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Whioski. Wydzielanie PROG i ALDO u odwodnionych i
OVX szczurzyc i szczuréw samcéw jest zalezne od steze-
nia sodu w surowicy. U odwodnionych zwierzat tylko
VIP stymulowat wydzielanie ALDO.

THE EFFECTS OF VIP AND PACAP 38

ON PROGESTERONE (PROG) AND
ALDOSTERONE (ALDO) RELEASE IN
DEHYDRATED OVARIECTOMIZED (OVX)
RATS AND MALE RATS

Wasilewska-Dziubiiska Elzbieta, Woliriska-Witort
Ewa, Martytiska Lidia, Chmielowska Magdalena,
Bik Wojciech, Tadeusiak Wiestaw* and Baranowska
Bogustawa.

Departament of Clinical Neuroendocrinology Medical Centre of
Postgraduate Education, Warsaw, Poland

* Department of Anaesthesiology and Critical Care Medicine of
Medical Centre of Postgraduate Education, Warsaw, Poland

Introduction. Neuropeptide VIP appears to participate in
sodium homeostasis. It is known that PROG antagonized
mineralocorticoid action at the renal tubular level leading
to natriuresis. In our earlier experiments performed on
OVX rats and male rats we observed that in response to
iv administration of VIP serum PROG level was increased
but it was unaffected by PACAP 38 in OVX rats.

The aim of this study was to estimate the influence of VIP
and PACAP 38 on PROG and ALDO secretion in dehy-
drated OVX rats and male rats.

Material and Methods. The experiments were performed
on euhydrated and water deprived (hyperosmotic hypo-
volemia) OVX rats and male rats in which 0,9 % NaCl,
VIP and PACAP 38 were injected iv. Serum concentra-
tions of PROG, ALDO, sodium, potassium and osmola-
lity were determined.

Results. An increase of serum osmolality and sodium
concentration without changes in potassium concentra-
tion was observed after 24h water deprivation in compa-
rison with control conditions. Serum PROG and ALDO
concentrations were increased in dehydrated OVX rats
and male rats. In all water deprived rats after VIP admi-
nistration the increased of ALDO was observed without
change of PROG concentration. In the same experimental
conditions PACAP 38 administration did not influenced
PROG and ALDO release.

Conclusions. The release of PROG and ALDO in OVX
rats and male rats is dependent on serum sodium concen-
tration. In dehydrated rats VIP but not PACAP 38 stimu-
lated ALDO secretion.
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DIAGNOSTYKA MOLEKULARNA
PRZERZUTOW ZROZNICOWANEGO RAKA
TARCZYCY DO WEZEOW CHEONNYCH:
EKSPRESJA TYREOGLOBULINY I GALEKTYNY

'Elzbieta Gubala, 'Agnieszka Pawlaczek,

"Matgorzata Kowalska®, Ewa Chmielik, 'Aleksandra

Kukulska, 'Daria Handkiewicz-Junak, Marcin

Zeman®, 'Aleksandra Krawczyk, 'Joanna Ozog

! Zaktad Medycyny Nuklearnej i Endokrynologii Onkologicznej

2 Klinika Chirurgii Onkologicznej

3 Zaktad Patologii Nowotworéw Centrum Onkologii, Instytut im.
M. Sktodowskiej-Curie, Oddziat Gliwice

Cel pracy: Wykrywania ekspresji genu dla tyreoglobuliny
(Tg) technika PCR moze stanowi¢ badanie uzupelniajace
klasyczne badanie cytologiczne. Jednak ze wzgledu na
nieswoisty charakter tyreoglobuliny dla réznicowania
miedzy rakiem tarczycy a chorobami tagodnymi, uzasad-
nione jest badanie kilku markeréw przy podejrzeniu
przerzutéw do weziéw chlonnych Dlatego celem pracy
byla ocena przydatnosci oznaczania mRNA Tg i mRNA
Gal-3 (galektyna 3) dla wczesnego wykrywania przerzu-
téw ZRT do wezléw chlonnych szyi.

Material i metodyka: Badaniem objeto 285 chorych na
ZRT (412 weztéw chlonnych). Grupe kontrolng stano-
wilo 70 chorych na inne nowotwory. Reakcje RT-PCR
wykonywano z materialu pozostalego w igle po wyko-
naniu tradycyjnego rozmazu cytologicznego. Kontrole
izolacji RNA i amplifikacji cDNA przeprowadzano stosu-
jac startery dla GADPH. Obecnos¢ mRNA oceniano dla
tyreoglobuliny stosujac startery obejmujace eksony 3-5
i 39 cykli reakcji. Réwnoczesng ekspresje Gal-3 badaliSmy
metoda QPCR w 80 przypadkach.

Wyniki: W pierwszym badaniu cytologicznym rozpo-
znano przerzuty do weztéw chlonnych u 104 chorych na
ZRT. W 102 przypadkach wykonane réwnolegle badanie
RT-PCR dla Tg dalo wynik dodatni. Badanie to bylo
réwniez dodatnie w 16 innych przypadkach, w ktérych
wynik badania cytologicznego byl ujemny. Te wyniki
traktowano poczatkowo jako wyniki falszywie dodat-
nie. W toku dalszej obserwacji u 6 chorych rozpoznano
przerzuty do weziéw chlonnych, przy czym prawdzi-
wie dodatni wynik badania RT-PCR wyprzedzal cytolo-
giczne rozpoznanie przerzutu o 5-20 miesiecy. U pozosta-
lych 10 chorych dotychczasowa obserwacja, trwajaca do
24 miesiecy, nie wskazuje na wznowe raka. Nie uzyska-
lismy dodatnich wynikéw RT-PCR dla Tg w grupie oséb
chorych na inne nowotwory niz ZRT.

Czulosé RT-PCR dla Tg okreslono wobec badania cytolo-
gicznego na 96 % (108/110), swoistos¢ na 95 % (292/302),
a wartos¢ przewidywania dodatniego wynosi 38 %.
Dotychczasowe wyniki wskazuja, Ze analiza Gal-3 zwiek-
szy sile predykcyjng badania molekularnego.
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Whioski: Czulos¢ i swoistos¢ oznaczania Tg dla rozpo-
znania przerzutéw raka tarczycy do weziéw chlonnych
sa wysokie, a dolaczenie galektyny 3 zwieksza mozliwosé
réznicowania w tych przypadkach w ktérych klasyczne
badanie cytologiczne jest ujemne.

THYROGLOBULIN AND GALECTIN 3
MRNA FOR DETECTION OF LYMPH NODE
METASTASES OF DIFFERENTIATED
THYROID CARCINOMA

'Elzbieta Gubala, 'Agnieszka Pawlaczek,
Matgorzata Kowalska?, Ewa Chmielik, 'Aleksandra
Kukulska, 'Daria Handkiewicz-Junak, Marcin
Zeman?, 'Aleksandra Krawczyk, 'Joanna Oz6g

! Department of Nuclear Medicine and Endocrine Oncology,

2 Clinic of Oncological Surgery

3 Department of Tumor Pathology, Center of Oncology, Maria
Sklodowska-Curie Memorial Institute, Gliwice, Poland

Differentiated thyroid cancer (DTC) diagnosis may be
supported by molecular methods based on the polyme-
rase chain reaction (PCR) and reverse transcription (RT),
which permit the detection of cancer cells even in poorly
cellular biological material. In patients with suspicion
of differentiated thyroid cancer lymph node recurren-
ce, detection of thyroglobulin (Tg) mRNA in fine needle
biopsy material supports the classical cytological exami-
nation. However, Tg mRNA is a non-specific marker, thus
to increase the specificity of molecular detection of DTC,
other markers should be evaluated. Recent studies have
show that galectin-3 (Gal-3) is overexpressed in thyroid
cancer and we decided to include a Gal-3 mRNA investi-
gation into our analysis.

Aim: 1. Prospective validation of thyroglobulin mRNA
detection in neck lymph nodes in patients with suspected
metastases of differentiated thyroid cancer. 2. Analysis of
impact of galectin-3 mRNA analysis to increase the speci-
ficity of DTC detection.

Material and methods: 412 neck lymph nodes from 285
patients with suspected DTC recurrence were investiga-
ted. Patients (70) with suspicion of lymph node metasta-
ses of other types of cancer were included as a control
group. RT-PCR was conducted in residual material left
after preparation of cytological smears from fine needle
biopsy specimens and related to GAPDH, for Tg primer
spanning exons 3-5 were used with 39 cycles of PCR. Gal-
3 expression was measured by QPCR in 80 cases.

Results: Classical cytology confirmed nodal involvement
in 104 DTC patients. RT-PCR Tg was positive in 102 of
them (96%). Additional 16 specimens with RT-PCR posi-
tive, cytology negative results were diagnosed. Six posi-
tive RT-PCR results were confirmed by repeated cytology
conducted 5-24 months later and by post-surgery histo-
pathological diagnosis. Other 10 cases are still conside-
red false positive. No positive results of RT-PCR were
obtained in lymph nodes taken from patients with other
malignancies. Thus, the specificity is 95% (292/302) and
sensitivity with reference to cytology examination is 96%
(108/110), but predictive power only 38%. The results of
Gal-3 mRNA estimation increase the positive value of
molecular diagnosis.

Conclusions: Sensitivity and specificity of mRNA Tg
analysis for metastases diagnosis are high, but addition
of galectin examination increases the positive predictive
power of metastases detection.
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OCENA WARTOSCI PIERWSZEGO
OZNACZENIA TYREOGLOBULINY W
PROGNOZOWANIU PRZERZUTOW PO
OPERACJI ZROZNICOWANEGO RAKA
TARCZYCY

Jacek Makarewicz, Zbigniew Adamczewski, Antoni
Rutkowski, Stawomir Mikositriski, Malgorzata
Knapska-Kucharska, Anna Gonerska-Szadkowska,
Lidia Oszukowska, Anzelmina Karwowska, Andrzej
Lewiriski

Oddziat Medycyny Nuklearnej i Endokrynologii Onkologicznej,

Klinika Endokrynologii i Choréb Metabolicznych, Uniwersytet
Medyczny w Eodzi

Cel pracy: Celem pracy byla ocena wartosci progno-
stycznej pierwszego oznaczenia stezenia tyreoglobuliny
(Tg) wykonanego po tyreoidektomii (Tx), a przed innym
leczeniem u chorych ze zréznicowanym rakiem tarczycy
(ZRT) jako wczesnego wskaznika rozwoju przerzutéw
i/lub wznowy miejscowej (p/wm).

Material i metodyka: Retrospektywnej analizie poddano
178 chorych z ZRT (14-79 lat, 160 kobiet; 18 mezczyzn)
bez interferencji w badaniu Tg. Badano stezenia TSH, Tg,
odzysk egzogennej Tg, wychwyt ™I nad szyja (Tup,,).
Obliczano objetos¢ resztek tarczycy (V) za pomoca
badania usg szyi. W celu korekcji stezenia Tg w odnie-
sieniu do V i Tup,, obliczano wspélczynniki Tg/V, Tg/
Tup,,. Nastepnie prowadzono typowe leczenie i kontrole
pacjentéw zgodnie z rekomendacjami.

Wyniki: W ciaggu 6-miesiecznej obserwacji wykryto p/
wm u 32 0séb. Grupy bez wykrytych przerzutéw (MO)
izrozpoznanymi przerzutami (M1), badane przed ablacja,
nie r6znily sie pod wzgledem V, stezenia TSH lub Tup,,,
a jedyna istotna statystycznie réznica miedzy nimi doty-
czyla Tg (4,3 ng/ml vs 97,4 ng/ml; p=0,000001). Réwniez
wspétezynniki Tg/Tup,, (p=0,0000) i Tg/V (p=0,004) byty
istotnie nizsze w grupie M0 niz M1. Pola pod krzywymi
ROC dla Tg, wspétczynnikéw Tg/Tup,, i Tg/V wynosily,
odpowiednio: 0,77 (95% przedzial ufnosci 0,66-0,89), 0,82
(0,71-0,93) i 0,71 (0,54-0,88).

Whioski:

1. Zaréwno stezenie Tg, jak i wspolczynniki Tg/V oraz
Tg/Tup,, oznaczone po Tx, ale przed leczeniem
z uzyciem "I u chorych z p/wm ZRT wykrytymi w
okresie 6 miesiecy od podania izotopu "I, przybierajg
wartosci wieksze niz u chorych bez p/wm, co wskazuje,
iz wymienione parametry moga by¢ stosowane jako
wczesne wskazniki prognostyczne p/wm ZRT.

2. Najwieksza warto$¢ dyskryminacyjna, jesli chodzi
o prognozowanie p/wm wydaje si¢ mie¢ wspétczynnik
Tg/Tup,,, mniejsza — stezenie Tg, najmniejsza
— wspdlczynnik Tg/V.

Stowa kluczowe: rak tarczycy, tyreoglobulina, przerzuty
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EVALUATION OF THE FIRST
THYROGLOBULIN MEASUREMENT VALUE
IN PROGNOSING METASTASES AFTER
OPERATION OF DIFFERENTIATED THYROID
CARCINOMA (DTO)

Jacek Makarewicz, Zbigniew Adamczewski, Antoni
Rutkowski, Stawomir Mikositiski, Malgorzata
Knapska-Kucharska, Anna Gonerska-Szadkowska,
Lidia Oszukowska, Anzelmina Karwowska, Andrzej
Lewiriski

Departament of Nuclear Medicine and Oncological Endocrinology,

Clinic of Endocrinology and Metabolic Diseases, Medical
University of E6dZ

Goal of the study: The study aimed at evaluating the
prognostic value of the first measurement of serum thyro-
globulin (Tg) concentration, performed after thyroidec-
tomy (Tx) but before another treatment in patients with
differentiated thyroid carcinoma, as an early indicator
of metastases development and/or of local recurrence
(m/Ir).

Material and methods: A group of 178 patients with DTC
(14-79 years, 160 women, 18 men) and without known
interference in Tg assay were submitted to a retrospec-
tive analysis. The measurements included: TSH and Tg
concentrations, recovery of exogenous Tg, uptake of ®'I
above the neck (Tup,,). The volume of thyroid remnants
(V) was calculated by means of US imaging of the neck
area. In order to correct Tg concentration with regards
to V and Tup,, Tg/V and Tg/Tup,, were calculated.
Then, standard treatment and follow-up were applied, as
recommended.

Results: During a 6-month observation, m/Ir was found
in 32 persons. The groups without detected metasta-
ses (M0) and with diagnosed metastases (M1), exami-
ned before ablation, did not differ between each other
with regards to V, TSH concentration or Tup,, and the
only statistically significant difference between them
regarded Tg (4.3 ng/ml vs. 974 ng/ml; p=0.000001).
Also the Tg/Tup,, (p=0.0000) and Tg/V (p=0.004) coef-
ficients were significantly lower in the M0 group than in
M1 group. The areas under receiver operating characteri-
stic curves (ROC) for Tg and the Tg/Tup,, and Tg/V coef-
ficients were: 0.77 (95% confidence interval — 0.66-0.89),
0.82 (0.71-0.93) and 0.71 (0.54-0.88).

Conclusions:

1. Both Tg concentration and the Tg/V and Tg/
Tup,, coefficients, measured after Tx, but before
1] treatment in patients with m/Ir of DTC,
diagnosed within 6 months from '*'I administration,
demonstrated vales higher than those in the patients
without m/Ir, what indicates that the parameters may
be used as early prognostic factors of m/Ir of DTC.

2. Regarding the prognosis of m/Ir, the Tg/Tup,,
coefficient seems to have the most discriminating
value, Tg concentration — less discriminating and the
Tg/V coefficient — the least discriminating value.

Key words: thyroid carcinoma, thyroglobulin, metastases
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CZESTOSC WYSTEPOWANIA RAKA
TARCZYCY W WOJEWODZTWIE ZACHODNIO-
POMORSKIM W LATACH 1999-2004

Magdalena Swiniarska', Wiestawa Wieliczko?,

Anbhelli Syrenicz’

! Klinika Endokrynologii, Nadcisnienia Tetniczego i Choréb
Przemiany Materii PAM w Szczecinie

2 Poradnia Choréb Tarczycy Wojewddzkiej Przychodni
Specjalistycznej w Szczecinie

Wstep: Badania skutkéw wybuchu elektrowni atomo-
wej w Czernobylu doprowadzity do wykrycia niedoboru
jodu i endemii wola w Polsce. Zwrdcily réwniez uwage
na mozliwos¢ wzrostu zachorowar na raka tarczycy.

Cel pracy: Ocena czestosci wystepowania raka tarczycy
w populacji mieszkaricow z wybranego obszaru woje-
wédztwa Zachodniopomorskiego.

Material i metody: Badaniami objeto populacje 1041139
mieszkanicéw (w tym 531900 kobiet i 509239 mezczyzn)
wojew6dztwa Zachodniopomorskiego, w ktérej rejestro-
wano $wiezo wykryte przypadki raka tarczycy w latach
1999-2004. Analizowano wystepowanie raka tarczycy
z uwzglednieniem wybranych czynnikéw demograficz-
nych, rodzaju stosowanej diagnostyki przedoperacyjnej,
rozpoznania histopatologicznego z materiatu pooperacyj-
nego oraz stopnia zaawansowania klinicznego. Uzyskane
wyniki poddano analizie statystyczne;j.

Wyniki: W badanym okresie zarejestrowano426 przypad-

kéw swiezo rozpoznanych rakéw tarczycy. W pierwszych

trzech latach rejestru stwierdzono rocznie odpowied-

nio 54, 51 i 57 nowych zachorowan. W latach 2002-2004

stwierdzono rocznie po 88 nowych przypadkéw raka

tarczycy. Stosunek kobiet do mezczyzn w badanej popu-
lacji wynosit 7,3:1. Srednia wieku dla kobiet wynosita

54,4 lat, dla mezczyzn 56,9 lat. U 93 chorych rak tarczycy

wspotlistnial z wolem wieloguzkowym. Przedoperacyjne

rozpoznanie raka tarczycy na podstawie biopsji aspira-
cyjnej cienkoiglowej ustalono u 59% chorych. W badanej
grupie wiekszos¢ stanowily raki zréznicowane: Ca papil-

lare 86,2%, Ca folliculare 4,9%, Ca oxyphilicum 1,2%.

Stosunek raka papilarnego do raka pecherzykowego byt

zdecydowanie wyzszy w ostatnich trzech latach reje-

stru niz w pierwszych trzech latach, odpowiednio 28,25:

11 10,8:1. Wigkszo$¢ chorych w momencie rozpoznania

znajdowalo si¢ w stadium zaawansowania klinicznego

TINOMO i T2NOMO.

Whioski:

1. Nie stwierdzono wzrostu wykrywalnosci nowych
przypadkéw raka tarczycy w wojewddztwie
Zachodniopomorskim w ostatnich trzech latach.

2. Jodowanie soli kuchennej zmienilo proporcje
zréznicowanych rakéw tarczycy na korzysé raka
brodawkowatego.

Stowa kluczowe: rak tarczycy, czgstos¢ wystgpowania

THE PREVALENCE OF THE THYROID
CANCER IN THE WEST POMERANIAN
DISTRICT FROM 1999 TO 2004

Magdalena Swiniarska', Wiestawa Wieliczko?,
Anbhelli Syrenicz’
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! Department of Endocrynology, Hypertension and Metabolic
Diseases Pomeranian Medical Universitity in Szczecin, Poland
2 Regional Thyroid Diseases Outpatient Clinic in Szczecin, Poland

Introduction: The investigations of consequences of
explosion of the atomic power station in Chernobyl led
to detection of iodine deficiency and endemic goiter in
Poland. It drew our attention to the possibility of growth
of the incidence of the thyroid cancer.

The aim of the study: Analysis of the prevalence of the
thyroid cancer in the population of chosen areas of West
Pomeranian District.

Material and Methods: The investigation were taken
in the group of 1041139 residents (531900 women and
509239 men) of West Pomeranian District from whom
the new cases of thyroid cancer were diagnosed in years
1999-2004. The studied group was characterized in rela-
tion to chosen demographic factors and type of applied
preoperative diagnostics, the clinical staging and patho-
morphological classification of the surgical specimen.
Collected data were analyzed statistically.

Results: In studied period the 426 new cases of thyroid
cancer were diagnosed. In the first three years of the
register 54, 51 and 57 new cases of thyroid cancer were
observed respectively. In 2002-2004 years 88 new cases
of thyroid cancer annually were diagnosed. The female/
male ratio in studied population was 7.3:1. Mean age for
women was 54.4 years and for men 56.9 years. In 93 cases
the thyroid cancer coexisted with multinodular goiter.
The preoperative diagnosis of thyroid cancer on basis of
biopsy was established in 59% of patients. The most cases
in studied group were diagnosed as well differentiated
thyroid cancers: ca papillare 86.2%, ca folliculare 4.9%, ca
oxyphilicum 1.2%. The ratio of papillary cancer to folli-
cular cancer was considerably higher in last three years
of register than in the first three years, 28.25:1 and 10.8:
1 respectively. The most of patients were in the clinical
stage TINOMO and T2NOMO at the moment of diagnosis.

Conclusions:

1. The growth of detectability of new cases of thyroid
cancer in West Pomeranian District in last three years
was not observed.

2. Iodization of the kitchen salt has changed the
proportion of the well differentiated thyroid cancer in
favor of the papillary type.

Key words: thyroid cancer, the prevalence.
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OCENA STEZENIA BIALKA p53 ORAZ
ROZPUSZCZALNE]J] FORMY LIGANDA sFasL
JAKO WSKAZNIKOW PROCESU APOPTOZY
W SUROWICY U CHORYCH Z EAGODNYMI
I ZEOSLIWYMI GUZAMI TARCZYCY

Kotomecki K., Maciaszczyk P., Stgpieri HJ3, Stepieri
T.3, Ulaiiska ].., Cielecka ].! Kuzdak K.?

! Oddziat Chirurgii Ogélnej Szpitala MSWiA w Eodzi

2 Klinika Chirurgii Ogélnej i Endokrynologicznej Uniwersytetu
Medycznego w Eodzi

3 Instytut Endokrynologii Uniwersytetu Medycznego w Eodzi

Cel pracy: Ocena stezeri biatka p53 oraz rozpuszczalnej
formy liganda FasL we krwi obwodowej chorych z tagod-

nymi i zlosliwymi guzkami tarczycy jako wskaznikéw
procesu apoptozy oraz proba okreslenia ich przydatno-
$ci we wezesnej diagnostyce guzéw tarczycy i stopnia ich
Zaawansowania.

Material i metody: do badan zakwalifikowano 53
chorych, w tym 42 kobiety oraz 11 mezczyzn. Srednia
wieku wyniosta 52 lata. U 33 chorych rozpoznano raka
tarczycy (brodawkowatego, pecherzykowego, rdzenia-
stego, anaplastycznego), u 10 chorych nowotwor peche-
rzykowy (NF).Wszyscy chorzy byli leczeni operacyj-
nie. Badane czynniki uczestniczace w procesie apop-
tozy oznaczane byly w dniu przyjecia do szpitala przed
planowanym zabiegiem operacyjnym. Oznaczeni dokony-
wano w surowicy krwi metoda immunoenzymatyczna
ELISA przy uzyciu komercyjnie dostepnych zestawéw
firmy Bender Medsystems. Zgromadzone dane poddano
komputerowej analizie statystycznej.

Wyniki: W uzyskanym materiale wykazaliSmy wysokie
stezenie sFasL w surowicy krwi chorych z rakiem
tarczycy w stosunku do grupy kontrolnej. Nie stwier-
dzono statystycznie istotnie wyzszych wartosci stezen
u chorych z guzkami fagodnymi w stosunku do grupy
kontrolnej. Podobnie przeprowadzona analiza biatka p53
wykazala wysokie stezenie w surowicy krwi chorych z
rakami brodawkowatym, pecherzykowym, rdzeniastym
oraz guzkami lagodnymi w stosunku do grupy kontro-
Inej. Wyjatkiem byly raki anaplastyczne tarczycy, gdzie
nie wykazano istotnie wyzszych wartosci stezeri p53.Po-
réwnanie wszystkich rakéw zebranych w jedna grupe bez
uwzglednienia rozpoznania histopatologicznego z grupa
kontrolng wykazalo zaréwno przy okreslaniu sFasL, jak
i p53 w surowicy krwi, statystycznie wyzszgq wartos¢ w
grupie rakéw.

Whioski: Stezenie sFasL w surowicy krwi u chorych ze
wszystkimi typami histopatologicznymi rakéw tarczycy
jest znamiennie wyzsze w poréwnaniu z grupa kontro-
Ina. U chorych z rakami brodawkowatymi, pecherzyko-
wymi, rdzeniastymi oraz gruczolakami pecherzykowymi
tarczycy stwierdza sie podwyzszenie stezeri p53 w suro-
wicy krwi. Na podstawie poczynionych badari mozna
pokusic sie o stwierdzenie, ze ocena stezeni sFasL oraz
biatka p53 w surowicy krwi moze by¢ uzyteczna w przed-
operacyjnym réznicowaniu tagodnych zlosliwych nowo-
twordéw tarczycy.

Stowa kluczowe: apoptoza, p53, sFasL, rak tarczycy

p53 CONCENTRATION AND SOLUBLE FasL
(FasL) SERUM LEVEL AS INDICATORS OF
APOPTOSIS IN PATIENTS WITH BENIGN
AND MALIGNANT THYROID TUMORS

Kotomecki K.', Maciaszczyk P., Stepieri H.3, Stepieri
T.3, Ulariska ]}, Cielecka J.! Kuzdak K.?

! Department of Surgery in MSWiA Hospital in E6dZ

2 Clinic of General and Endocrinological Surgery of Medical
University in L6dZ

3 Department of Hematological Diagnostics of Medical University
in £E6dZ

Aim of the study: Estimatation of p53 protein and soluble
Fas ligand serum level in patients with benign and malig-
nant thyroid tumors as an indicator of apoptosis and
evaluation of usefulness of them for early diagnosis of
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benign and malignant thyroid tumors and their staging.

Materials and methods: The study was composed of 53
patients (42 women and 11 men). Mean age of patients
was 52 years. 33 patients were diagnosed thyroid carci-
noma (papillary, follicular, medullar, anaplastic) and 10
patients follicular neoplasm (NF). All patients underwent
surgical procedures. Blood levels of p53 and sFasL were
determined at the day of admission, before surgery. The
ELISA kit (Bender Medsystems commercial tests)was
used for the quantitative determinations of sFasL and p53
serum level. Accumulating data underwent computed
statistical analysis.

Results: The result analysis revealed high sFasL blood
concentration in patients with thyroid carcinoma in
comparison with the control group. Comparison of
mean sFasL concentration between group with benign
tumors and the control group showed no statistical differ-
ences. Similar, p53 serum level were higher in patients
with thyroid cancers (papillary, follicular, medullar and
benign) then in the control group. There was no statisti-
cally significant difference between p53 concentration
in the control group and group with anaplastic thyroid
cancer. Comparison between p53 and sFasL serum
level in patients with all cancers (without consideration
of histopathological diagnosis) and the control group
showed statistically higher p53 and sFasL concentration
in patients with cancers.

Conclusions: sFasL serum concentration is significantly
higher in all patients with malignant thyroid cancer than
in the control group. p53 serum concentration is elevated
in patients with papillary, follicular and medullar thyroid
cancer and in patients with benign follicular neoplasm.
According to our study, we can say that evaluation of
sFasL and p53 serum concentration may be used in
preoperative differential diagnosis of benign and malig-
nant thyroid tumors.
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Wstep: Charakterystyczne lokalizacje ognisk przerzuto-
wych w zréznicowanym raku tarczycy (ZRT) to okoliczne
wezly chlonne, ptuca i kosci. Watroba, mézg oraz skéra sa
miejscami, w ktérych obecno$é przerzutéw ZRT obserwo-
wana jest wyraZnie rzadziej. Umiejscowienie zmian meta-
statycznych w innych narzadach, w tym w nerkach, ma
charakter sporadyczny.

Materiat i metodyka: Pacjent 73-letni z rozpoznanym po
tyreoidektomii w 1997r. rakiem oksyfilnym tarczycy, po
przeprowadzonej ablacji resztek tarczycy jodem 131. Od
2000 r. obserwowano cechy aktywnej choroby nowotwo-
rowej pod postacia wznowy wezlowej na szyi. Z tego
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powodu pacjent byl pieciokrotnie operowany (kolejne
limfadenektomie) i leczony ™I (w latach 2000-2002 otrzy-
mal lacznie 31 GBq '), po ostatnim zabiegu operacyjnym
w sierpniu 2002r. z cechami czynnej choroby nowotworo-
wej pod postacia hipertyreoglobulinemii (454 ng/ml).
W 11.2002 r. leczony ®'I o aktywnosci 8,4 GBq po przy-
gotowaniu za pomoca kwasu cis-retinowego, z uwagi
na brak ognisk jodochwytnych w scyntygrafii calego
ciala, wykonanej po uprzednim podaniu radiojodu. Na
scyntygramach poterapeutycznych nie wykryto ognisk
jodochwytnych a w pdZniejszej obserwacji nie stwier-
dzono spadku stezenia Tg. Podczas badan kontrolnych
w grudniu 2003 roku stwierdzono obecnos¢ zmian ogni-
skowych w obu nerkach (USG, TK). Badanie cytologiczne
tych zmian wskazalo na charakter odpowiadajacy prze-
rzutom ZRT. Chory nie wyrazil zgody na nefrektomie.

Whioski: Utrzymujace sie podwyzszone stezenie Tg,
mimo braku jawnych klinicznie cech aktywnosci choroby
wymaga bezwzglednego poszukiwania Zrédet tego
biatka (morfologicznych przejawéw aktywnosci choroby)
réwniez w lokalizacjach zwykle nie bedacych celem prze-
rzutéw ZRT.

Stowa kluczowe: zréznicowany rak tarczycy, przerzuty,
nerka
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Introduction: Characteristic localisations of metastatic
foci in differentiated thyroid carcinoma (DTC) include
local lymph nodes, the lungs and bones, while the inci-
dence of DTC metastases onto the liver, the brain and skin
is clearly lower. The localisation of metastatic changes in
other organs, including the kidneys, is very rare.

Material and methods: A 73-yrs old patient with thyroid
oxyphilic carcinoma, diagnosed in 1997 after thyroidecto-
my, and after ablation of thyroid remnants with *'I. Since
the year 2000, features of active neoplastic disease were
observed, manifested by recurrence in the lymph nodes of
the neck. The neoplastic recurrence was surgically treated
(five subsequent lymphadenectomies) and the patient
received ' therapy (the total dose, administered during
the years 2000-2002 was 31 GBq **'); after the last opera-
tion performed in August 2002, with features of active
neoplasmatic disease, manifested by hyperthyroglobuli-
naemia (454 ng/mL). In November 2002, the patient rece-
ived ™ therapy at activity of 8.4 GBq, following cis-reti-
noic acid preparation, because of the lack of iodine uptake
foci in whole body scintigraphy, performed after previous
radioiodine administration. No iodine uptaking foci were
found on posttherapeutic scintigrams, neither any decre-
ase of Tg concentration was found in later observations.
During control studies performed in December 2003,
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focal changes were observed in both kidneys (US, CT).
Fine-needle aspiration biopsy of those changes indicated
their DTC metastatic character. The patent did not agree
to nephrectomy.

Conclusions: The maintained increased Tg concentration,
despite the lack of clinically overt features of the dise-
ases activity, requires a determined search for sources of
this marker, also in localisations which have not been the
normal target of DTC metastases.

Key words: differentiated thyroid carcinoma, metastases,
kidney
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Wstep: Tyreotoksykoza jest rzadkim zjawiskiem u pacjen-
téw z przerzutami zréznicowanego raka tarczycy (ZRT).
Prezentujemy przypadek tyreotoksykozy w przebiegu
ZRT z przerzutami do pluc i wspétistniejaca przewlekla
bialaczka limfatyczna (CLL).

Materiat i metody: Pacjentka (66 1.) przyjeta zostalta w celu
ablagji resztek tarczycy po tyreoidektomii (Tx) z powodu
ZRT (typ pecherzykowy i czesciowo lity raka brodawko-
watego z inwazja naczyn) z przerzutami do ptuc. Przed
przyjeciem, przez 3 lata, byla leczona tyreostatykami
z powodu nadczynnosci tarczycy (choroba autoimmu-
nologiczna tarczycy — AITD). Tuz przed Tx rozpoznano
réwniez CLL. Po odstawieniu lekéw tyreostatycznych, po
Tx nawrdcita klinicznie jawna tyreotoksykoza (FT, - 51,3
pmol/l, FT, - 9,2 pg/mL). Stezenie Tg wynosito 6,1 ng/
mL, p-ciala anty-Tg i anty-TPO nieobecne, p-ciala prze-
ciwko receptorowi TSH (a-TSHR-Ab) 4,1 IU/L. Na scyn-
tygramach po 4 MBq ™I uwidoczniono wychwyt izotopu
w kikutach obu platéw i plucach. Rozpoznano tyreotok-
sykoze zwiazana z obecnoscig przerzutéw ZRT do pluc
i wlaczono leki tyreostatyczne. Po 2 tyg. uzyskano euty-
reoze i podano chorej 6,1 GBq **'I. Na poablacyjnym scyn-
tygramie calego ciala (WBS) uwidoczniono wychwyt 1
w kikutach tarczycy i w obu ptucach. W odstepach 3-6 m-
cy podano trzy kolejne dawki terapeutyczne *'I (7,4; 5,5;
7,4 GBq), uwidaczniajac malejace gromadzenie izotopu na
szyiiw obu plucach na WBS. CLL pozostaje pod kontrola
za pomocy prednisonu. Pacjentka jest w dobrym stanie
i planowane jest dalsze leczenie *'I za kilka m-cy.

Whioski: Terapia w przypadkach jak opisany powyzej,
powinna by¢ skierowana zaré6wno na leczenie tyreotok-
sykozy jak i zniszczenie tkanki nowotworowej. Pierwszy
cel osiaggnieto za pomoca lekéw tyreostatycznych, drugi
moégl byé osiagniety tylko za pomoca 1. Po czterech
cyklach terapii ¥ u pacjentki wykrywalna jest jednak
nadal tkanka nowotworowa. W opisanym przypadku

udokumentowano stymulujacy wplyw a-TSHR-Ab
zar6wno na tarczyce, jak i na przerzuty do ptuc. Jest inte-
resujace, czy wspolistnienie CLL jest czysto przypadko-
we, czy tez ma podloze genetyczne.

Stowa kluczowe: rak zrdznicowany tarczycy, leczenie ™I,
tyreotoksykoza

THYROTOXICOSIS IN A PATIENT WITH
METASTATIC DIFFERENTIATED THYROID
CARCINOMA (DTC) AND CHRONIC
LYMPHOCYTIC LEUKAEMIA (CLL)

Jacek Makarewicz, Stawomir Mikosiriski, Antoni
Rutkowski, Zbigniew Adamczewski, Malgorzata
Knapska-Kucharska, Malgorzata Sliwiriska-Puto,
Lidia Oszukowska, Anzelmina Karwowska,
Andrzej Lewiriski

Departament of Nuclear Medicine and Oncological Endocrinology,

Clinic of Endocrinology and Metabolic Diseases, Medical
University of L6dZ

Introduction: Thyrotoxicosis is a rare phenomenon in
patients with metastatic DTC. We are reporting a case of
thyrotoxicosis in the course of DTC with metastases to the
lungs and an accompanying CLL.

Material and methods: A female patient (66 yrs) was
admitted for thyroid remnants ablation after thyroidec-
tomy (Tx), performed because of DTC (follicular type
and, partially, solid type of papillary carcinoma with
vascular invasion) with metastases to the lungs. Before
admission, she had been treated with thyrostatic drugs
(ATD) for three years because of hyperthyroidism. Prior
to Tx, also CLL was diagnosed. Following ATD withdra-
wal clinically overt thyrotoxicosis recurred after Tx (fT,
-51.3 pmol/L and fT, - 9.2 pg/ml). Tg concentration was
6.1 ng/mL, no presence of anti-Tg or anti-TPO antibodies,
anti-TSH receptor antibodies (a-TSHR-Ab) — 4.1 IU/L. On
scintigrams after 4 MBq of *'I, isotope uptake was demon-
strated in remnants of both lobes and in the lungs. Thyro-
toxicosis was diagnosed, associated with hyperfunctio-
ning DTC metastases to the lungs, and ATD was admi-
nistered. Euthyroidism was obtained after 2 weeks and
the patient received 6.1 GBq ™I. A post-ablative whole
body scan (ptWBS) revealed an uptake of ™I in thyroid
remnants and both lungs. In 3-6 months intervals, three
subsequent therapeutic doses of ™I were administered
(7.4;5.5; 7.4 GBq) and ptWBS revealed decreasing isotope
uptake in the neck and in both lungs. CLL remains under
control with prednison. The patient is in good condition
and further I therapy is planned within a few months.

Conclusions: The therapy, used in cases as the one descri-
bed here, should be directed to treatment of thyrotoxico-
sis, as well as to damage of neoplastic tissue. The former
goal was obtained by means of ATD, while the latter
could be fulfilled only by means of *'I. After 4 cycles of I
therapy, carcinous tissue is still detectable in the patient.
In the presented case, a stimulating effect of a-TSHR-Ab
was documented, both on the thyroid and on pulmonary
metastases. It is interesting whether CLL co-occurrence
was purely incidental, or if it had genetic background.

Key words: differentiated thyroid carcinoma, I therapy,
thyrotoxicosis
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Cel badania. Ocena wartosci prognostycznej wybra-
nych parametréw na skutecznosé ablacji resztek tarczycy
radiojodem (®'I) u chorych ze zréznicowanym rakiem
tarczycy (ZRT).

Material i metody. 221 pacjentéw (21 mezczyzn, 200
kobiet; 16 z pecherzykowym i 205 z brodawkowatym
rakiem tarczycy) leczono chirurgicznie z powodu ZRT
(bez odlegtych przerzutéw). Po operacjii wszystkich
chorych poddano terapii *'I w celu zniszczenia pozostalej
tkanki tarczycowej (zakres dawki: 45-200 mCi). Nastep-
nie, w okresie od 6 do 12 miesiecy, wykonano kontrolne
badanie scyntygraficzne calego ciala (SCC). Na podstawie
wynikéw scyntygrafii chorych podzielono na 2 grupy: A
—u ktérych uzyskano pelng ablacje (175 pacjentéw) i B —z
przetrwalym gromadzeniem znacznika w lozy tarczycy
(46 pacjentéw). Obie grupy poréwnano uzywajac analizy
statystycznej (t-test).

Wyniki. Nie bylo statystycznie istotnych réznic pomiedzy
grupami A i B w ocenie $rednich wartosci wieku chorych,
stezenia osoczowego TSH, dawki leczniczej **'I oraz czasu
pomiedzy leczeniem chirurgicznym a podaniem '*'I. Nie
stwierdzono takze réznic dotyczacych typu nowotworu.
W grupie chorych ze skuteczng ablacja czesciej wykony-
wano jodnorazowg doszczetna operacje (planowa totalna
tyroidektomia u 53,4% chorych grupy A i u 47,8% grupy
B). Stosunek kobiet do mezczyzn wynosit 11,5 w grupie
A1i5,6 w grupie B.

Whnioski. Jednorazowa radykalna operacja w przy-
padku zréznicowanego raka tarczycy rokuje skutecz-
niejsze pdzniejsze leczenie ablacyjne radiojodem. Ryzyko
niepelnej ablacji tarczycy wydaje sie by¢ znacznie wyzsze
u mezczyzn.

Stowa kluczowe: rak tarczycy, leczenie radiojodem.

PREDICTION OF RADIOIODINE TREATMENT
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Aim of our study was to assess the prognostic value of a
few parameters on the efficacy of thyroid remnant abla-
tion with radioiodine (**'I) in patients with well-differen-
tiated thyroid carcinoma (DTC).

Materials and methods. 221 patients (21 male, 200 female;
16 with follicular and 205 with papillary carcinoma)
have been undergone surgical therapy because of DTC
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(without distant metastases). After initial surgery all of
patients were treated with 'l in order to destroy thyroid
remnant tissue (dose range: 45-200 mCi). From 6 tol2
month later diagnostic whole body scintigraphy (WBS)
was performed. In accordance with the results of WBS
the patients were divided into 2 groups: A — in which the
ablation was effective (175 patients) and B — with persi-
stent thyroid bed uptake (46 patients). These 2 groups
were compared using statistical analysis (t-test).

Results. There were no statistically significant differen-
ces between groups A and B in mean values of age, serum
TSH concentration, therapeutic doses of ™' and time
from surgery to ™I administration. Furthermore, diffe-
rence was not found in type of cancer. Patients with effec-
tive radioiodine ablation had more frequent an one-stage
radical operation (elective total thyroidectomy in 53.4%
patients in group A vs. 47.8% in group B). Female/male
ratio was 11.5 in group A and 5.6 in group B.
Conclusions. One-stage radical operation for DTC
predicts more effective thyroid remnant ablation with
radioiodine. The risk of incomplete thyroid ablation
seems to be much higher in men.

Key words: thyroid carcinoma, radioiodine therapy.






