyjnych po stronie guza

Srodpiersiowych goérnych

N - regionalne wezty chtonne (do regionalnych weztéw chtonnych nalezg wezty szyjne i Srédpiersiowe
Nx - nie mozna ocenic¢ okolicznych weztéw chtonnych
NO - nie stwierdza sie przerzutéw nowotworowych do weztéw chtonnych
N1 - obecne przerzuty do regionalnych weztéw chtonnych

N1b - do weztéw szyjnych po stronie przeciwnej, posrodkowych, obustronnie oraz/lub weztéw

M - przerzuty odlegte
Mx - nie mozna oceni¢ przerzutéw odlegtych

M1 - stwierdza sie przerzuty odlegte

MO - nie stwierdza sie obecnosci przerzutéw odlegtych

dawkowy i pecherzykowy. Rzadziej wystepujaca, ale
bardzo grozna postacia jest rak nisko zréznicowany
zwany anaplastycznym, réwnie rzadko diagnozuje sie
tzw. raka rdzeniastego, czyli dziedziczng posta¢ raka
tarczycy [2].

Rak brodawkowaty to najczestszy nowotwor
tarczycy, jest rozpoznawany w 60-70% wszystkich
przypadkéw. Nazwa ,,brodawkowaty” odnosi sie do
charakterystycznej cechy jego budowy mikroskopowej,
poniewaz guz sklada si¢ z drobnych wypustek poroz-
dzielanych duzymi komoérkami gruczotowymi badz
podobnymi do gruczolowych [6]. Cechuje si¢ wolnym
wzrostem, czestymi przerzutami do weztéw chlonnych
szyjnych i rzadkimi przerzutami odleglymi, a takze
dobrym rokowaniem. Obok wariantu klasycznego, cze-
sto wystepuje wariant pecherzykowy (niekiedy bfednie
rozpoznawany jako rak pecherzykowy). Rzadziej
wystepujacy wariant wysokokomorkowy odznacza sie
wyraznie gorszym rokowaniem [17].

Rak pecherzykowy stanowi okolo 10% wszystkich
nowotworow tarczycy. Do$¢ rzadko daje przerzuty do
wezlow chlonnych, czeéciej rozsiew drogg krwionosna.
Jest uznawany za posta¢ bardziej agresywna anizeli rak
brodawkowaty, ma wiekszg skfonnos¢ do naciekania
sasiednich struktur oraz do przerzutéw odlegtych np.
do ptuc i kosci [6,17].

Rak rdzeniasty jest rozpoznawany zwykle w mniej
niz 5% ogélu nowotworéw ztosliwych tarczycy.
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Wywodzi si¢ z komoérek C, wydzielajacych hormon
kalcytonine. W 1/4 przypadkéw jest dziedziczny i dla-
tego pacjenci z tym rozpoznaniem powinni poddac si¢
badaniom DNA w kierunku mutacji RET (RET ang.
REarranged during Transfection), w przypadku wyniku
dodatniego dalszym badaniom - w kierunku guza
chromochtonnego [17-19]. Wydzielanie kalcytoniny
przez komorki raka jest istotnym elementem rozpozna-
nia, nowotwor mozna wykry¢ m.in. za pomocg badania
jej poziomu we krwi [2,17]. Gen odpowiedzialny za
dziedziczne postaci raka rdzeniastego tarczycy zostat
zlokalizowany - w 1987 roku - w centromerowym
regionie chromosomu 10. W 1993 zidentyfikowano
go jako protoonkogen RET, ktéry koduje receptorowa
kinaze tyrozynowa. Mutacje protoonkogenu RET,
prowadzace do rozwoju raka rdzeniastego tarczycy,
majg charakter mutacji aktywujacych funkeje pro-
duktu bialkowego [20,21]. Protoonkogen RET skifada
sie z 21 eksondéw. Mutacje wystepuja jednak tylko
w kilku z nich i w wiekszo$ci maja charakter mutacji
punktowych. Najczesciej dotyczg one kodonéw kodu-
jacych cysteiny w czeéci zewnatrzblonowej receptora.
W przewazajacej liczbie mutacji ulega kodon 634
w eksonie 11, ktéry wchodzi juz w skiad czesci prze-
zblonowej. Wiekszos¢ mutacji w tym kodonie stanowia
mutacje, ktérych nastepstwem jest zamiana cysteiny
na arginine, tyrozyne lub tryptofan [21-23]. Badanie
predyspozycji zachorowania na rdzeniastego raka
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tarczycy zaleca sie osobom pochodzacym z rodzin
obcigzonych rakiem tarczycy, lub chcgcych sprawdzic,
czy posiadaja prawidlowy wariant protoonkogenu RET.
Badanie genetyczne protoonkogenu RET umozliwiajg
podjecie odpowiednich dziatan profilaktycznych
u cztonkéw rodziny i 0s6b bedacych nosicielami muta-
cji. Uwarunkowane genetycznie nowotwory tarczycy
zwigzane sg nie tylko z wystepowaniem dziedzicznego
rdzeniastego raka tarczycy, ale réwniez z wspolwyste-
powaniem innych chordb, takich jak: guz chromo-
chlonny nadnerczy czy gruczolak przytarczyc [24,25].

Rak anaplastyczny jest rzadko diagnozowany, cha-
rakteryzuje si¢ bardzo agresywnym przebiegiem i ztym
rokowaniem. Jest zdecydowanie bardziej inwazyjny
w poréwnaniu do raka rdzeniastego [2]. Nowotwor
zbudowany z komorek niezréznicowanych jest zawsze
najbardziej ztosliwym typem nowotworu, odznacza sie
szybkim wzrostem, niszczy sasiednie struktury i daje
przerzuty odlegle m.in. do ptuc, ko$ci, mézgu [6,17,18].

= Zastosowanie radioaktywnych izotopow jodu

("', L, "1, "°I) w terapii nowotwor6w tarczycy

Rak tarczycy jest wykrywany zwykle w postaci
niebolesnego, twardego, gladkiego guzka umiejsco-
wionego w samej tarczycy badz w innym miejscu na
szyi [2]. W przypadku wykrycia guzka nastepnym
krokiem powinna by¢ seria specjalistycznych badan
umozliwiajacych okreslenie jego charakteru [6].
Weczesne rozpoznanie raka jest zwykle rozpoznaniem
cytologicznym z biopsji aspiracyjnej cienkoiglowej
(BAC) [17]. BAC polega na nakluciu guza cienka igta
i pobraniu niewielkiego skupiska jego komoérek do
dalszej analizy, ktéra pozwala okresli¢ ewentualng
obecnoé¢ komorek nowotworowych [6].

Do niezbednych badan, ktére powinny by¢ wyko-
nane w zakresie diagnostyki przed leczeniem opera-
cyjnym, naleza [16,26]:

- wywiad i badanie kliniczne;

- badanie ultrasonograficzne (USG) szyi - powinno
obejmowac tarczyce i wezty chlonne);

- BAC prowadzona pod kontrolg USG;

- badanie TSH, aby wykluczy¢ zaburzenia czynno-
$ciowe tarczycy;

- radiografia (RTG) klatki piersiowej;

- badanielaryngologiczne — ocena funkcji strun glo-
sowych;

- oznaczenie stezenia wapnia zjonizowanego
W surowicy.
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BAC powinna by¢ wykonana w przypadku kaz-
dego guzka tarczycy wyczuwalnego palpacyjnie oraz
w kazdym ognisku wykrywanym ultrasonograficznie,
o ile jego $rednica przekracza 1 cm [26,27]. Biopsji
nie powtarza sie wcze$niej niz po uptywie 3 miesiecy,
zwykle po 6-12 miesigcach, wyjatek stanowi sytuacja,
gdy kliniczne podejrzenie zlosliwosci jest silne [17].

Leczenie raka tarczycy najczesciej polega na
polaczeniu metody chirurgicznej z terapig jodem pro-
mieniotworczym [2]. Bez wzgledu na zaawansowanie
choroby, nawet jesli rak zostal wykryty w postaci
matego guzka, wskazane jest calkowite wyciecie
tarczycy. Takze w przypadku nosicieli mutacji RET,
ktdra prowadzi do raka rdzeniastego, powinno wyko-
nal sie profilaktyczne wyciecie tarczycy. Celem jest
wyeliminowanie wszelkiego ryzyka [2,17]. Jesli proces
wykroczyl poza gruczot tarczowy i doszto do zmian
w obrebie weztéw chlonnych, konieczne jest réwniez
ich usuniecie [2]. Mozna przyjaé, ze w leczeniu ope-
racyjnym raka tarczycy dziata zasada wzrastajacej
rozleglosci operacji przy wzroécie ryzyka nowotworu
zlodliwego i przy rosngcym zaawansowaniu klinicznym
nowotworu [16].

Po usunigciu tarczycy wazng metoda eliminacji
wszelkiej pozostalej tkanki gruczotu tarczowego, ktéra
moglaby przeksztalci¢ sie w tkanke nowotworowa, jest
zastosowanie jodu radioaktywnego [2]. Najczesciej
uzywa ssi¢ izotopu ', okres jego polowicznego rozpadu
wynosi 8 dni, stosowany jest doustnie w postaci jodku
sodu. Emitowane przez niego promienie 3 dziataja
niszczaco na tarczyce [4]. Wskazania do leczenia "'
wystepuja jedynie u chorych na zréznicowane raki
tarczycy. U pacjentéw chorych na raka anaplastycz-
nego i rdzeniastego nie ma wskazan do leczenia jodem
promieniotwoérczym [26].

Innym rodzajem terapii uzupelniajacej jest telera-
dioterapia, czyli radioterapia ze Zrédla zewnetrznego.
Teleradioterapia na obszar szyi i §rédpiersia jest wska-
zana w niezrdznicowanym raku tarczycy, jak réwniez
po nieradykalnej operacji w raku zréznicowanym,
w sytuacji gdy nie jest mozliwa operacja wtérna ani
leczenie '], a takze po operacji nieradykalnej w raku
rdzeniastym [2,16,17].

W przypadku rakéw zréznicowanych wykorzy-
stuje si¢ hormonalne leczenie supresyjne L-tyroksyna.
L-tyroksyna stanowi nie tylko substytut brakujacych
hormonéw tarczycy, ale poprzez redukcje stezenia
TSH, bierze udzial w zapobieganiu wznowy nowotworu
i stabilizacji choroby rozsianej. Efekt dzialania prze-
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ciwnowotworowego jest zalezny od stopnia obnizenia
TSH. Pacjenci chorujacy na raka rdzeniastego, nisko-
zréznicowanego i anaplastycznego potrzebuja jedynie
substytucyjnych dawek L-tyroksyny [16,17].
Stosowanie jodu radioaktywnego w leczeniu
raka tarczycy zmienilo si¢ w ciggu ostatnich 50 lat.
Zmiany te s3 zwigzane m.in. ze wzrostem $wiadomosci
biofizycznych wlasciwosci "*'I [28]. Pierwsze spra-
wozdanie wykorzystania jodu promieniotwérczego
w leczeniu przerzutéw raka tarczycy opublikowat
w 1948r. Seidlin [29]. Stosowanie 'I do dzi§ uwaza
sie za jedna z gléwnych metod w walce z rakiem tar-
czycy [28]. *'I emituje promieniowanie y (fotony) oraz
promieniowanie f (elektrony). Ze wzgledu na emisje
promieniowania y wykorzystywany jest w diagnostyce
chordb tarczycy, za$ skutki biologiczne promienio-
wania B decyduja o zastosowaniu w leczeniu choréb
tarczycy. Promieniowanie § ma kilkumilimetrowy
zasieg w tkankach. Pochloniete przez narzad prowadzi
do tworzenia wolnych rodnikéw, ktére uszkadzajg
strukture DNA. Nastepstwem uszkodzen jest §mieré
komorki albo utrata zdolno$ci wzrostu i podziatu.
Dodatkowo ma miejsce obliteracja blony wewnetrznej
naczyn krwionosnych. W nastepstwie dochodzi do
powolnej atrofii narzadu [30,31]. Terapia jodem pro-
mieniotwérczym "'l ma na celu zniszczenie resztek
tarczycy pozostalych po leczeniu operacyjnym, stery-
lizacje pozostatych mikroognisk raka w lozy tarczycy
i weztach chlonnych, sterylizacje przerzutéw [16,32].
Wyrozniamy nastepujace rodzaje leczenia "*'I: leczenie
uzupelniajace, radykalne i paliatywne [16,26].
Terapia uzupelniajaca *'I jest, obok leczenia ope-
racyjnego oraz stosowania L-tyroksyny, podstawowa
metoda leczenia zréznicowanych rakéw tarczycy.
Dotyczy pacjentéw operowanych radykalnie, u kto-
rych po przeprowadzonym leczeniu operacyjnym nie
stwierdza si¢ cech choroby nowotworowej. Terapia
jodem promieniotwdrczym moze by¢ réwniez uzupet-
nieniem operacji niecatkowitego wycigcia tarczycy, jesli
u pacjenta istniejg przeciwwskazania do wtérnego cal-
kowitego wycigcia tarczycy badZ nie wyraza on na nie
zgody [26]. Zakres aktywnosci jodu radioaktywnego
potrzebny do przeprowadzenia leczenia uzupelniaja-
cego wciaz pozostaje przedmiotem dyskusji. Waha si¢
on od 30 do 150 mCi, brak w piémiennictwie danych,
ktére uzasadnialyby przyjecie konkretnej, stalej dawki
[26,32]. Niemniej jednak najwigcej pozytywnych
rezultatow otrzymano, stosujac dawki od 60 do 100
mCi [26], gdzie kiur (Ci) to pozaukladowa jednostka
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miary radioaktywno$ci. W ukladzie SI zastgpiona
zostala Bekerelem (Bq). Przelicznik jest nastepujacy:

1Ci=3,7-10"Bq

1 Ci miat odpowiada¢ aktywnosci 1 g czystego izotopu
radu o liczbie masowej 226. Wspolczesne dokladniejsze
badania wykazaly, ze radioaktywnos¢ 1 g radu 226
wynosi w rzeczywistosci 3,66-10" Bq [33].

Radykalne leczenie jodem promieniotworczym jest
wskazane u pacjentéw chorujacych na zréznicowane
raki tarczycy ze stwierdzong obecnoscig przerzutow
odlegtych, ktére gromadza jod w takim stopniu, aby
pochlonieta energia jonizujaca miata dzialanie stery-
lizujace, tzn. penetrowatla przez struktury komodrek
wywolujac efekt mutagenny lub letalny [26].

Leczenie paliatywne wprowadza si¢ u pacjentéw
chorych na zréznicowane raki tarczycy z nieopera-
cyjnym guzem pierwotnym, nieoperacyjng wznowa
miejscowa badz z obecnoscig przerzutéw odlegtych,
ktére gromadzg jod w niewystarczajacym stopniu,
przez co dawka pochlonietej energii nie ma dziatania
sterylizujacego. Podawany w takim przypadku jod
promieniotworczy moze zmniejszy¢ objetosé guza
oraz spowolni¢ rozwdj nowotworu i ztagodzi¢ objawy
choroby, takie jak bdl [26].

Leczenie raka tarczycy jodem promieniotwoérczym
prowadza tylko uprawnione o$rodki. Najwlasciwszy
czas do jego przeprowadzenia to 4-6 tygodni po
zakonczonym leczeniu operacyjnym. Pacjenci nie
moga w tym czasie przyjmowaé hormondéw tarczycy
oraz lekow zawierajacych jod. Terapia musi by¢
zakonczona scyntygrafia poterapeutyczng calego ciata,
celem oceny ognisk jodochwytnych w ciele pacjenta
[26]. Do organizmu jod moze by¢ dostarczany jako
jod nieorganiczny lub organiczny. Jod nieorganiczny
jest stosowany doustnie jako ptyn Lugola lub nasy-
cony roztwér jodku potasu lub sodu. Formy te moga
by¢ stosowane w nastepujacych sytuacjach: podczas
przygotowania do operacji tarczycy, w leczeniu prze-
fomu tarczycowego - leczenie uzupelniajace oraz po
podaniu dawki leczniczej radiojodu celem uzyskania
efektu zmniejszenia stezenia hormonéw tarczycy. Do
niedawna jodek potasu wykorzystywany byl takze jako
lek wykrztusny - podawany doustnie w postaci mie-
szanek, w postaci inhalacji solankowo-jodowych oraz
roztworéw do pedzlowania blon §luzowych gardta.
Znajduje si¢ takze w licznych, stosowanych miejscowo,
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preparatach do odkazania np. Betadin, Polseptol. Jod
organiczny (jodek) dostaje si¢ do organizmu podczas
podawania jodowych srodkéw kontrastowych zaréwno
dozylnie, jak i doustnie [2,34].

Majac na uwadze konsekwencje terapii jodem
promieniotwdrczym nalezy ostroznie podchodzi¢ do
jego stosowania. Najbardziej widoczne klinicznie dzia-
tania niepozadane leczenia "'I s3 zwykle minimalne
i przemijajace. Po terapii mogg pojawi¢ si¢ nudnosci
i bol zoladka, jednak znikajg po kilku dniach. Czesto
pojawia si¢ tez zapalenie $linianek, wystepuje zwykle
w ciagu kilku pierwszych dni po leczeniu, wigze sie
z bolem i powiekszeniem gruczoldéw $linowych, ale
rzadko prowadzi do przewlektej suchosci jamy ustnej
[35]. Stalym elementem jest utrata smaku, ale trwa
zwykle tylko kilka dni [28]. U niektérych pacjentéw
obserwuje si¢ sucho$¢ oczu i niedroznos¢ przewodow
nosowych [36]. Przeciwwskazaniem do leczenia "'
jest ciaza — w przypadku kobiet w wieku rozrodczym
powinna by¢ wykluczona testem cigzowym, oraz kar-
mienie piersig — czas miedzy zakonczeniem karmienia
piersia a leczeniem izotopowym powinien wynosié
przynajmniej 3 tygodnie. Po przebytym leczeniu jodem
promieniotwoérczym konieczna jest 12 miesigczna
antykoncepcja u kobiet i 6 miesigczna u mezczyzn [16].

Izotopy jodu, w tym '*’I, **°I, "'l s3 szeroko stoso-
wane w medycynie nuklearnej. Izotop '*’I jest uzywany
do obrazowania, wykorzystywany w scyntygrafii tar-
czycy. W odréznieniu od izotopu "'l promieniowanie
wytwarzane przez 'l jest nieszkodliwe dla tarczycy.
Izotop '’I, ktdry nie jest odpowiedni do przetwarzania
obrazu, moze by¢ stosowany w aplikacjach in vitro lub
do radioznakowania innych substancji. '*I jest izoto-
pem emitujacym pozyton i moze by¢ wykorzystywany
w pozytronowej tomografii emisyjnej (PET ang. Positron
Emission Tomography). Jego uzycie pozwala na uzyska-
nie bardzo precyzyjnych obrazéw. Nie powoduje efektu
ogluszenia, a dodatkowo moze by¢ wykorzystywany do
celow dozymetrycznych przed planowaniem leczenia
ablacyjnego z uzyciem "'I. Podsumowanie wlasciwosci
przedstawionych izotopéw przedstawiono w tabeli IT [37].

Tabela II. Charakterystyka izotopow jodu [37]

Podsumowanie

Raki tarczycy sg najczeséciej wystepujacymi nowo-
tworami ukladu endokrynnego. Co roku w Polsce
odnotowuje sie 200 przypadkéw nowych zachorowan.
Ze wzgledu na malg $miertelno$¢, wysoko zrdéznico-
wane raki tarczycy sg jednymi z najlepiej rokujacych
nowotwordw zlosliwych [38]. Leczenie raka tarczycy
wigze sie zwykle z leczeniem chirurgicznym, po
ktérym przeprowadza sie leczenie jodem promienio-
tworczym [39,40]. Zastosowanie dawek diagnostycz-
nych "'l pozwala na identyfikacje przetrwalej tkanki
tarczycowej i przerzutéw. W sytuacji wykrycia tkanki
tarczycowej stosuje si¢ ablacyjne dawki "*'I, natomiast
w przypadku przerzutéw dawki terapeutyczne [38].
Zalecana dawka terapeutyczna to sprawa podlegajaca
ocenie klinicznej zespolu lekarskiego. Powinna by¢
ustalona indywidualnie dla danego przepadku. Dawke
ustala sie na podstawie obliczent dozymetrycznych,
w ktdérych podstawowymi wskaznikami sg: objetos¢
tkanki tzw. efektywny okres poitrwania izotopu oraz
empirycznie okre$lona wrazliwo$¢ zmiany chorobowej
na promieniowanie jonizujace [34]. Jod radioaktywny
miat i nadal ma ogromny wplyw na postep w kontroli
i terapii choréb nowotworowych tarczycy. Obok lecze-
nia operacyjnego oraz stosowania L-tyroksyny stanowi
rutynowg metode leczenia zréznicowanych rakéw
tarczycy [28,32]. Terapia *' bez watpienia bedzie nadal
wykorzystywana, a rosngca $wiadomo$¢ stosowanego
leczenia, prawdopodobnie pozwoli osigga¢ jak najlep-
sze efekty lecznicze [28].
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Table II.  Characteristics of iodine isotopes [37]
123 13 godzin EC, vy
124] 4.1 dnia B+
2] 60 dni EC, vy
] 8,04 dnia B-
Y

159 diagnostyka

511 PET

28+35 radioimmunologia
330 (max) terapia

364 diagnostyka
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