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Declaration

These recommendations are created by the group of
delegates of the National Societies, which declare their
willingness to participate in the preparation of the re-
vised version of the Polish Guidelines.

The members of the Working Group have been
chosen from the specialists involved in medical care of
patients with thyroid carcinoma. Directly before the
preparation of the Polish national recommendations
the American Thyroid Association (ATA) published
its own guidelines together with a wide comment
fulfilling evidence-based medicine (EBM) criteria. ATA
Guidelines are consistent with National Comprehensive
Cancer Network (NCCN) Recommendation. According
to the members of the Working Group, it is necessary to
adapt them to both the specific Polish epidemiological
situation as well as to the rules referring to the Polish
health system. Therefore, the Polish recommendations
constitute a consensus of the experts” group, based on
ATA information. The experts analysed previous Pol-
ish Guidelines, published in 2010, and other available

data, and after discussion summed up the results in the
form of these guidelines. It should be added that Part
II, which constitutes a pathological part, has been avail-
able at the website of the Polish Society of Pathologists
for acceptance of the members of the Society, and no
essential comments have been proposed.

The Members of the Group decided that a subgroup
selected from among them would update the Guide-
lines, according to EBM rules, every year. The Revised
Guidelines should help physicians to make reasonable
choices in their daily practice; however, the final decision
concerning an individual patient should be made by the
caring physician responsible for treatment, or optimally
by a therapeutic tumour board together with the patient,
and should take into consideration the patient’s health
condition. It should be emphasised that the recommen-
dations may not constitute a strict standard of clinical
management imposed on medical staff. The data from
clinical trials concerning numerous clinical situations are
scarce. In such moments the opinion of the management
may differ from the recommendations after considering
possible benefits and disadvantages for the patient.
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1. Indications for thyroid ultrasound: 1.4. Thyroid lesion detected by sonography per-
1.1. Nodular goitre or palpable thyroid nodule. formed due to other reasons or by another
1.2. Neck lymph node enlargement not related to imaging tool.

infection. 1.5. RET germline mutation carrying.
1.3. Thyroid enlargement without any palpable 1.6. History of exposure to previous neck radiation.
tumour. 1.7.  Other suspicion of thyroid disease.
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1.8.

1.9.

1.10.

Neck ultrasound does not constitute a screen-
ing tool.

Neck ultrasound may be considered as screen-
ing tool in obese subjects (BMI > 30 kg/m?).
Neck ultrasound together with physical exami-
nation is sufficient to exclude nodular goitre.

. Other necessary diagnostic examinations in a nodu-
lar goitre are:

2.1.
2.2.

2.3.

2.4.

2.5.

2.6.

2.7.

2.8.

In each case of nodular goitre TSH, fT4.
TPOADb and other antithyroid antibodies
depending on a choice of a particular centre.
The assessment of serum calcitonin (Ct) con-
centration is useful in diagnostics of nodular
goitre, but due to a low risk of medullary thy-
roid carcinoma (MTC) it is not recommended
in each case. However, it is useful:

2.3.1. When there is a clinical suspicion med-
ullary thyroid carcinoma and in RET
mutation carriers.

2.3.2. Toexclude medullary thyroid carcinoma
before the planned thyroid surgery.

The assessment of serum thyroglobulin (Tg) is

not recommended because it does not provide

any essential information in thyroid lesions
suspicious for malignancy.

#mTe thyroid scan is recommended only when

TSH is near the lower norm limit in a patient

with nodular goitre.

Elastography is not routinely required in the

assessment of thyroid lesions; however, it may

be helpful in the selection of a thyroid lesion
amendable to fine needle aspiration biopsy

(FNAB).

MRI and CT are not routinely used in the

evaluation of thyroid nodules.

FDG-PET is not recommended for a differential

diagnostics of thyroid nodules.

. The factors of increased malignancy risk in a thyroid
lesion, evaluated before FNAB:

3.1.

Clinical.

3.1.1. Lymph node and/or distant metastases.
3.1.2. History of previous neck exposure to
radiation.

Rapid tumour growth, a hard thyroid
nodule fixated to surrounding tissues.
Tumour growth is considered signifi-
cant if an increase of 20% in each nodule
diameter occurs during one year. This
statement does not concern nodules
< 1 cm. However, it should be added
that benign nodules may show a similar
growth.

3.1.3.

3.14.

3.2.

IMPORTANT! Rapid growth of nodule
(in few weeks) may suggest serious
risk of anaplastic thyroid cancer devel-
opment and should be the subject of
urgent examination.

Tumour > 4 cm in diameter.

Nodule occurrence before 20 year of
age.

Nodule occurrence after 60 year of age.
Paresis of recurrent laryngeal nerves,
particularly unilateral.

Sonographic.

3.2.1. Neck metastatic lymph nodes.

3.2.2. Infiltration of adjacent neck structures.
3.2.3. Microcalcifications inside a thyroid le-
sion.

Solid, hypoechogenic tumour pattern.
Tumour shape (taller than it is wider).
Irregular tumour margins.

Increased tumour vascularisation.

3.1.5.
3.1.6.

3.1.7.
3.1.8.

3.2.4.
3.2.5.
3.2.6.
3.2.7.

4. Indications for FNAB of a thyroid lesion.

5.

4.1.

4.2.

4.3.

44.

Assingle thyroid lesion > 1 cm in the gratest di-
ameter, if there are no other nodules showing
a higher risk of malignancy, evaluated accord-
ing to the rules presented in point 3.

Clinical or sonographical features of malignancy,
regardless of lesion diameter (please see 3.1.4).
If malignancy risk features are present in
a lesion < 10 mm, a follow-up with repeated
neck ultrasound every 3-6 months, depending
on a clinical risk, is acceptable and FNAB may
performed only when tumour size increases
>1cm.

Thyroid lesions regardless of their diameter
when lymph node or distant metastases from
thyroid cancer, high calcitonin concentration
or RET mutation carrying are present.

Indications for FNAB in multifocal thyroid lesions
meet the following rules.

5.1.

5.2.

5.3.

5.4.

The risk of thyroid cancer in a patient with
multifocal thyroid lesions and a single thyroid
lesion is the same.

The optimal strategy assumes that a physician
performing FNAB chooses the lesions showing
the highest malignancy risk that require FNAB
as the first.

If the thyroid lesion shows autonomous
appearance on thyroid scan (so-called “hot
nodule”) it is acceptable not to perform FNAB
because the risk of malignancy is < 2%.

The risk of malignancy of multiple lesions
amendable to FNAB may be excluded when
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in all lesions present or in at least four of them
FNAB gives a benign result. However, all
biopsies should be carried out at 3-6-month
intervals, depending on clinical risk.

6. Indications for FNAB after the diagnosis of a thyroid
lesion by other imaging modalities.

6.1.

6.2.

6.3.

6.4.

Thyroid lesions, incidentally detected in ultra-
sound done due to other reasons (such as Dop-
pler ultrasound of carotid arteries), are subject
to the same rules as presented in point 4.
Thyroid lesions, detected by CT or MRI, should
be preliminarily evaluated by ultrasound, and
further management depends on this examina-
tion, according to point 4.

Hot lesions, detected by FDG-PET, should
be preliminary evaluated by ultrasound,
and further management depends on this
examination, according to point 4. However,
FNAB of a hot thyroid lesion on FDG-PET
is obligatory.

Hot lesions, detected incidentally by **TcMIBI
(a heart scan), should be preliminary evalu-
ated by ultrasound, and further management
depends on this examination, according to
point 4.

When is it advisable to resign from FNAB of a thy-
roid lesion?

7.1.

7.2.

7.3.

7.4.

In lesions <5 mm in all diameters FNAB is not
recommended due to low clinical risk.

In pure cysticlesions according to sonographic
criteria.

In lesions showing spongiform appearance on
ultrasound in atleast 50% of the lesion volume.
In lesions that appear as autonomous on thy-
roid scan.

8. All thyroid FNABs should be ultrasound-guided.

9.

10.

78

Cytological classification of lesions subjected to
FNAB should be based on NCI guidelines, which
are referred to as “Bethesda Classification” in these
“Recommendations” (Table I).

The management at the detection of a thyroid le-
sions should meet the following criteria:
10.1. If the FNAB result is benign (Bethesda class II)

but the lesion shows a high sonographic risk of
malignancy (see point 3.2), ultrasound follow-
up and repeated FNAB in a period not longer
than 3-6 months depending on a clinical risk
are indicated.

10.2.

10.3.

10.4.

10.5.

If the FNAB result is indeterminate (Bethesda
class III) and sonographic factors of malig-
nancy are present (see point 3.2), a repeated
FNAB within a three-month interval is indi-
cated depending on a clinical risk. When the
second FNAB gives a similar result surgery
may be considered (see point 3.1).

If the ENAB result is classified as Bethesda class
IV surgery and histopathological examination
should be considered, particularly when clini-
cal or sonographic features of malignancy exist
and simultaneously the criteria given in point
7 are not met.

If the FNAB result is classified as Bethesda
class V and sonographic factors coexist,
proper surgical treatment should be consi-
dered.

If the FNAB result is classified as Bethesda VI,
surgical treatment is recommended.

11. FNAB — how to carry out and technique.

11.1.

11.2.

11.3.

The requirement for ultrasound-guided FNAB.

11.1.1. Concerns all FNABs.

11.1.2. Ultrasound guidance is not required
when general thyroid enlargement
with diffuse echostructure alterations
without clear lesions are present.

11.1.3. Ultrasound-guided FNAB is always
required in a case of repeated FNAB
due to a non-diagnostic result of the
previous one (for comparison, lesion
localisation and date of previous FNAB
are required).

Written informed consent.

11.2.1. Is always required.

Information that should be provided in the

referral form.

11.3.1. First name, last name, and address of
the referring physician.

11.3.2. First name and last name of the patient
or patient’s identification number.

11.3.3. Patient’s sex and age.

11.3.4. Initial clinical diagnosis.

11.3.5. Lesion location and diameter.

11.3.6. Data related to patient history (any pri-
mary cancer, exposure to neck radiation,
concomitant thyroid disorders).

11.3.7.Data related to the treatment adminis-
tered, only if they might influence the
interpretation of cytological results.

11.3.8. Data about any previous FNAB (date,
location of the lesion).
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Table 1. Classification of the results of fine needle aspiration biopsy on the basis of NCI recommendations 2008 [1]

Recommended
terminology

Accepted
terminology

The risk of cancer
in Polish patients

Previous terminology
(currently not
accepted)

Cytological diagnoses included in
a particular category and other comments

Nondiagnostic

5-10%*

Clinical context should be considered

Benign

Benign nodule

< 1%*

Nodular goitre

Thyroiditis, including chronic inflammations
Hyperplastic nodule

Colloid nodule (lots of colloid, sufficient
cellularity)

Cytological findings suggest colloid nodule
(lots of colloid, insufficient cellularity)
Thyroid cyst

Follicular lesion
of undetermined

2.4-5.2%

This category should be used in rare cases
when it is not possible to state a precise

significance cytological diagnosis
Suspicious for (SFN) Follicular neoplasm/tumour  8.2-19% At least 25% of lesions belonging to this category
a follicular Suspicion Oxyphilic neoplasm/tumour are not neoplastic tumours (hyperplastic nodules,
neoplasm for oxyphilic Hurthle tumour inflammation).
neoplasm This category should not be diagnosed when
(oncocytic) nuclear features of papillary thyroid cancer are
present
Suspicious for Suspicion of 75% This category involves:
malignancy cancer — papillary thyroid cancer
— medullary thyroid cancer
— lymphoma
— metastatic carcinoma
— anaplastic thyroid cancer/vascular sarcoma
due to the presence of necrotic tissues
Malignant Cancer 95-100%* This category involves:

— papillary thyroid cancer

— medullary thyroid cancer

— lymphoma

— metastatic carcinoma

— anaplastic thyroid cancer/vascular sarcoma

*Due to the lack of Polish data these values are based on NCI Guidelines [1]

12. The selection of the lesion for FNAB.

12.1.

12.2.

The selection of the lesion for FNAB is based
on ultrasound according to the following
rules.

12.1.1. The main criterion is not the lesion
diameter but the presence of clinical
and sonographic risk factors. See NCI
guidelines [1].

12.1.2. As a nodule diameter > 4 cm increases
the risk of its malignancy, each nodule
fulfilling this criterion is recommended
for FNAB.

12.1.3. A large nodule requires at least two
biopsies taken from two different loca-
tions within a nodule.

12.1.4. A cyst should be drained, and any solid
part of it, if present, requires FNAB.

In a case of multifocal lesions the following

rules are obligatory.

12.2.1. If there are multiple lesions in a nodular
goitre the order of FNAB depends on
the presence of sonographic and clinical
criteria of malignancy.

12.2.2. If lesions are multiple, show a similar
sonographic appearance, and simul-
taneously do not demonstrate any
malignancy risk features, FNAB of the
largest lesion only is acceptable.

12.2.3. Itis acceptable to divide FNAB into a few
stages, performed within a six-month
period, optimally within three months.

12.2.4. In case of diffuse echostructure altera-
tions, indications for FNAB are relative.
FNAB may be confined to one location
only. According to the NCI, ultrasound-
guided FNAB is not required when the
thyroid gland is significantly enlarged.

12.3. In the case of neck lymph node enlargement.
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12.3.1. When a suspicious lymph node accom-
panies a thyroid nodule it should also
undergo FNAB.

12.3.2. Sonographic features suspicious for
metastatic lymph node are: transversal
diameter > 5 mm, loss of hilar archi-
tecture, heterogenic echotexture with
cystic areas, round shape, peripheral
or mixed vascularity, and calcifications.

13. Representativeness of FNAB.

13.1.

13.2.

13.3.

The assessment of the representativeness of

a cytological aspirate is obligatory, with refer-

ence both to its qualitative and quantitative

aspects.

The qualitative evaluation is expressed di-

chotomously as satisfactory/unsatisfactory and

should consider the differences related to the

lesion type (see point 14).

The following grading of quantitative assess-

ment is recommended.

13.3.1. Diagnostic material: at least five groups
of cells containing at least 10 well-
preserved follicular cells. It is necessary
to consider the clinical context when
preparing this assessment.

13.3.2. Diagnostic material despite poor cel-
lularity (see point 14.1)

13.3.3. Limited quality of assessment due to the
lack of/small number of follicular cells.

13.3.4. Cyst liquid only.

14. Clinical-radiological context of FNAB qualitative
assessment.

80

14.1.

Solid thyroid nodules.

14.1.1. With cytological cellular features suspi-
ciousformalignancy* (Bethesda, class1II).
The diagnosis of cells suspicious for ma-
lignancy in a cytological smear has to be
givenin the final FNABreportevenif the
number of cells is small (see point 13.3.2).
*(Please Note: According to the source
data prepared by the NCI there was
a statement on “cellular atypia”. How-
ever, the authors of the “Recommen-
dations” propose instead using the
statement “Changes in cellular structure
suspicious for malignancy”).

14.1.2. With inflammation.
It should be taken into consideration
that the aspirate contains fewer fol-
licular cells, thus the criterion given in

14.2.

point 13.3.1 is not absolutely crucial.
Therefore, the criterion given in point
13.3.2 should be fulfilled.

14.1.3. With a large colloid amount.

The presence of a large colloid amount is
a reliable proof of tumour benignity, so
FNAB may be diagnostic despite poor
cellularity.

14.1.4. With follicular hypertrophy and small

colloid amount.
Criterion 13.3.1 is optimal, especially
wheniitis fulfilled in one smear. Howev-
er, it should be taken into consideration
that requirements which are too restric-
tive with reference to sample cellularity
and quality increase the percentage of
nondiagnostic FNABs by up to 20%.

Cysts.

14.2.1. Pure cyst (sonographic criterion): the
risk of cancer 1-4%.

14.2.2. The aspiration of a pure cyst is very rare-
ly related to cancer diagnosis. The use
of criterion 13.3.4 allows for a clinically
useful report. The information “non-
diagnostic material to exclude a cystic
appearance of cancer” may be added.

14.2.3. In our opinion, in such cases FNAB of
the solid part of the nodule should be
performed.

15. Recommended diagnostic terminology.
It is recommended that six classes of cytological
diagnosis be used, according to The Bethesda Sys-
tem for Reporting Thyroid Cytopathology (BSRTC,
called “Bethesda”).

15.1.

15.2.

Nondiagnostic FNAB (Bethesda class I).
15.1.1. The FNAB result is defined as nondiag-
nostic if it does not fulfil representative-
ness criteria (see point 13), taking into
consideration the clinical-radiological
context (see point 14).
15.1.2. Nondiagnostic FNABs may be related
to three causes:
—inadequate cellularity,
—lack of follicular cells,
— incorrect sample fixation and storage.
Benign nodule (Bethesda class II).
This term corresponds to the final diagnosis of
nodular goitre, lymphocytic or granulomatous
(subacute) thyroiditis, or a single hyperplastic
or colloid nodule. The risk of malignancy is
minimal.
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Table II. Cytological criteria for diagnosis of “follicular lesion of undetermined significance” and “suspicion for a follicular

neoplasm”
Feature Follicular lesion of undetermined Suspicious for a follicular neoplasm
significance

Hypercellular aspirate (subjective) Rather yes Yes

Prominent population of small arrangement Yes Yes

(groups, nests, rosets)

Sheets of follicular cells Might be seen No or single

Colloid in background Might be seen No or trace

Foamy macrophages Might be present No or single

Anisocytosis/anisokaryosis No or a little No

Lymphocytes/plasmatic cells No or single No

Oncocytes Non significant If > 75% of cells — there is a suspicion for an
oxyphilic follicular neoplasm
Oncocytes have prominent nucleoli
Anisocytosis of oncocytes
Oncocytes in spatial arrangements

Indication for surgery No Yes, after confirmation by a second pathologist

Indication for a repeated FNAB Yes Rather no

15.2.1. The diagnosis of a “benign nodule”
formally involves also the diagnosis of
a follicular adenoma; therefore, some
centres use the statement “FNAB nega-
tive with reference to malignancy” or
“non-malignant lesion”. The statement
“benign lesion” is preferred in the
guidelines.

15.2.2. FNAB smear should contain an ad-
equate number of cells. If the number of
cells is too small and a repeated FNAB
shows mainly colloid and a few cells
the appearance of which does not sug-
gest malignancy, we recommend the
diagnosis “cytological picture suggests
a colloid lesion/nodule”.

15.3. Follicular lesion of undetermined significance

(Bethesda class III)

15.3.1. This diagnosis should be stated as rarely
as possible (see also point 14.1.1).

15.3.2. This diagnostic category may be stated
after the exclusion of five remaining
Bethesda classes. It involves such cyto-
logical findings that do not fulfil qualita-
tive or quantitative criteria “suspicious
for a follicular neoplasm”.

15.3.3. The criteria that differentiate between
categories “follicular lesion of undeter-
mined significance” and “suspicious
for a follicular neoplasm” are given in
Table II.

15.3.4.Follicular lesion of undetermined

significance constitutes a substitute
diagnosis that requires further cor-
rection correlating with the clinical
and sonographic features of the lesion
during the next FNAB. This repeated
FNAB, depending on clinical indica-
tions, is usually recommended after
a 12-month interval, between 6 and 24
months. It should not be performed
earlier unless there are urgent clinical
indications or significant nodule diam-
eter (see point 3.1.4).

15.3.5. An interpretation of follicular lesion of

undetermined significance should be
particularly cautious when it is diag-
nosed in a lesion < 1-2 cm.

15.3.6. The risk of malignancy, assessed by NCI

as 5-10%, ranges in Poland between
2.4% and 5.9% [2, 3]. Therefore, in the
authors opinion, this diagnosis should
not be interpreted as an increased risk
of malignancy and does not constitute
per se an indication for surgery.

15.3.7. Sometimes, the qualification of an

FNAB result as a follicular lesion of un-
determined significance may be related
to the limitations of the sample (low cel-
lularity, blood admixture, wrong sample
fixation) when cell features do not un-
equivocally indicate nodule benignity
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or are even suspected for malignancy.
This suspicion should be included in the
pathologist’s comments. In such cases
surgery may be indicated

15.4. Suspicious for follicular neoplasm (Bethesda

class IV).

15.4.1. The NCI recommends the statement
“suspicious for a follicular neoplasm”
because 25% of these nodules are not,
in fact, neoplasms. Diagnostic criteria
are given in Table IL

15.4.2. This class involves lesions previously
known as both “follicular/oncocytic neo-
plasm” or “follicular/oncocytic tumour”.
It should not involve lesions that show
nuclear features of papillary thyroid
cancer.

15.4.3. “Suspicious for oncocytic/oxyphilic
neoplasm” is diagnosed when the
percentage of oxyphilic cells exceeds
75%. It is believed that this diagnosis
indicates higher risk of malignancy than
a diagnosis of “suspicious for a follicular
neoplasm”.

15.4.4. The risk of malignancy of a lesion “sus-
picious for a follicular neoplasm” in
Poland is 8.2-19% [2, 4] and depends
on the centre. Therefore, the decision
concerning surgery may be made with
reference to the centre experience.

15.4.5. The diagnosis of “suspicious for a fol-
licular neoplasm” should be stated in
cases when the pathologist anticipates
the necessity of surgery and final histo-
pathological diagnosis.

15.4.6. Considering this diagnosis, the risk of
cancer should be evaluated individually
together with clinical-epidemiological
factors.

15.4.7. If a diagnosis “suspicious for a follicular
neoplasm” constitutes an indication for
surgery, it should be confirmed by an
another pathologist.

15.4.8. This statement may reflect a final his-
topathological diagnosis of follicular
adenoma, follicular carcinoma, and
follicular variant of papillary thyroid
carcinoma and its oxyphilic variants.
However, it may also indicate a non-
neoplastic lesion, such as a hyperplas-
tic tumour, showing a high cellularity
or lymphocytic thyroiditis (in which
disturbances of cell structure are often
present, see point 14.1.1). Therefore, the

statement “suspicious for a follicular

neoplasm”, recommended by the NCI

[1], is more adequate than “follicular

tumour” or “follicular neoplasm”

(these statements may be used as

clinical terms only, not as a cytological

diagnosis).

— We recommend to use the abbrevia-
tion “SFN” or “Bethesda class IV” due
to the difficulty in appropriate Polish
translation.

— The diagnosis “suspicious for a folli-
cular neoplasm” also involves a subclass
“suspicious for oxyphilic neoplasm”,
which should be more precisely called
“suspicious for oncocytic (oxyphilic)
variant of a follicular neoplasm”.

15.4.9.In the authors opinion, the statement

“Huerthle tumour” should be avoided

15.5. Suspicious for malignancy (Bethesda class V).

15.5.1. Such a statement means that some fea-
tures of malignant tumours are present
but not all that would allow a diagnosis
of malignancy. The risk of canceris 50%
according to Medical University in Lodz
[2] and 75% according to the data from
M. Sklodowska-Curie Memorial Cancer
Centre and the Institute of Oncology in
Gliwice [5].

15.5.2. Suspicion for papillary thyroid carci-
noma most often concerns its follicular
variant.

15.5.3. Suspicion for medullary thyroid carci-
noma should be accompanied by serum
calcitonin assessment (Ct > 100 pg/mL
allows diagnosis of medullary thyroid
cancer with a high probability).

15.5.4. Suspicion for lymphoma requires a sec-
ond FNAB and flow cytometry.

15.6. Malignant tumours (Bethesda class VI).

15.6.1. This category involves the diagnosis of
papillary thyroid cancer, anaplastic thy-
roid cancer, and metastatic carcinoma.

15.6.2. MTC diagnosis, localisation of primary
focus of a metastasis from other cancer,
and lymphoma require immunocyto-
chemistry.

15.6.3. In the diagnosis of Bethesda class VI,
the decision about surgery is obvious.

16. FNAB report.
The FNAB report should involve.
16.1. Information related to the nodule location and

the features enabling its identification.
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16.2.

16.3.

16.4.

16.5.

Information concerning FNAB representative-
ness, both qualitative and quantitative.
Description of cytological examination of each
assessed nodule.

Diagnostic conclusion that classifies FNAB
findings to one of the six Bethesda classes (see
point 16).

Please note: Itis recommended thata comment
be attached to the FNAB report.

17. Unacceptable diagnostic terminology.

17.1.

The following statement should be avoided.

17.1.1. “atypical cells have not been found”,
“bloody smear”, “malignancy features
have not been found”.

17.1.2. All examples given in point 17.1.1
should unequivocally evaluate whether
the FNAB result is benign or nondiag-
nostic.

17.1.3. One must not use of the statement
“FNAB result may arouse suspicion for
a follicular tumour”.

17.1.4. The statement given in point 17.1.3 does
not provide the clinician with sufficient
information about whether a patholo-
gist formally diagnoses “suspicious for
a follicular neoplasm” or whether there
are some data that suggest this diag-
nosis but are not sufficient to state it.
In such cases the pathologist should
consider whether or not to state a di-
agnosis of “follicular lesion of undeter-
mined significance”, which is obvious
for a clinician because it gives informa-
tion that the nodule requires further
diagnostics. Additional information
“suspicion for a follicular neoplasm is
not excluded” or “suspicion for a follicu-
lar neoplasm was considered but not all
criteria are fulfilled” is also acceptable.

18. FNAB reliability and limitations.

18.1.

18.2.

18.3.

18.4.

The differentiation between follicular carci-
noma and adenoma on the basis of cytological
examination is not possible.

The risk of a false negative result is 1-11%
(mean 5%). Physicians should evaluate the
presence of clinical features of malignancy
indicating surgical treatment.

This risk is usually related to insufficient
sample cellularity, incorrect aspiration, wrong
interpretation, or the occurrence of a cystic
form of thyroid carcinoma.

The risk of a false positive result is 1%.

19. Contraindications to FNAB.
19.1. Absolute.

19.1.1. Serious haemorrhagic diathesis.
19.1.2. Purulent skin lesions.
19.1.3. Lack of patient cooperation.

19.2. The use of anticoagulant drugs.

19.2.1. Acenocoumarol and warfarin.
The authors of the recommendations
believe, after consultation with special-
ists, that the use of acenocoumarol and
warfarin does not constitute an absolute
contraindication to FNAB, especially
when a needle 0.4 mm in diameter is
used and INR ranges between 2.5 and 3.
19.2.2. Replacement with a low molecular
weight heparin may be considered.
Low molecular weight heparin.
An eight-hour interval between the last
dose of the drug and FNAB is necessary.
19.2.3. Dabigatran (Pradaxa).
A12-hour interval between the last dose
of the drug and FNAB is necessary.
19.2.4. Rivaroxaban (Xarelto).
A24-hour interval between the last dose
of the drug and FNAB is necessary.
19.2.5. Clopidogrel.
If, due to cardiological reasons, drug
withdrawal is contraindicated, FNAB
may be carried out in a patient using
clopidogrel, when there is an absolute
indication for FNAB. Replacement
with a low molecular weight heparin
is not justified due to differences in the
mechanisms of action of both drugs.
19.2.6. Acceptable drugs:
— aspirin with doses < 0.3 g,
—non-steroidal anti-inflammatory
drugs.

20. FNAB complications.
20.1. Transient.

20.1.1. Haematoma (prevention — to press the
site of FNAB just after it. When deeply
located lesions are aspirated 30-minute
observation is recommended).

20.1.2. Pain and oedema (ice compress, par-
acetamol).

20.1.3. Syncope.

20.1.4. Infection (a rare event in patients with
immune deficiency, increased risk in
patients infected with HIV or with diag-
nosis of diabetes mellitus, tuberculosis,
atopic dermatitis due to susceptibil-
ity for staphylococcal infection). If the
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20.2.

skin’s hygienic condition is poor, the
skin should be disinfected with the use
of iodine solution.

Serious — extremely rare.

20.2.1. Needle tract implantation from thyroid
carcinoma has never been reported
with reference to a needle 23 gauge or
smaller. These complications concerned
mostly a core biopsy.

20.2.2. Recurrent laryngeal nerve palsy (the
total risk is 0.036%) — dysphonia and
dysphasia typically develop on the
second day after FNAB and recovery
takes up to four months.

20.2.3. Haemorrhage or haematoma requiring
surgery.

21. Immunocytochemistry.
See NCI comments [1].

22. Further follow-up after a non-diagnostic FNAB.

22.1.

22.2.

22.3.

A cyst.

If it is a pure sonographic cyst without a solid
part and the first FNAB failed to achieve di-
agnostic material, a repeated FNAB may be
considered within 6-18 months. The risk of
cancer is low but not excluded.

Solid nodule.

A solid nodule, clinically benign with a nondi-
agnostic FNAB result requires a clinical and/or
sonographic follow-up and a repeated FNAB
usually within 3-12 months, depending on
clinical risk.

Solid nodule with cystic degeneration.

If the first FNAB is nondiagnostic, a repeated
FNAB is indicated within 3-12 months. A solid
part should be biopsied.

The ATA consider surgical treatment in a case
of nondiagnostic FNAB. The authors of the
recommendations propose that in such situa-
tions one should lay on clinical risk factors of
malignancy (see point 3.1).

23. Interval between nondiagnostic and the second
FNAB.

84

23.1.

23.2.

This interval should not be shorter than three
months unless clinical features speak strongly
for a particularly high risk of malignancy (in
case of suspicion for poorly differentiated or
anaplastic thyroid carcinoma or lymphoma)
or an incorrect FNAB procedure.

In most cases, when the clinical risk is not
high, a repeated FNAB may be performed in
6-12 months.

24. Two nondiagnostic FNABs.

24.1.

24.2.

Two nondiagnostic FNABs in a cyst.
When two FNABs are nondiagnostic in a pure
cyst it should be taken into consideration that
cancer risk is very small (1%); however, it can-
not be definitely excluded.
Two nondiagnostic FNABs in a solid lesion.
24.2.1. Due to the lack of cancer exclusion and
a possible higher probability of its detec-
tion the clinical risk as well as surgery
should be considered depending on
this risk.
24.2.2.In a case of significant lesion growth
surgery should be considered unless
the clinical context explains the lack of
adequate cellularity of the FNAB.
24.2.3. When neither nodule growth nor sono-
graphic risk factors are present surgical
treatment is considered with reference
to the clinical context and a decision is
made together with the patient.
Inalesion < 1 cmin any diameter, which
does not show significant growth or clin-
ical risk factors, surgery is not indicated.

24.24.

25. Further follow-up after the diagnosis of a benign
nodule on FNAB.

25.1.

25.2.

25.3.

Benign FNAB result does not unequivocally

settle against surgery.

If clinical indications and the results of other

examinations together with the patient’s

preference do not speak for surgery further
follow-up should consider that the risk of
malignancy in a nodule that has undergone

FNAB is significantly lower than in a nodule

that has not.

Follow-up of a nodule benign on FNAB.

25.3.1. A solid tumour benign on FNAB re-
quires a clinical follow-up (physical
examination and ultrasound) every
6-18 months.

25.3.2. Repeated FNAB is not required when
no clinical doubt exists and the quality
of the first FNAB is good. The risk of
a false negative resultis 3.6% according
to Medical University in Lodz [8].

25.3.3. Repeated FNAB in a lesion with echo-
structure alterations that is recognised
as benign confirms the diagnosis and
decreases the risk of cancer omission.
However, such management when no
clinical risk factors, no tumour growth,
and no new sonographic risk factors
are noticed is generally recommended
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not earlier than 6-12 months after the
first FNAB.

25.3.4. Indications for a repeated FNAB in 6-12
months may be related to the nodule
growth, the presence of clinical risk
factors, or lower reliability of the first
FNAB due to smalllesion diameter or its
location in the dorsal part of the thyroid
lobe — an increased risk of misguiding
the lesion during FNAB.

25.3.5. An increase of the nodule does not
speak for its malignancy per se, but it
constitutes an indication for a repeated
FNAB (if the tumour growth is signifi-
cant, see below).

25.3.6. The occurrence of new sonographic high-
risk factors of malignancy in a benign
tumour on the previous FNAB constitutes
an indication for a repeated FNAB.

25.3.7. The recommendations given in points
25.3.1-6 concern also solid-cysticnodules.
A repeated FNAB is indicated when
a solid part of the nodule increases.

25.3.8. Further follow-up is acceptable after the
second benign FNAB result, even when
significant nodule growth is observed.

26. Further follow-up after the diagnosis of a follicular
lesion of undetermined significance.

26.1.

26.2.

26.3.

26.4.

The risk of cancer in such lesions is probably
not higher than 5%, according to the Polish
data, ranging between 2.4% and 5.2% [2, 3].
Follow-up (repeated sonography every 6
months), a repeated FNAB in 612 months, not
earlier than after 3 months, due to the risk of the
presence of repair changes, is recommended.
Surgery is recommended in nodules > 4 cm,
in smaller lesions when a significant nodule
growth is present or when the second FNAB
points to a higher cancer risk.

If a nodule with this diagnosis has an autono-
mous scintigraphic appearance further follow-
up may be recommended and 'l treatment
because the risk of cancer is < 2%.

27. Further follow-up after the diagnosis of a lesion
suspicious for a follicular neoplasm.

27.1.

This diagnosis should be stated only in cases

when the necessity of surgical treatment is

anticipated to obtain the material and to carry

out a final histopathological examination.

27.1.1. The diagnosis has to be confirmed by
another pathologist.

27.2.

27.3.

27.4.

27.1.2. If such confirmation has been achieved,
arepeated FNAB does not provide any
new essential information, especially
when it is performed shortly after the
first one.

27.1.3. If there is no possibility to consult FNAB
result, surgery is acceptable in case of
urgent clinical indications.

Indications for surgery when a lesion suspi-

cious for a follicular neoplasm is diagnosed.

27.2.1.If the FNAB result is suspicious for
a oxyphilic neoplasm (oxyphilic vari-
ant of follicular neoplasm), surgery is
recommended due to 15% risk of cancer.

27.2.2. In follicular neoplasms > 2 cm, espe-
cially in nodules > 3-4 cm, surgical
treatment constitutes the optimal way
to evaluate the nodule character.

27.2.3. An intraoperative nodule examination
usually does not add any important
information.

27.2.4. See point 27 4.

27.2.5.In nodules < 1-2 cm (and some < 34
cm), when there are no risk factors, it is
acceptable to resign from surgery. How-
ever, careful clinical and sonographic
monitoring is necessary.

Surgical treatment should involve the resec-

tion of the whole lobe where a nodule suspi-

cious for a follicular neoplasm is located. The
extent of surgery in the second lobe depends
on the presence of nodules/Lesions within it.

If lesions are present in the second lobe, total

thyroidectomy should be considered, or at

least subtotal resection of this lobe.

If the decision is made to resign from surgery

and a nodule is subjected to the further follow-

up, a repeated FNAB may be performed not
earlier than after 3-12 months, usually after

6 months.

28. Further management after the diagnosis of a malig-

nant neoplasm/suspicion for a malignant neoplasm
on FNAB.

28.1.

28.2.

Suspicion for malignancy.

28.1.1. Surgery is recommended.

28.1.2. Confirmation of FNAB diagnosis by
a second pathologist is indicated.

28.1.3. In the case of suspicion for malignancy
intraoperative histopathological exami-
nation may be considered.

Malignant neoplasm.

28.2.1. Surgery is recommended.
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29.

30.
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28.2.1. Confirmation of FNAB diagnosis by
a second pathologist is necessary.

28.2.2.In the case of preoperative diagnosis
of anaplastic thyroid cancer, thyroid
lymphoma, or a metastasis from other
cancer diagnostics to evaluate whether
the tumour is amendable for surgery
and to establish further management
is necessary.

Indications for FNAB and its interpretation in

children.

29.1. Children are subject to separate guidelines.

29.2. However, in children surgery is undertaken
more often because the risk of tumour ma-
lignancy may be higher and also concerns
autonomous thyroid nodules.

Indications for FNAB and its interpretation during

pregnancy.

30.1. Indications for FNAB in pregnant and non-
pregnant women are the same.

30.1.1. In pregnant women showing a low
serum TSH level during the first and
the second trimester, it is acceptable to
postpone FNAB until after delivery due
to the probability of an autonomous
nodule with a low risk of malignancy.

30.2. The cytological diagnosis “suspicions for
a follicular neoplasm” does not constitute an
absolute indication for surgery during preg-
nancy. Surgery; if it is considered as indicated,
may be performed after delivery.

When a diagnosis of low advanced papillary
thyroid carcinoma is stated during pregnancy
sonographic tumour monitoring should be
undertaken. In the case of an increase of the
tumour diameter surgery should be performed
in the second trimester, before the 24" week
of pregnancy. When sonographic appearance
is stable or cancer is diagnosed in the second
half of pregnancy surgery may be carried out
after delivery.

When surgery is postponed until after delivery
the administration of suppressive L-thyroxine
doses may be considered.

30.3.

30.4.

31.

32.

33.

34.

30.5. In the case of benign nodule L-thyroxine
administration during pregnancy is not rec-
ommended.

Intraoperative histopathological examination.

31.1. Imprint cytology and frozen section are in-
cluded in intraoperative histopathological
examination. If a lab is equipped with the
newest generation instrumentation enabling
histopathological examination within 48 hours
after surgery, it is acceptable not to make the
intraoperative examination.

In the case of a follicular lesion of undeter-
mined significance and a lesion suspicious
for a follicular neoplasm intraoperative histo-
pathological examination is not recommended.

31.2.

The role of core biopsy.

32.1. Core biopsy does not significantly improve the
differentiation between cancer and follicular
adenoma.

Some insufficiency in the accuracy of the
FNAB result compared to the core biopsy
is compensated for by the simplicity, lower
cost, and a lower patient’s discomfort related
to FNAB.

Core biopsy may constitute an alternative to
FNAB, when there is no other possibility to
state diagnosis.

32.2.

32.3.

The role of FDG-PET in the evaluation of tumour

malignancy.

33.1. FDG-PET is not recommended in the dif-
ferential diagnostics of thyroid nodule
malignancy.

33.2. However, if FDG-PET performed due to other
reasons shows an increased focal tracer uptake
in thyroid the risk of malignancy is significant.

Molecular diagnostic of thyroid nodules (gene
expression profile and sequencing) is acceptable in
clinical practice. The patient has to be fully informed
about the role of its results.
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Histopathological examination of postoperative thyroid material
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1. Recommendations related to the preparation of the
histopathological specimen after thyroid surgery.

1.1.

1.2.

1.3.

The management.

1.1.1. Measure and weigh the specimen.
1.1.2. Mark the surface and the cut line
with ink before tissue fixation, if it is
possible.

Orient the specimen and cut parallel
5 mm slices.

Check whether parathyroid glands are
present in the tissue surrounding the
thyroid gland.

General principles of grossing.

1.2.1. Type of surgery (lobectomy, isthmec-
tomy, subtotal thyroid resection, total
thyroidectomy).

Weight, shape, colour, and consistency
of the specimen.

Cut surface: smooth or nodular, num-
ber, size and appearance of nodules,
and their characteristics (cystic, solid,
calcified, haemorrhagic, necrotic, en-
capsulated or invasive, distance to line
of resection).

Photographic documentation may be
considered.

Sections for histology.

1.3.1. For diffuse lesions: three sections from
each lobe and one from isthmus.

For solitary encapsulated lesion up to
5 cm: entire circumference, most of
these sections should include tumour

1.1.3.

1.1.4.

1.2.2.

1.2.3.

1.2.4.

1.3.2.

capsule and adjacent thyroid tissue, one
additional section for each additional
centimetre in diameter.

For multinodular thyroid glands: one
section of each nodule (up to five
nodules) including rim and adjacent
normal gland.

For papillary thyroid cancer: the whole
thyroid gland with the assessment of
resection lines.

For thyroid carcinoma other than papil-
lary: three sections of tumour, three of
non-neoplastic gland, one or more from
the line of resection.

Take a parathyroid sample if parathy-
roid glands are present in the specimen.
Collect each lymph node and report
their number.

Identify other anatomical structures
present (ex. thymus) and take them for
histopathological evaluation.

1.3.3.

1.34.

1.3.5.

1.3.6.

1.3.7.

1.3.8.

2. Histopathological intraoperative assessment.

2.1.

2.2.

The decision of whether there is the necessity
of intraoperative histopathological examina-
tion or not should be made individually in
each case suspected for malignancy.

If there is a possibility to evaluate a fresh speci-
men, the pathologists should carry out gross-
ing of the specimen. In the case of the presence
of suspected lesion microscopic frozen sections
should be performed.
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2.3.

24.

2.5.

2.6.

Intraoperative histopathological examina-
tion allows the differentiation between non-
neoplastic goitre and papillary, medullary, and
undifferentiated thyroid carcinoma.

When there is a suspicion for follicular thyroid
carcinoma the decision about the extent of
surgery should take into consideration the fact
that the final differentiation between follicular
thyroid adenoma is possible on the basis of
postoperative microscopic study. In the case
of follicular cancer tumour capsule infiltration
and angioinvasion have to be demonstrated.
This is possible using a paraffin embedded
specimen.

In the case of follicular variant of papillary
thyroid carcinoma imprint cytology of the
tumour cut surface is necessary as it enables
the identification of very characteristic nuclear
features of cancer cells (grooves and intranu-
clear inclusions).

Although most diagnoses may be unequivo-
cally stated one should remember that the
differentiation between lymphoma and poorly
differentiated or medullary thyroid cancer
requires immunohistochemistry similarly to
metastatic tumours from other cancers (such
as clear cell renal carcinoma).

Histopathological examination.

3.1

3.2.

3.3.

3.4.

3.5.

Histopathological diagnosis must involve
a precise assessment of thyroid cancer type
and subtype, tumour diameter, and pTN
staging.
In the case of lymph node metastases their
number and diameter should be given.
The information about whether neoplastic
infiltration exceeds the nodule capsule and
the assessment of the diameter of lesions in
extrathyroidal and extranodal tissue should
also be provided.
The diagnosis should fulfil WHO histopatho-
logical criteria of thyroid tumours excluding
newly recognised cancer types with signifi-
cant clinical impact such as hobnail variant of
papillary thyroid cancer (PTC), encapsulated
follicular variant of PTC without invasion.
The conclusion of the histopathological report
should include TNM classification according
to AJCC/UICC criteria (Table III).
The following issues should be involved in the
histopathological report.
3.5.1. Type of specimen (whether it reflects
the extent of surgery) with the informa-
tion referred to its fixation, condition

3.6.

3.7.

(any damages, intended or not), and

topography.

Histopathological diagnosis with a sub-

type and the data regarding

— tumour localisation,

— tumour size (three dimensions are
necessary) and grossing,

— tissue located outside the tumour,

— tumour capsule and its condition,

—angioinvasion (number of invaded
vessels: up to four or above four),

—infiltration of adjacent tissues with
a differentiation between minimal
extrathyroidal extension of soft tis-
sues and sternocleidomastoid muscle
(T,) and gross extrathyroidal exten-
sion when cancer infiltrates subcu-
taneous fat tissue, larynx, trachea,
oesophagus, or recurrent laryngeal
nerve (T, ),

—radicalness of surgery including sur-
gical margins marked with ink with
unequivocal information whether
they are infiltrated or not,

— multifocality,

— pathological lesions in thyroid, out-
side the tumour.

The presence and number of parathy-
roid glands and information about any
abnormalities, if present.
Total number of all lymph nodes and of
involved lymph nodes, and the diam-
eter of a metastatic lymph node. Lesions
< 2mm in diameter should be defined
as micrometastases. Information about
whether cancer cells exceed nodal cap-
sule should be provided.

3.5.5. Description of extrathyroidal tissues.

Additionally, the histopathological report may

involve the following issues.

3.6.1. Grading (not widely accepted in thyroid

carcinoma).

Mitotic activity.

Presence and extent of tumour necrosis.

Presence of squamous metaplasia and

clear cell changes.

Presence and type of tumour calcifica-

tion, stromal changes (such as diffuse

fibrosis).

3.6.6. Results of immunohistochemistry.

Immunohistochemistry plays an important

role in the diagnostics of thyroid neoplasms.

One should accept that in some tumour types

they are essential.

3.5.2.

3.5.3.

3.5.4.

3.6.2.
3.6.3.
3.6.4.

3.6.5.



Endokrynologia Polska 2016; 67 (1)

Table III. TNM/UICC 2010 classification

Primary tumor (T)

Table IIIA. TNM/UICC 2010 classification — staging of
thyroid cancer

Tx Primary tumor cannot be assessed Stage T N M
T0 No evidence of primary tumor is found Differentiated thyroid cancer; age < 45
T1 Tumor size <2 cm in greatest dimension and is limited to Any T Any N Mo
the thyroid Any T Any N M1
Ta Tumor < 1 cm, limited to the thyroid Differentiated thyroid cancer; age > 45
T1b Tumor > 1 cm but < 2 cm in greatest dimension, limited l n NO Mo
to the thyroid I T2 NO MO0
T2 Tumor size > 2 cm but < 4 cm, limited to the thyroid. " T3 NO Mo
Tumor size >4 cm, limited to the thyroid or any tumor T1-3 N1a Mo
T3 with minimal extrathyroidal extension (eg, extension to T4a NO MO
sternothyroid muscle or perithyroid soft tissues) Taa N1a MO
Tumor of any size extending beyond the thyroid capsule IVA 113 N1b MO
T4a to invade subcutaneous soft tissues, larynx, trachea,
esophagus, or recurrent laryngeal nerve T4a N1b Mo
Tab Tumor invades prevertebral fascia or encases carotid VB Tab Any N Mo
artery or mediastinal vessel IVC Any T Any N M1
All anaplastic carcinomas are considered stage IV Anaplastic thyroid cancer
T4a Intrathyroidal anaplastic carcinoma IVA T4a Any N Mo
Tab Anaplastic carcinoma with gross extrathyroid extension IVB T4b AnyN MO
Regional lymph nodes (N) IvC Any T Any N M1
Nx Regional nodes cannot be assessed Medullary thyroid cancer
NO No regional lymph node metastasis l m NO Mo
N1 Regional lymph node metastasis I 12,13 NO Mo
I} T1-T3 N1 MO0
Nla Metastases to level VI (pretracheal, paratracheal, and a
prelaryngeal/Delphian lymph nodes) T4a NO Mo
Metastases to unilateral, bilateral, or contralateral cervical T4a Nia Mo
(levels I, I, 1L, 1V, or V) T N1b MO0
N1b . - VA
or retropharyngeal or superior mediastinal lymph nodes T2 N1b MO
(level VII)
T3 N1b MO0
Distant Metastasis (M)
: : T4a N1b Mo
Mo N.o distant metas.ta.3|s VB Tab Any N MO
M1 Distant metastasis is present Ve Any T Any N M
3.7.1. Inthe case of MTC, immunostaining for 3.8. In the case of suspicion for poorly differenti-
calcitonin is obligatory. ated or undifferentiated thyroid carcinoma
3.7.2. Inthe case of suspicion for some PTC vari- (anaplastic) the histopathological report
ants (such as follicular variant) it is worth should provide information about whether
evaluating cytokeratin 19, CD56, galectin, residual DTC is present in the tumour.
and HBME-1, but it is not obligatory. 3.9. Due to difficulties noticed in histopathologi-
3.7.3. In the case of suspicion for poorly dif- cal diagnosis of thyroid cancer it should be
ferentiated thyroid carcinoma, immu- confirmed by a second pathologist from the
nostaining for thyroglobulin and Ki-67 centre that will treat the patient.
should be performed. 3.10. Uncertain cases with divergent opinions re-
3.7.4. Angioinvasion in uncertain cases ferred for cancer diagnosis or its histological

should be verified by the immunore-
activity for markers of endothelial cells
(such as CD34).

variant are routinely examined by pathologists
working under the Polish Group for Endocrine
Tumours.
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1. The authors accept the ATA classification of dif- 3. Extent of diagnostics before surgery.

ferentiated thyroid cancer (papillary or follicular) 3.1. Tests,recommended before surgery, necessary
based on the risk of cancer relapse as part of these in the case of diagnosis or suspicion of thyroid
recommendations (Table IV) [6]. cancer.

3.1.1. Medical history and clinical examina-

2. Similarly, the treatment response should be classi- tion.
fied according to the rules proposed by the ATA in 3.1.2. Neck ultrasound:
2015 (Table V) [6]. — thyroid,
— lymph nodes.
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Table IV. Classification of the risk of papillary and follicular thyroid cancer recurrence according to ATA 2015 [6]

Low-risk cancer Intrathyroidal DTC

<5 lymph node micrometastases (< 0.2 cm)

Intermediate-risk cancer Aggressive histology

Minor extrathyroidal extension

Vascular invasion

> 5 involved lymph nodes (0.2-3 cm)

High-risk cancer

Lymph node > 3 cm

Gross extrathyroidal extension
Incomplete tumour resection

Table V. Classification of treatment response of papillary and follicular thyroid cancer according to ATA 2015 [6]

Excellent response
— negative imaging
— Tg (suppression) < 0.2 ng/mL
— Tg (stimulation) < 1 ng/mL

No clinical, biochemical, and structural evidence of disease:

Incomplete biochemical response
— negative imaging
— Tg (suppression) >1.0 ng/mL
— Tg (stimulation) >10 ng/mL
— rising antiTg Ab

Persistent abnormal Tg level in the absence of localisable disease:

Incomplete structural response

Persistent or newly identified locoregional disease or distant metastases:

— structural evidence of disease regardless to Tg and anti-Tg levels

Indeterminate response
— nonspecific findings on imaging studies
— faint RAI uptake in thyroid bed

— non-stimulated Tg detectable but Tg < 1.0 ng/mL
— stimulated Tg detectable but < 10 ng/mL
— Tg Ab stable or declining in the absence of structural and functional disease

Non-specific biochemical or structural findings that cannot be unequivocally classified as benign or malignant:

3.1.3. Ultrasound-guided FNAB — see part I
of the recommendations.
— of thyroid lesions,
— of suspected lymph nodes.

3.1.4. TSH evaluation to exclude thyroid
functional disorders.

3.1.5. Analysis of serum ionised calcium con-
centration.

3.1.6. Analysis of serum calcitonin concentra-
tion (see part I, point 2.3).

3.1.7. Chest X-ray.

3.1.8. Laryngeal examination of vocal cords.

3.2. Examinations useful in differentiating diag-

nostics and staging of cancers:

3.2.1. Neck and upper mediastinum CT scan
for evaluation of the extent of surgery,
in the case of suspicion of cancer at cT4,
cN1b, or cM1 stage
Note: In differentiated thyroid cancer
CT without contrast is recommended
if scintigraphy or ! treatment is planned
to be carried out within six weeks.

3.3.

3.2.2.

3.2.3.

3.24.

CTis not a routine pre-surgery imaging
examination indicated in all cases of
thyroid cancer.

Evaluation of the presence of distant
metastases by other imaging examina-
tions only, when indicated.

In the case of medullary thyroid cancer
presurgical exclusion of the co-existence
of adrenal pheochromocytoma.

The role of the evaluation of serum calcitonin
concentration (see part I, point 2.3 of the rec-
ommendations).

3.3.1.

The analysis of serum calcitonin con-

centration is recommended in the case

of suspicion for medullary thyroid

cancer, particularly when the following

conditions occur:

— a positive familial history,

—nodular goitre in a patient with pheo-
chromocytoma,

—exhaustive diarrhoea of unknown
origin,
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3.3.2.

3.3.3.

3.3.4.

— suspicion of medullary thyroid can-
cer in cytology,
—follicular neoplasm, especially its
oxyphilic variant in cytology.
The importance of serum calcitonin
level evaluation in a patient qualified
to surgery maximally reduces the risk
of unrecognised MTC before surgery
of goitre.
The authors of these recommendations
propose it as a compromising solution
towards conflicting ETA and ATA state-
ments: ETA recommendation to assess
serum calcitonin in each case of nodular
goitre and ATA position according to
that there is no proves supporting the
usefulness of serum calcitonin evalua-
tion in the case of nodular goitre.
Calcitonin level exceeding 100 pg/mL
indicates medullary thyroid cancer.
However, it is necessary to differentiate
with rare neuroendocrine tumours se-
creting calcitonin, especially lung cancer.
If calcitonin level ranges between
10 and 100 pg/mL, the risk of a false
positive result indicating medullary
thyroid cancer should be considered.

4. Surgery in patients with diagnosed or suspected
thyroid cancer.
4.1. General rules.

92

4.1.1.

4.1.2.

4.1.3.

4.14.

The most important part of surgical
strategy is careful and full-profile pre-
surgical diagnostics towards cancer in
all cases of thyroid surgery (see part I of
the recommendations).

Surgical treatment without an earlier
FNAB may be acceptable only in excep-
tional cases.

If FNAB preceding surgery was nega-
tive or did not give an unequivocal
cancer diagnosis but the suspicion of
cancer is still strong, intraoperative
histopathological examination of sus-
pected tumours may be useful; never-
theless, it is optional.

In surgical treatment of cancer one
should follow the rule of an increas-
ing extent of surgery along with the
increase of cancer risk and clinical stage
of malignant neoplasm.

4.1.4.1. A surgeon preparing to carry
out thyroid surgery during which it is
not possible to exclude the risk of ma-

4.1.5.

lignant goitre should abide by the rule
of avoiding complications, especially
postoperative hypoparathyroidism.

In the case of cancer and aiming at pri-
mary total thyroidectomy there are the
following, obligatory rules:

4.1.5.1. Hemithyroidectomy (lobectomy
+ isthmectomy) may constitute an ac-
ceptable surgical approach in patients in
whom papillary thyroid cancer is diag-
nosed preoperatively in a single nodule
<10 mm in diameter, staged cNO, when
there are no unequivocal indications for
bilateral surgery and the treating team
have obtained the patient’s consent for
such an approach.

4.1.5.2. Total thyroidectomy due to
cancer should be performed in fully
equipped, highly specialised centres or
by a well-experienced surgeon.

4.2. Surgical management when there is a sus-
picion for a follicular neoplasm on cytology
(Bethesda class IV, previous nomenclature: fol-
licular tumour, follicular neoplasm, oxyphilic
nodule, oxyphilic cancer).

4.2.1.

4.2.2.

4.2.3.

424.

In the case of suspicion for a follicular
neoplasm (including oxyphilic follicu-
lar neoplasm) there is no possibility of
presurgical cytological differentiation
between a benign and malignant nodule.
The principle to operate all nodules
which are diagnosed as “suspicious for
a follicular neoplasm”, proposed by the
ATA, cannot be applied in Poland due
to its epidemiological conditioning: io-
dine deficiency in the 1980s and 1990s
caused an increased incidence of non-
malignant thyroid nodules that were di-
agnosed as follicular nodules on FNAB,
which according to recently proposed
nomenclature refers to “suspicion for
a follicular neoplasm”. Polish published
data indicates the risk of cancer in a fol-
licular neoplasm to be 8.2-19%.

In nodules cytologically diagnosed as
a “follicular lesion of undetermined
significance” and “suspicious for a folli-
cular neoplasm” that show autonomous
appearance in thyroid scan, the risk of
malignancy is small, and therefore there
is no absolute indication for surgery.
In small nodules (< 1-2 ¢m in diam-
eter) with the cytological diagnosis
“suspicion for a follicular neoplasm”,
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4.2.5.

4.2.6.

4.2.7.

4.2.8.

4.2.9.

4.2.10.

well-controlled during continuous fol-
low-up, and if indicated by a repeated
biopsy, it is accepted to resign form
surgery due to a low clinical risk.
Surgery is indicated in oxyphilic
nodules (currently recommended di-
agnosis is: “suspicion for an oxyphilic
neoplasm”), particularly if they are
> 1 cm in diameter, because they show
a higher risk of malignancy.

At the diagnosis “suspicion for a fol-
licular neoplasm” in a single nodule
the minimal extent of surgery involves
hemithyroidectomy with isthmus and
its extension to the second lobe (nearly
total or total resection of the second
thyroid lobe) depends on the individual
risk of malignancy and the presence of
focal lesions in the second lobe.

If the diagnosis “suspicion for a follicu-
lar neoplasm” concerns a single nodule
and it is stated in multinodular goitre
located only in one lobe, a total or near
total resection of this lobe and isthmus
may be considered. Alternatively, total
resection of that lobe, where a lesion
suspicious for a follicular neoplasm is
located, isthmus, and subtotal resection
of contralateral lobe is acceptable.
When there is suspicion for a follicular
or oxyphilic neoplasm in one of the
nodules in multinodular goitre bilateral
subtotal thyroidectomy is inappropri-
ate. One should follow point 4.2.7.

In the case of follicular lesion of unde-
termined significance (see partI) surgery
is not obligatory; however, it may result
from clinical indications.

As has been already stated above, calci-
tonin serum assessment is necessary in
follicular lesions (both in a “follicular le-
sion of undetermined significance” and
“suspicious for a follicular neoplasm”,
particularly in oxyphilic type), espe-
cially when surgery is not performed
(due to the fact that some of them may
be medullary thyroid cancers).

4.3. Total thyroidectomy constitutes proper man-
agement in the following cases.

43.1.

4.3.2.

As a primary surgery in the case of
thyroid cancer diagnosed or suspected
on FNAB.

Total secondary thyroidectomy may be
considered by a multidisciplinary thera-

4.3.3.

4.34.

peutic team in each case of thyroid cancer
recognised after surgery of extent less
than total or subtotal thyroidectomy (with
the following exceptions given below).
The principle of secondary total thy-
roidectomy may be omitted in the
following situations if the diagnosis of
low-risk cancer was stated in a patient
in whom total unilateral lobectomy with
isthmus or total unilateral lobectomy
with isthmus and subtotal resection of
contralateral lobe or subtotal bilateral
lobectomy were performed:

4.3.3.1. Unifocal papillary cancer not
exceeding 1 cm in diameter (pT,), if
there are no lymph nodes and distant
metastases and careful histopatho-
logical analysis of postoperative tissue
was carried out to exclude multifocal
tumour growth.

4.3.3.2. Well-differentiated cancer with
higher stage with reference to T feature
(T,), if remnants of both lobes in ultra-
sound do not exceed 1 mL on each side
and available data indicate complete
surgical resection and low-risk cancer.
4.3.3.3. More advanced cancer, if avail-
able clinical data indicates that the total
surgery is impossible (especially in
poorly and undifferentiated cancers).
Exception from total thyroidectomy
may refer to minimally invasive folli-
cular cancer < 1 cm in diameter (pT, ),
diagnosed after total lobectomy or
subtotal thyroidectomy, when distant or
lymph node metastases were not found.
So far, the improvement of long-term
outcomes after secondary thyroidecto-
my has not been confirmed. The extent
of necessary surgery should be defined
individually by a therapeutic team.

4.4. Radicalness of surgical approach — its assess-
ment in terms of indications to secondary total
thyroidectomy.

44.1.

4.4.2.

44.3.

Secondary total thyroidectomy should
not be treated as optimal; however, it
may be justified in particular cases only.
Secondary total thyroidectomy should
be considered by a therapeutic team,
when the extent of primary surgery
was less than present indications to total
thyroidectomy.

If the extent of surgery is not unequivo-
cal, the assessment of its radicalness
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is based on joint interpretation of
postsurgical histopathology, ultra-
sound, postsurgical neck scan, and
thyroglobulin level. All examinations
should be performed not earlier than
1-2 months after surgery. TSH stimula-
tion is necessary for neck scan and Tg
level assessment.

4.4.3.1. Surgery may be considered as
near total thyroidectomy if the volume
of remnant tissue does not exceed
1 mL at each side. The evaluation of
the radicalness of surgery by means of
ultrasound should include neck lymph
nodes (see below).

4.44. The assessment of radioiodine (RAI) up-
take and postsurgical thyroid scan, per-
formed under TSH stimulation are use-
ful in defining the extent of performed
surgery; however, it cannot become the
absolute criterion of its radicalness. In
a patient in whom total thyroidectomy
was performed the uptake after thTSH
stimulation is usually less than 1%. After
L-thyroxin withdrawal the expected
RAI uptake is < 5%, whereas RAI up-
take < 2% is a reliable proof confirming
a total thyroid resection. Nevertheless,
a higher RAI uptake with small volume
of thyroid remnants in ultrasound does
not constitute in itself an indication for
reoperation.

4.45. Secondary total thyroidectomy may
be considered when ultrasound shows
thyroid remnants significantly larger
than 1 mL on each side (the examination
should be performed after the recovery
of a postsurgical swelling), when the
tumour > T, was diagnosed, and when
intermediate- and high-risk thyroid
cancer is diagnosed.

The obligatory rules during surgery due to a diag-

nosis or suspicion of thyroid carcinoma.

5.1. Intraoperative visualisation of laryngeal recur-
rent nerves is recommended. One should aim
to preserve the external branch of the laryngeal
superior nerve during the tissue separation
near the upper part of thyroid lobe.

5.2. To make the identification of the nerve and
evaluation of its function easier one may
use electrostimulation (with or without neu-
romonitoring) intraoperatively.

5.3. During surgery one should aim to preserve
parathyroid glands showing a normal vas-
culature.

6. Surgery of the lymphatic system in the primary
thyroid cancer.
Central neck dissection.

6.1.

6.2.

6.1.1.

6.1.2.

6.1.3.

6.1.4.

6.1.5.

Dissection of central neck lymph nodes
due to thyroid cancer should involve
group VI of neck lymph nodes — prel-
aryngeal, pretracheal, paratracheal
and parathyroidal lymph nodes. Such
dissection diminishes the risk of cancer
relapse and significantly reduces the
postoperative Tg level. However, ac-
cording to ATA guidelines this dissec-
tion is not necessary in a low-risk cancer.
6.1.1.1. Whenever the involvement of
this compartment or lateral neck lymph
nodes occurs, surgery constitutes a thera-
peutic procedure and is absolutely indi-
cated at each stage of primary tumour.
6.1.1.2. If there are no features of nodal
involvement in the central neck com-
partment the surgery is prophylactic,
and according to the ATA it is not rec-
ommended in a low-risk cancer.
Prophylactic surgery is not obligatory
if the disease stage is low (especially in
tumours smaller than 1 cm) and there
are no features of nodal involvement
on preoperative neck ultrasound and
during intraoperative assessment.

The relationship between a prophy-
lactic central neck dissection and the
frequency of permanent postsurgical
side-effects speaks for the reduction in
the number of indications to do it.
According to ATA guidelines a prophy-
lactic (elective) central neck dissection
in low-risk patients, including cT2 papil-
lary thyroid cancer, is not an obligatory
approach.

Central lymphadenectomy is not rou-
tinely necessary in well-differentiated
follicular thyroid cancer if the diagnosis
was made prior to surgery and the intra-
operative assessment of central lymph
nodes gives no suspicion of metastases.

Lateral lymphadenectomy in differentiated
thyroid cancers.

6.2.1.

Unilateral or bilateral lateral neck lym-
phadenectomy as a modified procedure
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(without the dissection of jugular vein,
sternocleidomastoid muscle, and XI
nerve) and a complete lymphadenec-
tomy is indicated when lymph node
metastases are confirmed (by a positive
FNAB or intraoperative biopsy).
Selective resection of metastatic lymph
nodes instead of a modified lateral lym-
phadenectomy in differentiated thyroid
cancer is unacceptable.

Intraoperative bilateral biopsy of lateral
lymph nodes is indicated for the exclu-
sion of lymph node metastases. If it is
negative, stage N can be defined. If the
result is positive it constitutes an indica-
tion for a modified lateral lymphadenec-
tomy. Such a type of ymphadenectomy
is a curative procedure (selective — this
name does not refer to a selective dissec-
tion of metastatic lymph nodes, which
is not recommended in this situation).
6.2.3.1. Postoperative histopathological
diagnosis of a single small lymph node
metastasis is not an indication to sec-
ondary lymphadenectomy, if there are
no other clinically apparent metastases
and there is an option of adjuvant RAI
therapy. Similarly, this approach can be
applied in the case of small metastases
(< 0.2 cm) in less than five neck lymph
nodes.

6.2.3.2. The presence of central lymph
node involvement does not require
alateral neck lymphadenectomy if there
are no lateral lymph node metastases.

6.2.2.

6.2.3.

6.3. The extent of lymphadenectomy in medullary

thyroid carcinoma (MTC).

6.3.1. The extent of lymphadenectomy in he-
reditary MTC depends on the primary
tumour diameter, serum calcitonin con-
centration, and type of RET mutation,
and its detailed description is given in
a further part of the recommendations.
Central neck lymphadenectomy, as
a general rule, constitutes a routine
treatment in MTC except for the pa-
tients in whom surgery is carried out
at a very early stage of the disease.
Unilateral lymphadenectomy at the
tumour side is always recommended
if there is an enlargement of lymph
nodes suggesting metastases or they
are found on FNAB. Elective surgery
is also considered if the primary focus

6.3.2.

6.4.

6.5.

exceeds 1 cm in diameter and calcitonin

level is high. In advanced MTC with

a high calcitonin level bilateral neck lym-

phadenectomy should be considered.

In the case of prophylactic thyroidec-

tomy, performed in proto-oncogene

RET mutation carriers, indications for

elective lymphadenectomy depend on

the type of germinal RET mutation (i.e.

a type of hereditary cancer) and age at

which the surgery is performed as well

as present calcitonin level.

Extent of lymphadenectomy in poorly dif-

ferentiated and undifferentiated (anaplastic)

thyroid cancer.

6.4.1. Inpoorly and undifferentiated (anaplas-
tic) thyroid cancers elective (routine)
lymphadenectomy is recommended.
However, usually the advancement of
disease unequivocally suggests lymph
node involvement, and the extent of
surgery depends on whether these
tumours are resectable or not. In undif-
ferentiated (anaplastic) thyroid cancer
alateral neck dissection modo Crile may
be necessary.

Surgery of mediastinal lymph nodes.

6.5.1. Mediastinal lymph nodes are operated
in the case of confirmed metastases or
when suspected lymph nodes are pre-
sent. There is no indication for elective
mediastinal lymph node dissection or
for a preoperative CT scan.

6.3.3.

7. Multiple organ surgery.

7.1.

In differentiated thyroid cancers multiple
organ surgery may be carried out when there
is an infiltration of adjacent structures (larynx,
oesophagus, blood vessels) and complete
resection RO is possible. In undifferentiated
cancer confirmed in histopathology the infil-
tration of adjacent organs requires a combined
therapy.

8. Complications after surgery of thyroid carcinoma.

8.1.

The most common complications after sur-
gery are recurrent laryngeal nerve palsy and
hypoparathyroidism.

8.1.1. Both complications may be transient or
permanent. The frequency of perma-
nent side effects constitute an important
measure of a particular centre’s experi-
ence; however, it is also related to the
stage of the disease.
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8.2.

8.3.

8.1.2. Central and lateral lymphadenectomy
are much more closely related to the
general frequency of complications than
to total thyroidectomy itself.

Laryngeal recurrent nerve palsy.

8.2.1. Laryngological examination to evalu-

ate vocal cords and indications for the

treatment of this complication should
be performed before and after each
surgery.

In the case of vocal cord paresis phoni-

atric voice rehabilitation is necessary,

whereas when this complication is
permanent a remedial surgery may be
considered.

Bilateral vocal cord paresis, in general,

requires tracheotomy immediately after

surgery.

Hypoparathyroidism.

8.3.1. Principles related to the treatment

of hypoparathyroidism follow the

Guidelines of the European Society of

Endocrinology (ESE) [7].

Strict monitoring of serum ionised (or

corrected) calcium level is necessary

immediately after surgery, for the evalu-
ation of parathyroid function.

PTH assessment immediately after sur-

gery may support the evaluation of the

risk of hypoparathyroidism.

If hypoparathyroidism lasts longer

than a few days after the operation, its

intensity should be evaluated by more
detailed tests — as well as calcium level
itis advisable to assess serum PTH and

phosphate levels [7].

Transient hypoparathyroidism recovers

usually within 1-6 months; however,

it may disappear even later, after 1-2

years. Therefore, the assessment of

indications for treatment continuation
should be repeated 6 months, a year,
and 2 years after operation.

Serum ionised calcium should be main-

tained at the lower range of the normal

result or slightly below it to avoid
clinical symptoms of hypocalcaemia.

Calciuria should be maintained within

the normal range, respective to sex.

Serum phosphate and magnesium con-

centration should be maintained within

the normal range, whereas calcium-
phosphate index should remain below

4.4 mmol¥1? (55 mg¥dP).

8.2.2.

8.2.3.

8.3.2.

8.3.3.

8.3.4.

8.3.5.

8.3.6.

8.3.7. The treatment of hypoparathyroidism
involves calcium supplementation and
active vitamin D analogues.
Biochemical monitoring of hypopar-
athyroidism should involve analysis of
serum ionised (or corrected) calcium,
phosphate, magnesium, creatinine
every 3-6 months. In the case of treat-
ment modification biochemical analyses
should be carried out up to two weeks.
Calciuria may be evaluated rarely
(every year or two).
In the case of hypophosphataemia and/
or elevated calcium-phosphate index
alow phosphate diet and/or correction
of calcium and vitamin D substitution
may be considered. Hypercalciuria may
require a low-sodium diet, decrease of
calcium substitution, and/or administra-
tion of thiazide diuretics.

8.3.10. As active analogues of vitamin D do not
provide an adequate 25-OH-D, concen-
tration at tissue level, serum 25-OH-D,
concentration above 20 ng/mL should
be obtained.

8.3.11. PTH evaluation allows one to distin-
guish between hypoparathyroidism
and other reasons of hypocalcaemia.
Normal PTH level is indication to
gradually diminish substitution doses.

8.3.8.

8.3.9.

9. The evaluation of cancer stage should be updated
at subsequent stages of diagnostics and therapy:.

9.1.

9.2.

According to TNM classification (the year of
thelast update should be provided). Currently
the 7t edition of AJCC/UICC classification from
2010 is obligatory (Table III).

Simultaneously according to ATA classification
based on the risk of cancer relapse from 2015
(Table 1V).

10. RAI treatment.
10.1. The general rule thatis obligatory in RAI treat-

ment: the patient should be fully informed
about the treatment goal, its course, including
radiologic protection procedures, possible
consequences, and contraindications. Patient’s
consent to treatment is required.
10.1.1. The aim of RAI treatment:

— to destroy thyroid remnants after
surgery (ablation of thyroid rem-
nants),

— sterilisation of the remaining can-
cer microfoci localised in the thy-



Endokrynologia Polska 2016; 67 (1)

10.1.2.

roid bed and lymph nodes (adju-
vant therapy),

— sterilisation of distant micrometas-
tases (adjuvant therapy).

Types of RAI treatment:

— adjuvant therapy (this category
also involves thyroid ablation),

— radical treatment,

— palliative treatment.
The first RAI treatment may be
used after surgery as thyroid rem-
nant ablation in low-risk patients.

10.2. Indications for RAI treatment.

10.2.1.

10.2.2.

Indications for RAI treatment may be
considered only in DTC patients.
There is no indication for RAI treatment
in patients with anaplastic and medul-
lary thyroid cancer.

10.3. Adjuvant RAI therapy.

10.3.1.

10.3.2.

10.3.3.

10.3.4.

Adjuvant RAI therapy concerns patients
showing no signs of persistent disease
after radical surgical approach; how-
ever, possible cancer microdissemina-
tion is assumed. Patients with apparent
distant metastases are not subjected to
RAI adjuvant therapy on principle.
The differentiation between adjuvant
therapy understood as an oncological
treatment and thyroid remnant ablation
is necessary.

10.3.2.1. Ablation of thyroid remnants
after surgery may be considered in
low-risk patients. The important value
of this treatment is to facilitate of further
disease monitoring with the use of thy-
roglobulin measurements.

10.3.2.2. Adjuvant therapy assumes
as its goal the sterilisation of possible
cancer microfoci that are not detected
by other examinations.

Postoperative RAI treatment, given as
adjuvant treatment, should be consid-
ered in all patients with papillary and
follicular thyroid cancer staged pT,-T,N,
and in all patients staged N, regardless
of tumour diameter after previous total
thyroidectomy.

Good previous experience of Polish
centres speaks in favour of routine
indications to this treatment also in pa-
tients staged T -T,N M, ; however, it is
important to remember that its efficacy
with reference to overall survival has
not been proven so far.

10.4.

10.5.

10.3.5.

10.3.6.

Authors believe that the insufficient
number of clinical trials documenting
the efficacy of RAI treatment in low-risk
patients results from a conviction about
its beneficial effects, which for ethical
reasons excludes the undertaking of
controlled clinical trials. The decision
about RAI treatment should be dis-
cussed with the patient.

In low-risk patients after radical surgery
staged T, -T,N M, itis acceptable to aban-
don RAl therapy if they show an excellent
treatment response (total thyroidectomy,
no lymph node metastases confirmed
by an intraoperative histopathological
examination), no significant RAI uptake
in the thyroid bed, and TSH-stimulated
serum Tglevelis < 1-2 ng/mL.

In low-risk patients, staged pT, N\M,,
who demonstrate a very low risk of
cancer relapse, RAI treatment is not
necessary.

RAI treatment may complement the op-
eration of incomplete thyroidectomy if
there are contraindications for second-
ary total thyroidectomy or if the patient
refuses surgery.

Indications for thyroid ablation in a patient
with distant metastases.

If distant metastases showing no RAI uptake
in diagnostic whole-body scan are present
and simultaneously significant RAI uptake in
the thyroid bed is noticed, it is necessary to
destroy thyroid remnants by ablative RAI dose
administration before the final evaluation of
metastases RAI avidity.

RAI activity used for adjuvant treatment.

10.5.1.

RAI activities applied for ablation range
between 1.1 and 3.7 GBq (30-100 mCi).
So far there are no convincing data
speaking in favour of one, defined dose.
The most positive Polish experiences
refer to RAI activities of 2.2-3.7 GBq
(60-100 mCi).

10.5.1.1. Lower RAI activities may be
used in low-risk patients complying
with the rule that a single administered
dose should not be lower than 1.1 GBq
(30 mCi).

10.5.1.2. The preparation for RAI abla-
tion with the use of thyrotropin alpha
is optimal regarding the quality of life.
10.5.1.3. If the risk of cancer microdis-
semination is high, the administration

97



Diagnostics and Treatment of Thyroid Carcinoma

Barbara Jarzab et al.

98

of higher RAI activities may be justified,
especially in high-risk cancers.

10.6. Indication for RAI treatment in disseminated
thyroid cancers.

10.7.

10.6.1.

10.6.2.

10.6.3.

Treatment of disseminated DTC may be
carried out with a radical or palliative
intention.

Radical treatment is possible in these
DTC patients with RAI-avid metastases
showing RAI uptake strong enough to
respond to sterilising activity of ionis-
ing energy — microdissemination or
dissemination in which none of the
metastases exceed 1 cm in diameter and
all of them show iodine uptake.
Palliative treatment may be considered
in DTC patients with inoperable prima-
ry tumour, inoperable local recurrence,
or the presence of distant metastases
with iodine uptake insufficient to allow
a sterilising effect of ionising energy. Ra-
dioiodine may then reduce the tumour
size and slow cancer progression as well
as alleviate pain.

Qualification for RAI therapy.

Patients should be informed about the aim of
treatment, its course, including the principles
of radiological protection, possible conse-
quences, and contraindications.

10.7.1.

10.7.2.

10.7.3.

Before RAI treatment of thyroid cancer

the following, qualifying examina-

tions should be performed and its goal

should be defined.

In each case the following are necessary:

— patient’s history and clinical exami-
nation,

—neck ultrasonography,

— the assessment of Tg and Tg autoan-
tibodies,

—haematology and total or ionised
serum calcium concentration.

Imagine examinations necessary when

distant metastases are suspected:

— CT or MRI of selected areas,

—whole-body scan to localise bone
metastases (usually *Tc MDP or “F
PET),

—FDG FDG-PET-CT scan in selected
cases.

The analysis of iodine urinary excretion

allows the exclusion of stabile iodine

contamination.

10.7.3.1. There is no data demonstrat-

ing whether, considering the present

iodine supply in Poland, a low-sodium
diet is necessary before RAI treatment.
However, it should be emphasised that
the efficacy of RAI treatment in our
country is satisfactory and comparable
to European results, despite the fact that
this diet has never been recommended.
Along with the increase of food iodine
supply, such indications may occur.
10.7.3.2. Low-sodium diet may be or-
dered 1-2 weeks before radioiodine
treatment (see www.thyca.org).

10.8. Contraindications to RAI treatment.

10.8.1.

Absolute contraindications include
pregnancy (in fertile female patients
pregnancy should be excluded by
a pregnancy test) and breastfeeding
(time interval between finished breast-
feeding and RAI treatment should last
at least three weeks).

10.9. Course of RAI treatment.

10.9.1.

10.9.2.

RAI treatment is conducted in author-
ised centres.

RAI treatment of thyroid cancer is pos-
sible only when sufficient stimulation
of cancer cells with endogenous or
exogenous thyrotropin (rhTSH) can be
achieved.

10.9.2.1. Recombinant TSH — thyro-
tropin alpha allows adjuvant therapy
without L-thyroxine withdrawal to be
carried out, which secures against side-
effects related to hypothyroidism and
decreases exposition of healthy tissues
to radiation.

10.9.2.2. RAI treatment with Thyrotro-
pin alpha.

Patients do not withdraw L-thyroxine.
One package of rhTSH includes two
ampules of thyrotropin alpha, 0.9 mg
each. On the first day, after the tests
already mentioned, the patient receives
an intramuscular injection of 0.9 mg of
thyrotropin alpha dissolved in 1 mL
of attached dissolvent; the dose is re-
peated after 24 hours.

RAI treatment is applied after the next
24 hours. Whole-body scan is per-
formed no sooner than three days after
RAI administration. Tg concentration
test is performed on 2-6* day after the
onset of thyrotropin alpha administra-
tion. Some centres take the blood sam-
ple on the second day, others prefer day
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6; however, they are aware of a possible
false result after RAI treatment. This
decision should be made according to
a particular centre’s experience.
10.9.2.3. Treatment after interval in thy-
roxine treatment.

RAl ablation after interval in L-thyroxin
administration constitutes in adults
the solution of second choice, when
stimulation with thyrotropin alpha is
impossible. RAI treatment is introduced
after 4-6 weeks of thyroxine withdrawal
(during the first 2-4 weeks triiodothy-
ronin is administered in doses main-
taining euthyreosis, whereas during
the last 2 weeks no thyroid hormone is
administered). The condition necessary
for RAI treatment is serum TSH level
ranging between 20 and 30 IU/L.

10.10. When RAI treatment should be carried out.
10.10.1. The optimal time to carry it out is

four weeks after completed surgery,
when the wound is healed, swelling
is reduced, Tg level is lowered, and
there are noimmediate and transient
postsurgical complications.

10.10.2. Nevertheless, RAI therapy up to

three months after surgery consti-
tutes a sufficient treatment; however,
if this time is longer than one year the
treatment is delayed.

10.10.3. If the patient still shows cancer remis-

sion one year after surgery, despite
the fact that RAI was not adminis-
tered after surgery, indications for
adjuvant therapy become doubtful.

10.12.2.

if there is no evidence of persis-

tence of disease, what the patient’s

risk category is,

where and when follow-up exami-

nations should be done.
After RAI therapy the patient should
receive full information regarding
whether and for how long to avoid
contact with other people, especially
with children and pregnant women.
On average, 1-2 weeks after adjuvant
RAI treatment following radical
surgery is enough. It is important to
inform the patient about procedures
at home to avoid RAI contamination.

10.13. RAI treatment of DTC dissemination or local
recurrence.

10.13.1.

10.13.2.

RAI therapy in disseminated canceris
usually carried out after L-thyroxine
withdrawal.

Therapy of metastases with thy-
rotropin alpha may be conducted
under clinical trials held in centres
where full monitoring and treat-
ment of possible side-effects as well
as the assessment of its outcomes are
available.

10.14. Dosimetry of RAI treatment.

10.14.1.

Currently, there are no defined
principles of dosimetry planning
referring to RAI treatment. There
are no widely accepted methods of
therapeutic dose individualisation
that would safely sterilise cancer le-
sions without excessive side effects
targeting healthy organs. Therefore,

10.11. Post-therapeutic whole-body scan.
The treatment should be finalised with
a whole-body scan (a post-therapeutic scan)
to evaluate the presence of RAI uptake in the
patient’s body.

10.12. Information that should be provided after
completed RAI treatment.
10.12.1. After completed RAI therapy the

pre-therapeutic dosimetry is not
obligatory.
10.15. Complications after RAI treatment and how
to avoid them.

10.15.1. After exceeding a cumulative dose
of 18.5 GBq (500 mCi) it is advisable
to consider premises speaking in
favour of the further treatment, in-

patient should be informed about the
results of performed tests (neck ultra-
sonography, TSH level, stimulated
serum Tg level, post-therapeutic
scan, and others) giving answers to
the following questions:
—  whether the results suggest persist-
ing disease,
— how to interpret neck uptake, if
present,

10.15.2.

cluding increasing risk of induction
of secondary cancer. It is important
to remember that after reaching a cu-
mulative dose of 600 mCi in a case of
persistent metastatic disease, thyroid
cancer is considered as refractory to
RAI treatment.

Contraception is recommended for
6~12 months in women and for 4-6
months in men after RAI therapy:.
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11. Teleradiotherapy.
11.1. Teleradiotherapy of the neck and mediastinum
is recommended.

— in undifferentiated/ anaplastic thyroid
cancer,

— after non-radical surgery of DTC, when
secondary surgery or radioiodine treat-
ment is not possible,

— it may be considered after non-radical
surgery in MTC.

11.2. Adjuvant teleradiotherapy.

L-thyroxine therapy the evaluation
may be performed 12 months after
adjuvant RAI treatment.

12.1.3. Whole-body scan after RAI administra-
tion does not constitute a routine part
of the evaluation of DTC remission after
primary treatment.

12.1.4. Minimal RAI uptake in thyroid bed
is not unequivocal with ineffective
ablation, and it does not constitute an
indication for another RAI treatment

11.2.1. In radically operated DTC usually itself if other tests do not show recurrent
there are no indications to adjuvant disease, stimulated Tg does not exceed
teleradiotherapy. 1-2 ng/mL, and thyroid remnants are

11.2.2. Thereis no evidence of the effective- small in ultrasound.
ness of adjuvant teleradiotherapy in 12.1.5.Remission may be estimated with
MTC after radical surgery. a considerable probability already

11.2.3. Itmay be considered in patients with during adjuvant RAI treatment in pa-

lymph node metastases in whom
calcitonin level do not normalise
after surgery and there is no data
suggesting distant metastases.

tients after radical surgery, in whom
RAI uptake is present in the thyroid
bed only and stimulated serum Tg is
< 1-2 ng/mL after rhTSH administra-

11.3. Teleradiotherapy procedures. tion or 10 ng/mL after endogenous TSH

11.3.1. Radical teleradiotherapy involves the stimulation.
administration of 50-60 Gy on the
region neck lymphatic system and  13. Follow-up of patients in whom excellent treatment
60-66 Gy on thyroid bed/tumour. response is diagnosed.
11.3.2.  Conformal radiotherapy with modu- The criterion of persistent remission, stated after
lated dose intensity is recommended primary treatment, is a combination of negative neck
when it is possible in a particular ultrasound and TSH-stimulated serum Tglevel < 1
centre. ng/mL and simultaneously the lack of other features
11.3.3. Palliative teleradiotherapy is used in of persistent or recurrent disease.
inoperable thyroid cancer. 13.1. It seems that at least one examination confirm-
11.3.4. Palliative teleradiotherapy of me- ing this condition should be performed 3-5

tastases, including radiotherapy to
control pain, is used in thyroid cancer
according to the principles applied in
other types of cancer.

years after the first diagnosis of DTC remission.

Whole-body scan is currently not routinely

performed in the follow-up of further course

of the disease in patients showing the excellent

treatment response.

13.2.1. However, the authors of these recom-
mendations believe that there is no
reason to resign from whole-body scan

13.2.

12. Assessment of the efficacy of combined treatment.
12.1. Evaluation of remission after primary treatment.
12.1.1. DTC remission (papillary and follicular

thyroid cancer) may be diagnosed if pa-
tients after total thyroidectomy and ad-
juvant RAI therapy do not demonstrate
any symptoms of the persistent disease
inimaging examinations, or an increase
in serum Tglevel after TSH stimulation
(this test is particularly reliable in the
absence of anti-Tg autoantibodies) — to
sum up, when the criteria of excellent
treatment response are fulfilled.

12.1.2.In patients who do not demonstrate

an increase in serum Tg level on

13.2.2.

together with examination evaluating
treatment efficacy with Tg stimulation
test, because in a case of serum Tg in-
crease simultaneously the information
about the presence of any RAI-avid
cancer foci is provided.

In patients in whom the first evalua-
tion after treatment revealed excellent
response and a further course of disease
is asymptomatic, majority of Tg tests
are performed on L-thyroxin therapy
without subsequent TSH stimulation.
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14.

15.

16.

Interpretation of serum Tg results DTC patients.
14.1. Asincreasing serum Tg constitutes the defined
criterion for the detection of DTC recurrence
it is important to evaluate this marker in the
same center by the same method.

14.1.1. Optimally, for Tg estimation methods
standardized to Certified Reference
Material 457 (CRM-4570 should be used.
Each laboratory should characterize
the functional sensitivity of its own Tg
analyzing method.

Tg assessment should be accompanied by the

evaluation of Tg antibodies which should be

performed at least once a year.

14.2.1. When anti Tg antibodies are present,
low serum Tg level cannot be fully
reliable criterion of treatment response.

Interpretation of serum Tg level should refer
to earlier Tg results, level of Tg antibodies,
present and previous TSH level as well as
extent of previous surgery and RAI treatment.
Ultrasensitive methods of serum Tg evalua-
tion (functional sensitivity of 0,1 ng/mL) are
recommended.
During first 5 years in patients with excellent
treatment response it is recommended to
maintain Tg evaluation every 6 months, next
once a year, and after 10 years Tg level may be
checked every 2 years if there are no other risk
factors. If there is a suspicion of recurrence,
time intervals should be shorter.

If the patient did not undergo total thyroidec-

tomy and/or RAI therapy, serum Tg level may

be higher than 1 ng/mL and only increasing

Tg levels may speak for suspicion of cancer

progression.

Tg level should not constitute the only factor

monitoring cancer remission in DTC patients.

Apart from patient’s history and physical ex-

amination at least neck ultrasound should be

performed in a similar time period.

14.2.

14.3.

14.4.

14.5.

14.6.

14.7.

Principles of the follow-up of DTC patients in whom

anti Tg antibodies are present.

15.1. Neck ultrasound constitutes the main follow-
up examination in patients after radical
surgery in whom the presence of antiTg
antibodies make not possible reliable Tg level
measurements and interpretation.

Neck ultrasound in the evaluation of treatment ef-
ficacy and follow-up.

Neck ultrasound should be carried out every
6 months during first 5 years and then once a year.

17.

18.

In a case of suspicion of recurrence time intervals
should be shorter. The diagnosis of cancer lesions
in thyroid bed or enlarged lymph nodes are indica-
tions for FNAB, especially when the appearance of
neck lymph nodes suggests their metastatic char-
acter (transversal diameter > 5 mm, loss of hilar
architecture, heterogenic echotexture with cystic
areas, round shape, peripheral or mixed vascularity,
calcifications).

16.1. If a suspected lymph node is < 1 cm in diam-
eter its follow-up may be accepted and FNAB
may be performed in a case of its further
growth.

Tg assessment in the aspirate taken on FNAB
may be helpful in a diagnosis of lymph node
metastasis.

Normal serum Tg level does not exclude
lymph node metastases.

16.2.

16.3.

Whole-body scan after RAI administration.

17.1. Isotope examinations (particularly neck and
whole-body scans) are usually useful for the
first evaluation of RAI treatment efficacy;
however, they are not obligatory.

17.1.1. However, if such examinations per-
formed during RAI treatment indicate
a very low risk of cancer relapse in
low-risk patients after radical surgical
approach it is acceptable to resign from
diagnostic RAI scans.

17.1.2. In the case of an increase in serum Tg
level (evaluated on L-thyroxine therapy
or after TSH stimulation) neck and
whole-body scans are obligatory to lo-
calise RAI-avid cancer foci and to assess
indications for RAI treatment.

17.1.3. Routine, periodic whole-body scan in
the further follow-up patients, in whom
cancer remission is stated, is not neces-
sary as the chance of diagnosing RAI-
avid recurrence without earlier increase
in serum Tg level is low.

CT and MRIL

18.1. CT and/or MRI are performed in the case of
suspicion of cancer recurrence on the basis of an
increasing serum Tg level or other symptoms.
However, one should remember that CT with
contrast administration attenuates RAl avidness
for at least a two-month period or longer.
Chest CT scan is performed as the first one in
the case of serum Tg increase.

Suspicion for bone metastases, stated on the
basis of the patient’s history, physical exami-

18.2.

18.3.
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18.4.

18.5.

nation, or other examination, constitutes an
indication for bone scan.

FDG-PET/CT in useful to localise cancer
relapse or distant metastases, especially in
patients in whom serum Tg increase is not ac-
companied by the detection of cancer foci by
other classical imaging examination and RAI
whole-body scan. It should be added that the
intensity of glucose metabolism in cancer foci
demonstrates a negative prognostic signifi-
cance and that in some patients an increased
glucose metabolism is revealed only after TSH
stimulation.

Anegative FDG PET/CT does not exclude DTC
dissemination.

19. Treatment with L-thyroxine in DTC patients.

19.1.

19.2.

Hormonal therapy with L-thyroxine con-
stitutes an essential part of combined DTC
treatment.

The goal of L-thyroxine therapy in DTC pa-

tients is:

— supplementation of hormonal deficiency
(substitutive treatment),

— reduction of the risk of cancer relapse
related to the fact that TSH is a growth fac-
tor for cancer cells (suppressive treatment
is currently considered only in high-risk
patients or in patients who do not demon-
strate excellent treatment response.

20. Indications for TSH suppression.

20.1.

20.2.

20.3.
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Full TSH suppression (TSH <0.1 mU/L) is

necessary due to the following reasons:

— in patients with clinically apparent DTC,

— in patients in whom clinically apparent
disease is not present but stimulated serum
Tglevel is elevated (> 1-2 ng/mL).

In both cases these indications should be

balanced with clinical contraindication for

L-thyroxine treatment.

Full TSH suppression may be considered in

patients demonstrating a high risk of relapse

if there are no contraindications for suppres-

sive treatment.

Evidence confirming the safety of resignation

from L-thyroxine suppressive therapy has

been published with reference to the lowest

risk group:

— in patients staged pT, N M,,

— in patients staged pT, -T,N ,radically treat-
ed, in whom excellent treatment response
has been achieved.

21.

22

20.4.

20.5.

20.6.

In these patients substitutive L-thyroxine
doses should be administered. Incomplete
TSH suppression (TSH 0.1-0.4 mU/L) is also
acceptable; however, the decision should be
personalised.

In these patients, in whom excellent treat-
ment response has been confirmed by all
possible methods, among whom low se-
rum Tg level with the absence of anti-Tg
antibodies and remission lasts at least five
years, substitutive L-thyroxine treatment is
acceptable.

In all patients who undergo DTC treatment
an increase of serum TSH level > 2-2.5
mU/L should be avoided except for short
periods of TSH stimulation due to control
examinations.

In patients on full TSH suppression the ad-
dition of beta-blockers or ACE inhibitors to
prevent heart hypertrophy may be considered.

Dosage of L-thyroxin.

The dose of L-thyroxin is established individually
and it is given once a day, fasting, 20-30 minutes
before food intake.

21.1.

21.2.

21.3.

21.4.

Despite the fact that all L-thyroxine forms
registered in Poland are considered equal
there are some differences in their bioavail-
ability, and therefore one drug should not be
replaced by another without justification and
the physician’s informed approval as it may
influence precise serum TSH control.

If L-thyroxine dose requires a modification,
small dose changes are acceptable (in general,
not higher than by 25 ug daily), and a subse-
quent assessment of TSH level should be done
in 6-8 weeks.

Serum TSH level should be measured every
3-6 months, with the use of 3 generation as-
say, in the morning before the next L-thyroxine
dose intake.

Treatment-related side effects of the cardio-
vascular system, bones, and others should
be monitored and, if indicated, concomitant
medications should be administered.

. L-thyroxine treatment in other types of thyroid

cancer.
Patients diagnosed with MTC, poorly differentiated,
and anaplastic thyroid cancer require substitutive
L-thyroxin doses only.

23. Thyroid cancer in children.



Endokrynologia Polska 2016; 67 (1)

24.

25.

26.

27.

28.

Thyroid (papillary) cancer in children and adoles-
cents commonly shows more advanced stages that
in adults and simultaneously is characterised by
a good prognosis, mostly if the treatment radicalness
is sufficient. Thus, the authors of these recommen-
dations chose the Paediatric Working Group and
prepared separate guidelines.

Cancer recurrence and persistent/progressive disease.

24.1. Therisk of cancer relapse in DTC is the highest
during the first five years; however, it should
be considered that life-long and therefore
continuous follow-up in a treatment centre is
required. Such follow-up should be carried out
5,10, and 20 years after the operation.

24.2. The optimal solution assumes the follow-up in
the same centre where the primary treatment
was performed.

Treatment of locoregional DTC relapse.

25.1. The basic treatment option is surgery. RAI
treatment may be used if indicated.

25.2. In the case of non-resectable tumour showing
no RAI avidness, which demonstrates progres-
sion despite previous treatment, radiotherapy
is recommended.

Treatment of distant metastases.

26.1. RAI treatment is indicated if RAI avidness of
all metastatic lesions is observed.

26.2. Inthe case of a single metastasis, surgery should
be considered if its resection is possible and other
metastases are excluded with a high probability.
In a single brain metastasis the decision regard-
ing the operation should be personalised be-
cause in the case of difficult surgical approach
RAI treatment (if a lesion shows RAI uptake)
may be more beneficial.

Considering this issue the authors’ opinion
is in contrast to the European consensus that
recommends neurosurgery first.

26.3. Induction of RAI avidness with the use of cis-
retinoid acid does not constitute an approved
treatment method and should not be used
outside clinical trials.

Radiotherapy is used in the palliative treatment of
metastases.

Pharmacological treatment of DTC.

28.1. L-thyroxine administration constitutes a hor-
monal therapy of DTC (see point 20).

28.2. There is no evidence supporting the use of
chemotherapy in DTC.

28.3. Targeted therapy with the use of tyrosine
kinase inhibitors is recommended in DTC pa-
tients with locally advanced or disseminated
cancer, RAI resistant, demonstrating progres-
sion fulfilling Response Evaluation Criteria in
Solid Tumours (RECIST).

28.3.1. Treatment under randomised clinical
trials should be considered as the first
line systemic therapy.

28.3.2. Sorafenib or lenvatinib.

29. Medullary thyroid carcinoma.

29.1. Management in medullary thyroid cancer
substantially differs from DTC due to:

29.1.1. High specificity and sensitivity of serum
calcitonin (Ct) assessment allowing the
use of this marker in MTC diagnostics,
planning of the extent of surgery, early
detection of MTC relapse/progression,
and its prognosis.

29.1.2. Wider use of elective lymphadenec-
tomy, compared to DTC, with depend-
ence on serum Ct concentration.

29.1.3. High percentage of MTC hereditary
type and the possibility of DNA analy-
sis to detect a genetic predisposition in
family members as well as to carry out
prophylactic surgery.

29.1.4. High risk of the coexistence of pheo-
chromocytoma in patients with heredi-
tary MTC.

29.1.5. Other indications and other types of
radioisotope treatment.

30. Diagnosis of MTC.

30.1. Diagnosis of MTC on FNAB is often difficult
because it requires immunocytochemistry with
the use of anti-Ct antibodies.

30.2. Diagnosis of MTC may be based on serum Ct
evaluation, and itis very probable when serum
Ctlevel is > 100 pg/mL.

30.3. Ct stimulation test allows for selection of
doubtful cases and increases the effective-
ness of MTC preoperative diagnostics and its
follow-up.

30.4. The assessment of serum Ct level in the
aspirate from FNAB helps to state MTC
diagnosis.

31. DNA diagnostics in MTC.

31.1. DNA test should be performed in each patient
diagnosed with MTC even when family his-
tory and physical examination do not indicate
hereditary MTC.
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31.2. Diagnostic test and the risk of mutation car-
rying.

31.2.1. DNA test involves an analysis of known
RET proto-oncogene mutations in pa-
tient’s peripheral blood sample, and this
should be performed in an accredited
centre.

31.2.2. Negative result of a full DNA analysis
excludes hereditary MTC with a prob-
ability of 95%.

31.2.3. Positive result of DNA analysis consti-
tutes an indication for testing family
members.

31.2.4. Both the detection of an asymptomatic
gene mutation carrying and a negative
DNA test in a family member have to
be confirmed by the test of another,
independent blood sample.

31.2.5. In patients with a negative family his-
tory there is a 10% probability that the
DNA test gives a positive result.

32. Management proposed in families of RET gene

mutation carriers.

32.1. Hereditary MTC occurs as a symptom of
multiple endocrine neoplasia syndrome
(MEN 2). In a typical MEN 2A and MEN 2B
syndrome MTC coexists with pheochromo-
cytoma showing the risk of occurrence up
to 50%. Familiar MTC (FMTC) with other
endocrinopathies constitutes a particular
form of MEN 2A syndrome.

In a family with hereditary MTC the risk of
MTC in a first-degree relative is 50%.

In families with MEN 2A/FMTC DNA, par-
ticularly in children, who have 1** degree of
relationship with the RET mutation carrier,
testing to detect RET mutation carrying should
be performed starting from the second or third
year of age, and definitely before the fifth year
of age.

In MEN 2B families DNA analysis should be
performed in children as soon as possible,
optimally in the first year of life.

32.2.

32.3.

32.4.

33. Diagnostic management in RET mutation carriers.

33.1. Complete diagnostics to evaluate current
disease stage should be carried out in RET
mutation carriers:

— basal and stimulated serum Ct measurement,

— neck ultrasound,

— ENAB in the case of the presence of thyroid
lesions,
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34.

35.

36.

37.

38.

— abdominal ultrasound,

— biochemical diagnostics to exclude pheo-
chromocytoma,

— serum calcium assessment.

Prophylactic total thyroidectomy in RET mutation

carriers.

34.1. Inasymptomatic RET mutations carriers prophy-
lactic total thyroidectomy should be considered.
It is accepted that prophylactic surgery
constitutes a better protection against MTC
development than continuous follow-up of
serum Ct level.

Prophylactic total thyroidectomy is indicated:

— just after the detection of RET mutation in MEN
2B syndrome (in this syndrome DNA analysis is
obligatory within the first year of life);

— after the age of five years in MEN 2A syndrome
and in FMTC (DNA analysis is performed be-
tween two and three years old).

In patients with RET mutations causing later MTC
onsetitis acceptable to postpone prophylactic surgery
above five years of age if the patient/parents are fully
informed about the risk related to such treatment de-
lay and fully accept it, basal serum Ct level is normal,
there are no thyroid lesions in neck ultrasound, and
family history confirms a relative mild disease course.

In RET mutation carriers in whom prophylactic
surgery has not yet been performed, stimulation
of serum Ct level performed yearly may diagnose
MTC earlier than basal Ct concentration.
37.1. Normally, the increase of serum Ct level after
pentagastrin administration does not exceed
30 pg/mL.
37.2. Anincrease in serum Ctlevel up to 100 pg/mL
after pentagastrin stimulation is unequivocally
interpreted as a positive result; however, this
result is not unequivocal with MTC diagno-
sis (it may be a result of C-cell hyperplasia).
Nevertheless, in RET mutation carriers it
constitutes an absolute indication for surgery.
Intravenous calcium infusion may constitute
an alternative to pentagastrin test.

37.3.

Diagnostics and treatment of pheochromocytoma.

38.1. Indications for diagnostics of pheochromocy-
toma depends on the type of RET mutation.

38.2. Diagnostics of pheochromocytoma is based
on biochemical tests indicated yearly from
the eighth year of age in MEN 2B and in RET
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39.

40.

38.3.

38.4.

38.5.

codon 634 and 630 carriers in MEN 2A syn-
drome, whereas in carriers of other types of
RET mutation it is from the 20* year of age.
Screening abdominal CT is not necessary in
MTC patients if there are no clinical symptoms
of pheochromocytoma and biochemical tests
are negative.

The treatment of pheochromocytoma is based
on surgery; optimally tumorectomy is recom-
mended.

If pheochromocytoma and MTC coexist, adre-
nal surgery should be carried out as the first
procedure to avoid symptoms of excessive
hormone secretion by an adrenal tumour.

Surgery for pheochromocytoma.
The operation should be preceded by two-week
pharmacological pretreatment.

39.1.

39.2.

Tumorectomy should be performed instead
of adrenalectomy to preserve the adrenal
cortex, especially if the operation concerns the
second adrenal gland after previous unilateral
adrenalectomy.

If bilateral adrenalectomy is necessary, the pa-
tient should be fully informed about the rules
of substitutive therapy. One should remember
that in hereditary MTC, in the course of MEN
2 syndrome, a significant percentage of deaths
are related to adrenal complications — adrenal
crisis or adrenal insufficiency.

Diagnostics and treatment of primary hyperpar-
athyroidism in the course of MEN 2 syndrome.

40.1.

Indications for diagnostics of primary hyper-
parathyroidism depend on the type of RET
mutation.

40.1.1. Yearly serum calcium assessment is
particularly indicated in RET codon
634 and codon 630 mutation carriers,
whereas in FMTC these assessments
may be performed rarely.

40.1.2. The treatment of hyperparathyroidism
in the course of MEN 2A syndrome is
based on generally accepted rules. One
should remember that hyperparathy-
roidism is often caused by parathyroid
hyperplasia, so the risk of unsuccess-
ful surgery is higher than in a case of
a single adenoma.

41. Surgery of clinically apparent MTC.

41.1.

If MTC is clinically apparent (the presence of
a thyroid nodule and a positive result of FNAB),

41.2.

41.3.

41.4.

thyroid surgery should always involve total
thyroidectomy accompanied by central neck
dissection, both in hereditary and sporadic
MTC.

The extent of lateral neck lymphadenectomy
depends on the presence of lymph node me-
tastases in neck ultrasound and serum Ct level.
There are no unequivocal indications for lateral
neck lymphadenectomy if no enlarged lymph
nodes have been found and simultaneously
preoperative serum Ct concentration is < 200
pg/mL.

When planning the radicalness of a local
surgery the surgeon should know the result
of abdominal CT scan if serum Ct level is
> 400 pg/mL.

42. Surgery in early detected MTC.

42.1.

42.2.

If the reason for surgery is elevated serum Ct
level in a patient with nodular goitre, total
thyroidectomy should be carried out.

If a small MTC lesion < 10 mm has been inci-
dentally diagnosed after the operation of less
than total thyroidectomy and postoperatively
both basal and stimulated serum Ct levels are
within the normal ranges and there are no
other risk factors, secondary total thyroidec-
tomy may be not performed.

43. Prophylactic surgery in RET mutation carriers.

43.1.

43.2.

43.3.

43.4.

Indications for prophylactic thyroidectomy
given in point 35 and 36 should consider joint
interpretation of DNA analysis (a type of RET
mutation), current Ct concentration, the patient’s
age, and her/his family history. Therefore, sur-
gery that generally in thyroid cancer should be
performed in specialised centres, in such specific
cases has to be carried out in referral centres
highly experienced in that field.

Prophylactic total thyroidectomy performed in
a timely manner (see point 35) may be carried
out without central neck dissection if basal
serum Ct level is normal and there are no
symptoms of nodal involvement.

If at the age of five years a RET mutation carrier
predisposing to MEN2A/FMTC does not show
any increase in basal serum Ct concentration,
pentagastrin stimulation test is useful to assess
whether surgery may be postponed; however,
a type of RET mutation should be taken into
consideration.

If prophylactic operation has been not per-
formed at the optimal age, given in point 35,
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and basal serum Ct level is normal, pentagas-
trin stimulation test carried out yearly, which
decreases the risk of the omission of the opti-
mal time for surgery.

44. Postoperative evaluation and follow-up of MTC
patients.

44.1.

44 2.

44.3.
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Postoperative serum Ct assessment.

44.1.1. Normalisation of a postoperative Ct
concentration is the best indicator of
the radicalness of surgery and a positive
prognostic factor.

44.1.2. Although the authors of these Rec-
ommendations are aware that some
specialists consider the stimulated
pentagastrin test as unnecessary, the
experience of many European centres,
summed up at the ETA-CRN meeting
in Lisbon in 2009, speaks in favour of
doing this test in patients with a nor-
mal basal Ct level. The negative result
of pentagastrin stimulation test (some
authors believe that no Ct increase is
optimal) is a reliable prognostic factor.

44.1.3. One should remember that Ct concen-
trations > 300-500 pg/mL require serum
dilution to achieve a reliable result.

44.1.4.1t is recommended that a serum Ct
doubling time be estimated, which
demonstrates a prognostic and predic-
tive value.

Further MTC follow-up involves:

serum Ct evaluation,

neck ultrasound,

serum CEA level (only when Ctis elevated),

— imagine tests only when serum Ct level is

> 150 pg/mL.

Management in the case of asymptomatic

increase in serum Ct level.

44.3.1. Ct level is a very sensitive marker of
tumour mass.

44.3.2. At Ct level < 150 pg/mL there in no
justification for imagine tests such as
CT, MR], or PET/CT because they are
not able to detect minute cancer foci.

44.3.3. At Ct level of 150-1000 pg/mL one
should be aware of a possible false nega-
tive result in the localisation of cancer
foci by imaging tests.

44.3.4. At the increase of Ct level > 500-1000
pg/mL the chance for the localisation of
cancer foci is growing.

44.3.5.In the case of asymptomatic Ct in-
crease central neck dissection may be

considered (if it has not already been
performed) and/or elective lateral neck
lymphadenectomy.

44.3.6. One should notice that a common rea-
son of the increase in serum Ct level is
liver micrometastases.

45. Management in recurrent MTC.

45.1.

45.2.

45.3.

45.4.

45.5.

45.6.

45.7.

45.8.

Surgery constitutes a basic treatment of a local
and locoregional recurrence.
If local/Locoregional recurrence is accompa-
nied by distant metastases, the indications for
surgery are relative.
Disseminated MTC is rarely related to a single
metastatic lesion, thus surgical treatment of
metastatic disease, particularly liver metasta-
ses, is not justified.
Adjuvant teleradiotherapy is indicated
only in the case of non-radical surgery at
the micro- or macroscopic level. Palliative
teleradiotherapy is often used in bone and
brain metastases, and rarely in other meta-
static locations.

Classical chemotherapy may be used in selec-

tive patients only.

Isotope therapy with different radiopharma-

ceutics selectively taken up by cancer cells

usually constitutes a palliative treatment.

The effectiveness of somatostatin analogues

with reference to MTC stabilisation has not

been proven.

Targeted therapy with the use of tyrosine

kinase inhibitors is recommended in MTC

patients with locally advanced or disseminated
cancer, demonstrating progression fulfilling

RECIST criteria.

45.8.1. Treatment under randomised clinical
trials should be considered as the first
line systemic therapy.

45.8.2. Vandetanib or cabozantinib.

46. Treatment of poorly differentiated and undifferenti-
ated (anaplastic) thyroid cancer.

46.1.

46.2.

The prognosis in anaplastic thyroid carcinoma
is poor. Radical surgery is rarely manageable,
radical radiotherapy is not always possible,
and the results of chemotherapy are disap-
pointing.
Pharmacological treatment.
46.2.1.Chemotherapy is based on doxoru-
bicin, or it uses multidrug regiments.
However, the superiority of the latter
has not been proven. Simultaneous
use of radio- and chemotherapy so
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far constitutes an experimental treat-
ment.

46.2.2. New schemes of chemotherapy and
targeted therapy should be applied
under clinical trials.

47. Diagnostics and treatment of primary thyroid

48.

lymphoma.

47.1. In the diagnostics of primary MALT thyroid
lymphoma imaging tests such as ultrasound,
CT or MRI are necessary to exclude thyroid
involvement in the course of disseminated
lymphoma.

Indications for surgery in primary thyroid
lymphoma are not unequivocal and surgery
does not improve the long-term outcome.
Radio and chemotherapy often constitute the
basis of treatment, and postoperative indica-
tions for them depend on tumour grade and
its advancement

47.2.

47.3.

Rehabilitation, psychological care, and psychotherapy.
The important issue in patients treated due to thy-
roid carcinoma is to provide appropriate care with
reference to their emotional and sociological being
during and after oncological therapy, and to create
optimal conditions for complete psychosocial recov-

ery. Centres carrying thyroid cancer treatment should
provide psycho-oncological and psychiatric care,
if necessary. It is recommended to create schemes
of psychotherapy allowing patients to recover and
return to their social role after the treatment.
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Oswiadczenie

Niniejsze rekomendacje sa przygotowane przez zesp6l
sktadajacy sie z delegatéw poszczegdlnych Towarzystw
Naukowych, ktére zglosily gotowos¢ do udzialu w
pracach nad aktualizacja rekomendacji w powyzszym
zakresie.

Czlonkéw Grupy Roboczej wybrano sposrdd spe-
cjalistbw zaangazowanych w opieke medyczng nad
chorymi na raka tarczycy. W okresie bezposrednio
poprzedzajacym prace Grupy, Amerykanskie Towarzy-
stwo Tyreologiczne (ATA, American Thyroid Association)
opublikowalo swoje rekomendacje i opatrzylo je szero-
kim komentarzem uwzgledniajacym zasady medycyny
opartej na dowodach naukowych (EBM, evidence-based
medicine). Nalezy tez podkresli¢, ze rekomendacje ATA
sa zgodne z aktualnymi rekomendacjami National Com-
prehensive Cancer Network (NCCN). Czlonkowie Ze-
spotu uznali, ze konieczne jest dostosowanie tych zasad
do specyficznej sytuacji epidemiologicznej w Polsceido
zasad funkcjonowania polskiej stuzby zdrowia. Dlatego
niniejsze rekomendacje maja charakter konsensusu
ekspertéw przygotowanego na podstawie informacji
ATA zebranych w oparciu o zasady EBM. Eksperci
przeanalizowali wczesniejsze polskie Rekomendacje

przygotowane w 2010 roku i inne dostepne dane i po
dyskusji podsumowali jej wyniki w postaci ponizszych
Zalecen. Nalezy doda¢, ze czeé¢ 11, stanowiaca czes¢ pa-
tomorfologiczna zostala przedstawiona do akceptacjina
stronie internetowej Cztonkom Polskiego Towarzystwa
Patologéw, ktérzy nie zglosili istotnych poprawek.

Cztonkowie Grupy zdecydowali, ze wyloniona
sposrod nich podgrupa corocznie bedzie aktualizowac
rekomendacje wedlug zasad EBM. Rekomendacje
powinny pomagac lekarzom w podejmowaniu racjo-
nalnych decyzji w codziennej praktyce, ale ostateczne
decyzje dotyczace indywidualnych pacjentéw musza
by¢ podejmowane przez lekarza odpowiedzialnego
za leczenie, a optymalnie przez zesp6l terapeutyczny,
z uwzglednieniem stanu zdrowia danego pacjenta
i po konsultacji z danym pacjentem. Nalezy podkre-
§li¢, ze rekomendacje nie majg stanowi¢ sztywnego
standardu postepowania narzuconego pracownikom
opieki medycznej. Dane z badan klinicznych dotyczace
postepowania w wielu sytuacjach klinicznych sg skape.
W takich sytuacjach moze by¢ uzasadnione postepo-
wanie odmienne od rekomendowanego, po rzetelnym
rozpatrzeniu przez lekarza prowadzacego lub zespotu
terapeutycznego mozliwych korzysci i szkodliwosci
takiej decyzji.
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1. Wskazania do USG tarczycy stanowia:

1.1.

1.2.

1.3.

1.4.

1.5.

1.6.

1.7.

1.8.
1.9.

1.10.

Wole guzkowe lub wyczuwalny fizykalnie
guzek tarczycy.

Powiekszenie wezléw chlonnych szyjnych,
ktére nie wiaze sie z infekcja.

Powiekszenie tarczycy bez wyczuwalnego
guzka.

Zmiana ogniskowa tarczycy wykryta w USG
wykonanym z innych wskazan lub w innym
badaniu obrazowym.

Nosicielstwo mutacji RET.

Wywiad ekspozycji szyi na promieniowanie
jonizujace.

Inne podejrzenie choroby tarczycy.

USG tarczycy nie jest badaniem przesiewowym.
USG tarczycy mozna traktowac jako badanie
przesiewowe u oséb otytych (BMI > 30 kg/m?).
USG tarczycy powigzane z badaniem fizy-
kalnym jest badaniem wystarczajacym dla
wykluczenia wola guzkowego.

Inne przydatne badania diagnostyczne w wolu

guzkowym stanowia:

2.1.

2.2.

2.3.

24.

2.5.

2.6.

2.7.

2.8.

W kazdym przypadku wola guzkowego:
TSH, fT,.
AntyTPO i/lub inne przeciwciala przeciwtar-
czycowe wedlug doswiadczenia osrodka.
Oznaczanie kalcytoniny jest uzyteczne w dia-
gnostyce wola guzkowego, ale wobec niskiego
ryzyka raka rdzeniastego tarczycy nie jest
rekomendowane w kazdym przypadku. Na-
tomiast oznaczanie kalcytoniny przydatne jest:
2.3.1. Przy klinicznym podejrzeniu raka rdze-
niastego i u nosicieli mutacji RET.
2.3.2. Dla wykluczenia raka rdzeniastego
tarczycy przed planowang operacja
tarczycy.
Oznaczenie tyreoglobuliny nie jest rekomen-
dowane, poniewaz nie wnosi istotnej informa-
qji przy podejrzeniu raka tarczycy.
Scyntygrafia tarczycy *™Tc jest wskazana tyl-
ko, jezeli TSH jest w dolnej granicy normy u
chorego z wolem guzkowym.
Elastografia nie jest rutynowo wymagana
przy ocenie zmian ogniskowych w tarczycy,
ale moze wspomdc wybdér miejsca do BACC.
Badanie MRIi CT nie sa rutynowo stosowane
w ocenie guzkéw tarczycy.
Badanie FDG-PET nie jest zalecane w diagno-
styce r6znicowej guzkow tarczycy.

3. Cechy wzmozonego ryzyka zlosliwosci zmiany
ogniskowej tarczycy, oceniane przed wykonaniem
BACC, stanowia:

3.1.

3.2.

Kliniczne:

3.1.1. Przerzuty do wezléw chlonnych lub
przerzuty odlegle.

Ekspozycja szyi na promieniowanie
jonizujace w wywiadzie.

Wyrazny wzrost guzka, guzek twardy,
zro$niety z otoczeniem.

Wzrost guzka uwaza sie za znaczacy,
jezeli przyrasta on o 20% w kazdym
wymiarze w ciggu roku. Nie dotyczy
to guzkéw < 1 cm. Niemniej, nalezy
doda¢, ze guzki tagodne moga rosnaé
w tym samym tempie.

UWAGA! Szybki wzrost guzka (w czasie
kilku tygodni) stanowi powazne podej-
rzenie raka anaplastycznego tarczycy
i wymaga pilnej konsultacji onkolo-
gicznej.

Wielko$¢ guzka > 4 cm.

Pojawienie sie guzka tarczycy przed
20. rokiem zycia.

Pojawienie sie guzka tarczycy po
60. roku zycia.

Porazenie nerwéw krtaniowych szcze-
goblnie jednostronne.

3.1.2.

3.1.3.

3.1.4.

3.1.5.
3.1.6.

3.1.7.

3.1.8.

Ultrasonograficzne:

3.2.1. Cechy przerzutowania do wezléw
chlonnych szyjnych.

3.2.2. Cechy naciekania okolicznych narzadéw
szyi.

3.2.3. Obecno$¢ mikrozwapnien w zmianie

ogniskowej tarczycy.

Charakter lity i hipoechogenicznos¢
zmiany ogniskowej.

Ksztalt zmiany ogniskowej (,wysokos¢
> szeroko$¢”).

Nieregularne granice zmiany.

Cechy wzmozonego, chaotycznego
przeplywu naczyniowego wewnatrz
zmiany.

3.24.

3.2.5.

3.2.6.
3.2.7.

4. Wskazania do BACC zmiany ogniskowej stanowia:

4.1.

4.2.

4.3.

Zmiana ogniskowa o rozmiarach > 1 cm
w najwiekszym wymiarze, jezeli nie ma in-
nych ognisk o wyzszym ryzyku zlodliwosci,
ocenianych wedlug zasad wymienionych
w punkcie 3.

Kliniczne lub ultrasonograficzne cechy ztosli-
wosci w zmianie ogniskowej niezaleznie od jej
rozmiaréw (patrz tez pkt. 3.1.4).

Jezeli cechy ryzyka ztodliwosci stwierdzi sie
w zmianie ogniskowej o wymiarach < 10 mm,
mozna podja¢ monitorowanie ultrasonogra-
ficzne tej zmiany w badaniach wykonywanych
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co 3-6 miesiecy, w zaleznosci od ryzyka klinicz-
nego, i BACC wykonac dopiero, jezeli ognisko
zwiekszy sie 0 > 1 cm $rednicy.

Zmiany ogniskowe kazdej wielkosci jesli
stwierdzono przerzuty raka tarczycy do we-
zléw chlonnych lub odlegle, wysokie stezenie
kalcytoniny lub nosicielstwo mutacji RET pre-
dysponujacej do raka rdzeniastego.

44.

. Wskazania do BACC w mnogich zmianach
ogniskowych tarczycy podlegaja nastepujacym
zasadom:

5.1. Ryzyko raka tarczycy jest takie samo u chore-
g0, wykazujacego mnogie zmiany ogniskowe
w tarczycy, jak u chorego ze zmiang ogniskowa
pojedyncza.

Optymalne postepowanie zaklada, ze doko-
nujacy biopsji tarczycy podejmie si¢ wyboru
zmian ogniskowych o najwyzszym ryzyku
zlodliwosci, ktére powinny by¢ bioptowane
jako pierwsze.

Jezeli zmiana ogniskowa jest scyntygraficznie
autonomiczna (tzw. guzek ,goracy”) mozna
odstapi¢ od BACC guzka, gdyz ryzyko zlosli-
wosci jest < 2%.

Ryzyko zlodliwosci mnogich zmian ognisko-
wych, ktére kwalifikuja sie¢ do BACC mozna
wykluczyé, jezeli u chorego uzyskano wynik
tagodny wszystkich istniejacych bioptowanych
zmian, gdy taki wynik uzyskano w odniesieniu
do co najmniej 4 ognisk, przy czym wszystkie
biopsje powinnyby¢ wykonane na przestrzeni3—
—6 miesiecy, w zaleznosci od ryzyka klinicznego.
Elastografia moze by¢ pomocna w wyborze
ogniska do BACC, niemniej, nie jest badaniem
obligatoryjnym.

5.2.

5.3.

54.

5.5.

. Wskazania do BACC po wykryciu ogniska w innych
badaniach obrazowych:

6.1. Ognisko wykryte przypadkowo w tarczycy w
badaniu USG wykonanym z innych wskazan
(np. badanie doplerowskie naczyn szyjnych)
podlega tym samym regutom, co przedstawio-
ne w punkcie 4.

Ogniska wykryte w CT lub MRI winny by¢
wstepnie ocenione w USG, a dalsze poste-
powanie uzaleznione jest wedlug tej oceny,
zgodnie z punktem 4.

Ogniska gorgce wykryte w FDG-PET, powinny
by¢ wstepnie ocenione w USG, a dalsze poste-
powanie uzaleznione jest wedlug tej oceny,
zgodnie z punktem 4. Niemniej, wykonanie
BACC w ognisku, ktére w PET przedstawia
sie jako gorace, jest obligatoryjne.

6.2.

6.3.
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8.

10.

6.4. Ogniska gorace wykryte przypadkowo w ba-
daniu *™TcMIBI (scyntygrafia serca) powinny
by¢ wstepnie ocenione w USG, a dalsze poste-
powanie uzaleznione jest wedlug tej oceny,
zgodnie z punktem 4.

Kiedy mozna zrezygnowa¢ z BACC zmiany ogni-
skowej w tarczycy?

7.1. W zmianach ogniskowych <5 mm we wszyst-
kich wymiarach, BACC nie jest rekomendo-
wana ze wzgledu na mate ryzyko kliniczne.

7.2. W torbieli prostej wedlug kryteriéw USG.

7.3. W zmianach wykazujacych obraz gabczasty
w USG w co najmniej 50% objetosci.

7.4. W zmianach ogniskowych, wykazujgcych

w scyntygrafii tarczycy czynnoéé autono-
miczng.

Wszystkie badania BAC tarczycy powinny by¢ wyko-
nane z monitorowaniem ultrasonograficznym (BACC).

Klasyfikacja cytologiczna punktowanych zmian
ogniskowych winna by¢ prowadzona wedlug
zalecen National Cancer Institute (NCI) The Bethesda
System for Reporting Thyroid Cytopathology (BSRTC),
ktére w niniejszych rekomendacjach nazywano
,Klasyfikacja Bethesda” (tab. I).

Postepowanie przy wykryciu zmian ogniskowych w
tarczycy, poddanych BACC, podlega nastepujacym
zasadom:

10.1. Jezeli BACC daje wynik okredlany jako fa-
godny (klasa II wg klasyfikacji Bethesda),
azmiana wykazuje ultrasonograficznie ryzyko
zlosliwosci (zgodnie z pkt. 3.2.), to wskazane
jest monitorowanie ultrasonograficzne zmiany
i wykonanie ponownej BACC w czasie nie
dluzszym niz 3-6 miesiecy, zaleznie od ryzyka
Klinicznego.

Jezeli BACC daje wynik nieokreslony (klasa
IIT wg klasyfikacji Bethesda) i obecne sa
cechy ultrasonograficzne ryzyka ztosliwo-
Sci (pkt. 3.2.), to wskazane jest wykonanie
ponownej BACC w odstepie 3—-6 miesiecy w
zaleznosci od ryzyka klinicznego. W razie
podobnego wyniku mozna rozwazy¢ poste-
powanie operacyjne (patrz pkt. 3.1).

Jezeli BACC daje wynik w klasie IV wedlug
Klasyfikacji Bethesda, nalezy rozwazy¢ poste-
powanie operacyjne i badanie histopatologicz-
ne materialu pooperacyjnego, szczeg6lnie gdy
wspdlistniejg kliniczne lub ultrasonograficzne
cechy ryzyka, przy nieobecnosci cech wymie-
nionych w punkcie 7.

10.2.

10.3.
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Tabela I. Proponowana w niniejszych rekomendacjach terminologia rozpozna#i w BAC (na podstawie rekomendacji NCI

2008 [1])

Rekomendowana Akceptowana Dawna terminologia
terminologia terminologia (obecnie
wg Bethesda nieakceptowana)

Ryzyko raka
u polskich
chorych

Rozpoznania wchodzace w skitad
kategorii i inne uwagi

Biopsja niediagnostyczna

5-10%*

Nalezy uwzgledni¢ kontekst kliniczny

Zmiana tagodna Guzek fagodny

< 1%*

Wole guzkowe

Zapalenia tarczycy, w tym przewlekte
Guzek hiperplastyczny w wolu

Guzek koloidowy (jezeli jest duzo koloidu
i wystarczajaca liczba komoérek)

Obraz sugeruje guzek koloidowy (jezeli
jest duzo koloidu bez wystarczajacej
liczby komérek)

Torbiel tarczycy

Zmiana pecherzykowa blizej
nieokreslona

2,4-5,2%

Ta kategoria powinna by¢ uzywana
tylko w rzadkich przypadkach, kiedy
nie jest mozliwe uscislenie rozpoznania
cytologicznego

Podejrzenie nowotworu (SFN) Nowotwér/guz

pecherzykowego Podejrzenie pecherzykowy
nowotworu oksyfilnego  Nowotwdr/guz oksyfilny
(onkocytarnego) Guz Hurthle'a

8,2-19%

Co najmniej 25% zmian w tej

kategorii nie okazuje sig rozrostem
nowotworowym (guzki hiperplastyczne,
zapalenie)

Kategoria nie jest stosowana, jezeli sg
widoczne cechy charakterystyczne dla
jader raka brodawkowatego

Podejrzenie ztosliwosci Podejrzenie raka

75%

Rozpoznanie obejmuje podejrzenie:

— raka brodawkowatego

— raka rdzeniastego

— chtoniaka

— przerzutu do tarczycy

— raka anaplastycznego/migsaka
naczyniowego ze wzgledu na
obecno$¢ martwych tkanek

Nowotwdr ztosliwy Rak

95-100%*

Rozpoznanie obejmuje:

— raka brodawkowatego

— raka rdzeniastego

— chtoniaka

— przerzut do tarczycy

— raka anaplastycznego/migsaka
naczyniowego

*Brak polskich danych, w tabeli podano dane wedtug oceny NCI [1]

10.4. Jezeli BACC daje wynik w klasie V wedlug kla-
syfikacji Bethesda, to niezaleznie, czy wsp6l-
istniejg cechy ultrasonograficzne ryzyka,
nalezy rozwazy¢ wlasciwe postepowanie
operacyjne.

10.5. Jezeli BACC daje wynik w klasie VI wedlug
klasyfikacji Bethesda nalezy wdrozy¢ leczenie
operacyjne.

11. Przeprowadzenie i technika BACC
11.1. Wymaganie monitorowania ultrasonograficz-
nego BACC.
11.1.1. Dotyczy wszystkich BACC.
11.1.2. Dotyczy wszystkich wykrytych zmian
ogniskowych, nie jest wymagane przy

11.1.3.

uogoélnionym powiekszeniu tarczycy
ze wspolistniejacymi rozlanymi za-
burzeniami echostruktury, w ktérym
nie da sie wyodrebni¢ zmian ogni-
skowych.

Monitorowanie BACC jest zawsze
wymagane przy powtérzeniu BACC
z powodu niediagnostycznego wyniku
poprzedniej BACC (dla poréwnania ko-
nieczne jest podanie lokalizacji zmiany
i daty badania).

11.2. Pisemna zgoda chorego na BACC.

11.2.1.

Jest zawsze potrzebna.

11.3. Informacje wymagane na skierowaniu na

BACC
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11.3.1. Nazwisko, imie, adres kierujacego na
BACC.

11.3.1. Nazwisko i imie/identyfikator chorego.

11.3.2. Ple¢ i wiek chorego.

11.3.3. Wstepne rozpoznanie kliniczne.

11.3.4. Lokalizacja i rozmiar ogniska podejrza-
nego.

11.3.5. Dane z wywiadu (w tym co do innych
nowotworéw pierwotnych, ekspozycji
na promieniowanie, wspolistniejacych
choroéb tarczycy).

11.3.6. Informacja o leczeniu, jesli moze mie¢
znaczenie dla interpretacji cytolo-
gicznej.

11.3.7. Informacja o wczedniejszych BACC (data,
lokalizacja punktowanego ogniska).

12. Wyb6r miejsca do BACC

12.1.

12.2.

114

Miejsce BACC ustalane jest za pomoca USG

wedlug nastepujacych zasad:

12.1.1. Kryterium gléwnym nie jest wielkosé
guzka, ale cechy ryzyka zlodliwosci
(kliniczne i ultrasonograficzne). Patrz
rekomendacje NCI [1].

12.1.2. Poniewaz wielkoé¢ guzka > 4 cm zwigk-
sza ryzyko jego zloSliwosci, kazdy gu-
zek spelniajacy to kryterium powinien
by¢ bioptowany.

12.1.3. Duzy guzek powinien by¢ bioptowa-
ny co najmniej 2-krotnie w réznych
miejscach.

12.1.4. Torbiel powinna by¢ oprézniona,
a ewentualnie uwidaczniajaca sie czeé¢
lita poddana BACC.

W ogniskach mnogich obowiazuja nastepujace

zasady:

12.2.1. Jezeli w wolu wieloguzkowym jest
wiecej ognisk, kolejnos¢ BACC zalezy
od ultrasonograficznych i klinicznych
kryteriéw zlodliwosci.

12.2.2. Jezeli ogniska sa mnogie i podobne
ultrasonograficznie, a nie wykazuja
znacznych cech zlosliwosci, dopusz-
czalne jest bioptowanie tylko najwiek-
szego ogniska.

12.2.3. Dopuszczalne jest podzielenie badania
BACC na etapy w czasie do 6 miesiecy,
optymalnie do 3 miesiecy.

12.2.4. Przy rozlanym charakterze zmian echo-
struktury wskazania do BACC maja
charakter wzgledny i BACC moze sie
ograniczy¢ do punktowania 1 miejsca.
NCI dopuszcza wéwczas BACC bez

12.3.

monitorowania USG, jezeli tarczyca jest
wyraznie powiekszona.

Przy powiekszeniu wezléw chlonnych szyjnych:

12.3.1. Jezeli guzkowi tarczycy towarzyszy
podejrzany wezel chlonny, nalezy go
tez nakluc.

12.3.2. Cechy USG nasuwajace podejrzenie
przerzutu do wezla chlonnego: wy-
miar poprzeczny > 5 mm, brak wneki
ttuszczowej, lito-torbielowaty charakter,
okragly ksztalt, brzezne lub chaotyczne
unaczynienie, zwapnienia.

13. Reprezentatywnosé BACC.

13.1.

13.2.

13.3.

Ocena reprezentatywnosci uzyskanego mate-

rialu cytologicznego jest niezbedna i musi sie

odnosi¢ zaréwno do aspektu jakosciowego,

jak i iloSciowego.

Ocena jakosciowa wyrazana jest dychoto-

micznie jako zadowalajaca/ niezadowalajaca

imusi uwzglednia¢ réznice zwigzane z typem

ogniska (patrz pkt. 14).

Nalezy stosowaé nastepujace stopnie oceny

ilociowej:

13.3.1. Material diagnostyczny: co najmniej
5 grup zawierajacych przynajmniej po
10 dobrze zachowanych komoérek pe-
cherzykowych. Konieczne uwzglednie-
nie kontekstu klinicznego w tej ocenie.

13.3.2. Material diagnostyczny mimo skapej
liczby komoérek (patrz tez pkt. 14.1).

13.3.3. Ocena materialu ograniczona przez
brak/niewielka liczby komoérek peche-
rzykowych.

13.3.4. Tylko plyn torbieli.

14. Kontekst kliniczno-radiologiczny oceny ilosciowej
BACC.

14.1.

Zmiany ogniskowe lite.

14.1.1. Z cytologicznymi cechami struktury
komoérkowej nasuwajacymi podejrze-
nie zlosliwosci* (klasa IIl wg Bethesda).
Wykrycie w rozmazie zaburzen struk-
tury komoérkowej nasuwajacych po-
dejrzenie zlo§liwosci musi by¢ zawarte
w rozpoznaniu, nawet jezeli liczba
komorek jest skapa (patrz pkt. 13.3.2).
*(Uwaga: w oryginalnym tekscie NCI
jest mowa o atypii, autorzy rekomen-
dacji proponuja w zamian okreélenie
»~Zaburzenia struktury komorki nasu-
wajace podejrzenie zlosliwosci”).

14.1.2. Z zapaleniem.
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Nalezy wzia¢ pod uwage, ze w BACC
uzyskuje sie wtedy mniej komérek
pecherzykowych, nie nalezy wiec bez-
wzglednie wymagaé spelnienia kryte-
rium 13.3.1. W zwiazku z tym wlasciwe
jest zastosowanie uwagi 13.3.2.

14.1.3. Z duza iloscia koloidu.
Obecnosé¢ duzej ilodci koloidu jest
wiarygodnym sygnalem lagodnosci
zmiany, dlatego BACC moze tu by¢
diagnostyczna mimo niewielkiej liczby
komorek.

14.1.4. Zrozrostem pecherzykowym i niewiel-
ka iloscia koloidu.
Uwaga 13.3.1. jest optymalna, szczego6l-
nie jezeli jest ona spelniona na jednym
rozmazie. Nalezy jednak wziaé¢ pod
uwage, ze zbyt restrykcyjne wymagania
co do liczby i jakosci komoérek zwiek-
szaja odsetek BACC niewystarczajacej
jakosci do 20% i wiecej.

14.2. Torbiele.

14.2.1. Torbiel prosta (czysta wg kryterium
USG): ryzyko raka 1-4%.
Aspiracja czystej torbieli bardzo rzadko
wiaze sie z rozpoznaniem raka.
Stosowanie kryterium 13.3.4 pozwala
na przekazanie informacji uzytecznej
klinicznie. Mozna doda¢ informacje
,material niediagnostyczny dla pelnego
wykluczenia torbielowatej postaci raka”.

14.2.2. Zdaniem autoréw rekomendacji, w tych
przypadkach nalezy przede wszystkim
dazy¢ do diagnostycznego naklucia
czesci litej.

15. Zalecana terminologia diagnostyczna.
Zaleca sie uzywac 6 klas rozpoznan wedlug klasy-
fikacji Bethesda.
15.1. Biopsja niediagnostyczna, klasa I wedlug kla-
syfikacji Bethesda.

15.1.1. Biopsja jest okreslona jako niediagno-
styczna, jezeli nie spelnia kryteriéw
reprezentatywnosci (patrz pkt. 13)
zuwzglednieniem kontekstu kliniczno-
-radiologicznego (patrz pkt. 14)

15.1.2. Biopsja niediagnostyczna moze wyni-
ka¢ z 3 przyczyn:

— niewystarczajacej liczby pobra-
nych komoérek,
— braku komérek pecherzykowych,
— bled6éw utrwalenia i przechowania.
15.2. Zmiana lagodna, klasa II wedlug klasyfikacji
Bethesda.

15.3.

Termin ten odpowiada ostatecznemu rozpo-

znaniu rozrostu guzkowego, limfocytarnego

lub podostrego zapalenia tarczycy, pojedyn-
czego guzka hiperplastycznego i guzka kolo-
idowego. Ryzyko zlodliwosci jest minimalne

15.2.1. Rozpoznanie ,zmiana tagodna” for-
malnie obejmuje tez rozpoznanie
gruczolaka pecherzykowego, dlatego
niektére osrodki stosuja rozpoznanie
»,BACC negatywna w kierunku rozpo-
znania procesu zlosliwego” lub ,zmiana
nienowotworowa”. W rekomendacjach
preferujemy rozpoznanie ,Zmiana
fagodna”.

15.2.2. Rozmaz z BACC powinien zawieraé

wystarczajaca liczbe komérek.
Jedli jest ich niewiele, a w powtérzonej
BACC takze uzyskuje sie gléwnie koloid
i malo komoérek nienasuwajacych po-
dejrzenia zlosliwosci, rekomendujemy
rozpoznanie: obraz sugeruje zmiane/
guzek koloidowy.

Zmiana pecherzykowa blizej nieokreslona,

klasa III wedtug klasyfikacji Bethesda.

15.3.1. Ta kategoria rozpoznania winna by¢
stosowana tylko w razie koniecznosci,
jak najrzadziej (patrz tez 14.1.1.).

15.3.2. Jest kategoria z wykluczenia, w ktorej
zawieraja sie takie obrazy cytologiczne
BACC tarczycy, ktére nie wypelniaja
kryteriéw ilosciowych lub jakoéciowych
kwalifikujacych do kategorii podejrze-
nie nowotworu pecherzykowego.

15.3.3. Kryteria rozgraniczenia zmian pe-
cherzykowych blizej nieokreslonych
i podejrzenia nowotworu pecherzyko-
-wego (patrz tab. II).

15.3.4. Zmiana pecherzykowa blizej nieokre-
Slona to rozpoznanie zastepcze, ktére
wymaga korekty w korelacji z obra-
zem klinicznym i ultrasonograficznym
w czasie kolejnej BACC. Powtdrzenie
BACC zalezy od wskazan klinicznych,
wskazane na og6l po 12 miesigcach,
w przedziale 6-24 miesiecy. Nie nalezy
stosowac szybkiego powtérzenia BACC,
chyba ze wymagaja tego pilne wska-
zania kliniczne lub znaczgcy rozmiar
zmiany (patrz pkt. 3.1.4).

15.3.5. Szczegblng ostroznos¢ interpretacyjng
nalezy zachowa¢ przy rozpoznaniu
zmiany pecherzykowej blizej nieokre-
Slonej w niewielkich ogniskach, mniej-
szych niz 1-2 cm.
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Tabela II. Kryteria cytologiczne kategorii ,zmiana pecherzykowa bliZej nieokreslona” i ,podejrzenie nowotworu pecherzykowego”

Cecha

Zmiana pecherzykowa blizej nieokreslona

Podejrzenie nowotworu pecherzykowego

Aspirat bogatokomdrkowy

Raczej tak

(cecha subiektywna)

Tak

Dominacja matych uktaddw przestrzennych Tak
(grupy, gniazda, uktady rozetkowe)

Tak

Ptaty komorek pecherzykowych

Moga by¢ widoczne

Nie lub pojedyncze

Koloid w tle

Moze by¢ widoczny

Nie lub $ladowy

Makrofagi piankowate Moga by¢ obecne Nie lub pojedyncze
Anizocytoza/anizokarioza Nie lub niewielka Nie
Limfocyty/komérki plazmatyczne Nie lub nieliczne Nie

Onkocyty

Bez znaczenia

Jezeli > 75% komérek, podejrzenie nowotworu
pecherzykowego oksyfilnego

Onkocyty obligatoryjnie musza zawiera¢ jaderka

Dopuszczalna anizocytoza onkocytéw

Ukfady przestrzenne onkocytéw dowolne

Wskazania do leczenia operacyjnego Nie

Tak, po potwierdzeniu rozpoznania przez drugiego
patologa

Wskazania do powtérnej BACC Tak

Raczej nie

15.3.6.

15.3.7.

Ryzyko zlosliwosci, oceniane przez NCI
na 5-10%, w polskich doniesieniach
naukowych jest oceniane na 2,4-5,9%
[2, 3]. Dlatego, zdaniem autoréw ni-
niejszych rekomendacji. rozpoznanie to
nie powinno stanowic¢ o zwiekszonym
ryzyku zlosliwosci guzka i nie moze
stanowi¢ per se wskazania do leczenia
operacyjnego.

Czasem zakwalifikowanie do tej katego-
rii moze wynikaé z ograniczefi prébki
(niska komoérkowos$¢, domieszka krwi,
bledy utrwalenia), kiedy cechy komo-
rek nie wskazujg jednoznacznie na ich
tagodny charakter lub wrecz budza nie-
pokdj co do mozliwosci zlodliwego cha-
rakteru guzka. Ten niepokéj powinien
by¢ zawarty w komentarzu patologa.
Woéwczas moze zaistnie¢ wskazanie do
leczenia operacyjnego.

15.4. Podejrzenie nowotworu pecherzykowego,
klasa IV wedlug klasyfikacji Bethesda.
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15.4.1.

15.4.2.

NCI zaleca okreélenie ,podejrzenie
nowotworu pecherzykowego” ze
wzgledu na fakt, ze 25% tych guzkow
nie jest wcale nowotworem. Kryteria
rozpoznania podsumowano w tabeli II.
Ta kategoria obejmuje zar6wno zmiany
okreslane wczeéniej jako ,nowotwor
pecherzykowy/oksyfilny” lub ,guz
pecherzykowy/oksyfilny”.

15.4.3.

15.4.4.

15.4.5.

15.4.6.

15.4.7.

Nie powinna natomiast obejmowac
zmian, w ktérych cechy jadrowe
pozwalaja rozpoznaé raka brodawko-
watego.

Podejrzenie nowotworu onkocytar-
nego/oksyfilnego jest stawiane, jezeli
odsetek komorek oksyfilnych przekra-
cza 75%. Uwaza sie, ze to rozpoznanie
oznacza wyzsze ryzyko zlosliwosci niz
podejrzenie nowotworu pecherzyko-
wego.

Przy podejrzeniu nowotworu peche-
rzykowego ryzyko wystepowania zlos-
liwosci w Polsce wynosi, w zaleznosci
od osrodka, od 8,2% do 19% [2, 4]. Dla-
tego decyzje o operacji mozna podjaé¢ w
zaleznosci od wlasnego do$wiadczenia
osrodka.

Rozpoznanie ,podejrzenie nowotworu
pecherzykowego” powinno by¢ stawia-
ne w przypadkach, w ktdérych patolog
przewiduje konieczno$¢ postepowania
operacyjnego dla uzyskania materiatu
i ostatecznego rozpoznania histopato-
logicznego.

Przy tym rozpoznaniu ryzyko zlosliwo-
$ci musi by¢ oceniane indywidualnie
zuwzglednieniem kontekstu kliniczno-
-epidemiologicznego.

Jezeli podejrzenie nowotworu pecherzy-
kowego w BACC stanowi wskazanie
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do leczenia operacyjnego, przydatne

jest potwierdzenie rozpoznania przez

drugiego patologa.

15.4.8. Rozpoznanie to moze odpowiadac osta-
tecznym rozpoznaniom histopatolo-
gicznym gruczolaka pecherzykowego,
raka pecherzykowego i wariantu pe-
cherzykowego raka brodawkowatego
oraz ich wariantéw oksyfilnych, jednak
obraz ten moze by¢ uzyskany takze w
zmianach nienowotworowych, takich
jak guzek rozrostowy o wysokiej ko-
morkowosci czy limfocytarne zapalenie
tarczycy (w ktérych czesto stwierdza sie
cechy zaburzonej struktury komoérki)
(patrz pkt. 14.1.1.). Dlatego okreslenie
»podejrzenie nowotworu pecherzy-
kowego”, rekomendowane przez NCI
[1], jest wladciwsze niz okreélenie ,guz
pecherzykowy” lub ,nowotwér pe-
cherzykowy” (te okreslenia moga by¢
obecnie stosowane wylacznie w sensie
klinicznym, nie moga stanowi¢ rozpo-
znania cytologicznego).

— Rekomendujemy stosowanie skrétu
SEN (suspected follicular neoplasia) lub
okreslenia klasa IV wedlug klasyfikacji
Bethesda ze wzgledu na drazniace
i niepokojace chorych brzmienie
dostownego ttumaczenia polskiego.

—Rozpoznanie ,podejrzenie nowot-
woru pecherzykowego” obejmuje
takze podklase , podejrzenie nowot-
woru oksyfilnego”, ktére dokladniej
powinno brzmie¢ ,podejrzenie wari-
antu onkocytarnego (oksyfilnego)
nowotworu pecherzykowego.

15.4.9. Naszym zdaniem nalezy unikac rozpoz-
nania ,Guz Huerthle’a” w stosunku do
podejrzenia nowotworu oksyfilnego.

15.5. Podejrzenie zlosliwosci, klasa V wedlug klasy-

fikacji Bethesda.

15.5.1. Takie rozpoznanie oznacza, ze ujaw-
niono cechy morfologiczne nowotworu
zlosliwego, ale nie s spelnione wszyst-
kie kryteria pozwalajace na rozpozna-
nie nowotworu zlodliwego. Ryzyko
zlosliwosci wynosi 50% wedle oceny
Uniwersytetu Medycznego w Lodzi [2]
oraz 75% wedle oceny zespolu z Insty-
tutu Onkologii w Gliwicach [5].

15.5.2. Podejrzenie raka brodawkowatego
najczesciej dotyczy jego wariantu pe-
cherzykowego.

15.6.

15.5.3. Podejrzeniu raka rdzeniastego powinno
towarzyszy¢ oznaczenie kalcytoniny
we krwi (stezenie podstawowe Ct >
100 pg/ml pozwala rozpoznac¢ raka
rdzeniastego tarczycy z wysokim praw-
dopodobiefistwem).

15.5.4. Podejrzenie chtoniaka zlosliwego winno
prowadzi¢ do powtdérzenia BACC i wy-
korzystania cytometrii przeplywowe;j.

Nowotwor zlodliwy, kategoria VI wedlug kla-

syfikacji Bethesda.

15.6.1. Kategoria obejmuje rozpoznanie raka
brodawkowatego, anaplastycznego
i przerzutu.

15.6.2. Rak rdzeniasty, okreslenie punktu
wyjscia przerzutu innego nowotworu
i chloniak wymagaja badania immuno-
cytochemicznego.

15.6.3. Przy tym rozpoznaniu decyzja o lecze-
niu operacyjnym jest oczywista.

16. Raport z BACC. Raport z BACC musi zawierac:

16.1.

16.2.

16.3.

16.4.

16.5.

Informacje o lokalizacji i cechach bioptowa-
nych guzkéw, umozliwiajaca ich identyfikacje.
Informacje o ocenie reprezentatywnosci
BACC, zaréwno jakosciowej, jak i ilosciowej.

Opis badania cytologicznego kazdej z bada-
nych zmian ogniskowych.

Whniosek diagnostyczny z zakwalifikowaniem
do jednej z VI klas rozpoznan (patrz pkt. 15).
Uwaga! Wskazane jest dolaczenie komentarza
do raportu z BACC.

17. Nieakceptowana terminologia diagnostyczna.

17.1.

Nie nalezy stosowac stwierdzen:

17.1.1. ,komorek atypowych nie znaleziono”,
Jre$é krwista”, ,,cech ztosliwosci nie
wykryto”.

17.1.2. We wszystkich przykladach wymien-
ionych w 17.1.1. nalezy jednoznacznie
wypowiedzie¢ sie, czy jest to zmiana
lagodna czy biopsja niediagnostyczna.

17.1.3. Nie wolno takze stosowa¢ stwierdzenia
,obraz budzi podejrzenie nowotworu
pecherzykowego”.

17.1.4. Stwierdzenie jak 17.1.3. nie daje
Klinicyscie informacji, czy patomorfolog
stawia formalnie rozpoznanie ,pode-
jrzenie nowotworu pecherzykowego”
czy tez ma tylko przestanki w tym
kierunku, ktére nie sa wystarczajgce
dla tego rozpoznania cytologicznego.
W tych przypadkach patolog powinien
raczej zastanowic sie czy nie lepiej

117



Diagnostyka i leczenie raka tarczycy

Barbara Jarzab i wsp.

postawié rozpoznanie ,zmiana peche-
rzykowa bliZzej nieokreslona”, ktore jest
jasne dla klinicysty, gdyz informuje go,
ze guzek trzeba dalej diagnozowac.

Dopuszczalne jest dodanie ,nie mozna
wykluczy¢ podejrzenia nowotworu pe-
cherzykowego” czy ,rozwazano podej-
rzenie nowotworu pecherzykowego,
ale nie wszystkie kryteria sa spetnione”

18. Wiarygodnoé¢ diagnostyczna i ograniczenia BACC.

18.1.

18.2.

18.3.

18.4.

Rozgraniczenie raka pecherzykowego i gru-
czolaka pecherzykowego jest w badaniu cyto-
logicznym niemozliwe.

Ryzyko wyniku falszywie ujemnego w raku
wynosi 1-11%, érednio 5%. Lekarz winien
oceni¢ klinicznie cechy ztosliwosci sklaniajace
do leczenia operacyjnego.

Ryzyko to wynika najczesciej z powodu nie-
wystarczajacej ilosci materialu do oceny, ale
takze bledu pobrania, bledéw interpretacyj-
nych i wystepowania torbielowatej postaci
raka.

Ryzyko wyniku fatszywie dodatniego wynosi1%.

19. Przeciwskazania do BACC.

19.1.

19.2.
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Bezwzgledne.

19.1.1. Ciezka skaza krwotoczna.

19.1.2. Ropne ogniska skéry szyi.

19.1.3. Brak wspolpracy i zgody chorego.

Stosowanie lekéw przeciwzakrzepowych.

19.2.1. Acenokumarol, warfaryna.
Autorzy niniejszych rekomendacji
uwazaja, po zasiegnieciu konsultacji
u specjalistow z tego zakresu, ze sto-
sowanie acenokumarolu i warfaryny
nie stanowi bezwzglednego przeciw-
wskazania do BACC, szczegodlnie, jezeli
stosuje sie igle o srednicy 0,4 mm przy
INR w zakresie 2,5-3.
Mozna takze rozwazy¢ przejscie na
heparyne drobnoczasteczkowa.

19.2.2. Heparyna drobnoczgsteczkowa.
Konieczne zachowanie przerwy 8 go-
-dzin.

19.2.3. Dabigatran (Pradaxa).
Konieczne zachowanie przerwy 12 go-
dzin.

19.2.4. Rivaroxaban (Xarelto).
Konieczne zachowanie przerwy 24 go-
dziny.

19.2.5. Klopidogrel.
Jezeli ze wzgledéw kardiologicznych
przeciwskazane jest odstawieniu leku,

to w razie bezwzglednych wskazan do-
puszcza sie biopsje tarczycy u chorego
stosujgcego klopidogrel. Przejécie na
heparyne drobnoczasteczkowa nie jest
uzasadnione ze wzgledu na odmienny
mechanizm dziatania

19.2.6. Leki dozwolone:

kwas acetylosalicylowy w daw-

kachdo 0,3 g,

niesteroidowe leki przeciwzapalne.

20. Powiktania BACC.

20.1.

20.2.

Przemijajace.

20.1.1.Krwiak (zapobieganie: uciéniecie
miejsca biopsji bezposrednio po
jej wykonaniu. Przy biopsji zmian
glebokich rekomenduje sie 30 min.
obserwacje).

20.1.2. Béli obrzek (oklad z lodu; paracetamol).

20.1.3. Omdlenie.

20.1.4. Zakazenie (rzadkie nawet u chorych
z niedoborem odpornoéci, zagrozeni:
pacjenci z HIV, cukrzyca, gruzlica, ale
takze z atopowym zapaleniem skéry
— infekcje gronkowcowe). Jesli stan
higieniczny skory nie jest zadowalajacy,
zastosuj jodyne.

Powazne — niezwykle rzadkie.

20.2.1. Nigdy nie opisano implementacji raka
wzdluz toru igly przy igle 23 gauge
lub mniejszej. Powyzsze powiklanie
dotyczylo wczedniej glownie biopsji
gruboiglowe;.

20.2.2. Porazenie nerwu krtaniowego wstecz-
nego (ryzyko 0,036%) — dysfonia
i dysfazja rozwija sie typowo w drugim
dniu po BACC, ustepuje do 4 miesiecy.

20.2.3. Krwotok lub krwiak wymagajacy inter-
wengji chirurgicznej.

21. Immunocytochemia w BACC.
Patrz komentarz NCI [1].

22. Dalsze postepowanie po BACC nie diagnostycznej.

22.1.

22.2.

Torbiel.

Jezeli jest to torbiel ultrasonograficznie prosta
bez czesci litej, a w pierwszej BACC nie uzy-
skano materiatu diagnostycznego, ponowna
BACC mozna rozwazy¢ za 6-18 miesiecy.
Ryzyko raka jest bardzo male, ale nie da sie
go catkiem wykluczy¢.

Guzek lity.

Lity guzek klinicznie lagodny, z niediagno-
stycznym wynikiem BACC wymaga monito-
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22.3.

rowania klinicznego i ultrasonograficznego
oraz kolejnej BACC w zaleznosci od ryzyka
klinicznego, na ogot za 3-12 miesiecy.

Guzek lity ze zwyrodnieniem torbielowatym.
Jezeli w pierwszej BACC nie uzyskano ma-
teriatlu diagnostycznego, ponowna BACC
wskazana za 3-12 miesiecy. Nalezy dazy¢ do
naklucia czedci litej.

W przypadku niediagnostycznej BACC ATA
rozwaza leczenie operacyjne. Autorzy niniej-
szych rekomendacji proponuja, ze nalezy
woéweczas oprzec sie o cechy kliniczne ryzyka
zlosliwosci (patrz pkt. 3.1).

23. Odstep miedzy niediagnostyczng BACC a druga
BACC.

23.1.

23.2.

Odstep ten winien wynosi¢ nie mniej niz
3 miesigce, chyba ze kliniczne cechy wskazu-
ja na szczegodlnie wysokie ryzyko ztosliwosci
(przy podejrzeniu raka nisko zréznicowane-
go lub anaplastycznego lub chloniaka) lub
podejrzenie btedu wykonania jest szczeg6l-
nie silne.

W przewazajacej czeéci przypadkéow, w kté-
rych ryzyko kliniczne nie jest wysokie, kolejna
BACC moze by¢ wykonana za 6-12 miesiecy.

24. Dwie biopsje niediagnostyczne.

24.1.

24.2.

Dwie biopsje niediagnostyczne w torbieli.

W prostych torbielach przy dwéch niediagno-

stycznych BACC nalezy uwzgledni¢, ze ryzyko

raka jest bardzo mate (< 1%), chociaz nie da
sie go catkiem wykluczy¢.

Dwie biopsje niediagnostyczne w ognisku

litym.

24.2.1. Ze wzgledu na brak wykluczenia raka
imozliwe wieksze ryzyko jego ujawnie-
nia nalezy rozwazy¢ ryzyko kliniczne
i w zaleznosci od niego podjaé decyzje
0 leczeniu operacyjnym.

24.2.2. Przy znaczacym klinicznie wzroscie
zmiany ogniskowej nalezy rozwazy¢
leczenie operacyjne, chyba ze kontekst
Kliniczny wyjasnia brak adekwatnego
materiatu w BACC.

24.2.3. Przy braku wzrostu ogniska i braku
ultrasonograficznych cech zlodliwosci
leczenie operacyjne rozwazane jest
w kontekscie ryzyka klinicznego, decy-
zja wspOlnie z pacjentem.

24.2.4.Jedli ognisko < 1 cm w ktérymkol-
wiek z wymiaréw i nie obserwuje sie
znaczacego wzrostu oraz cech ryzyka
klinicznego, operacja nie jest wskazana.

25. Dalsze postepowanie kliniczne po rozpoznaniu
zmiany tagodnej w BACC.

25.1.

25.2.

25.3.

Uzyskanie tagodnego wyniku w BACC nie
przesadza definitywnie o braku koniecznosci
leczenia operacyjnego.
Jezeli wskazania kliniczne i wyniki innych ba-
dan, a takze preferencja chorego nie prowadza
do interwencji operacyjnej, dalsza obserwacja
chorego winna uwzglednia¢ fakt, ze ryzyko
zlosliwosci guzka jest wtedy istotnie mniej-
sze niz w guzku, ktéry nie byl nigdy badany
cytologicznie i oceniony cytologicznie jako
zmiana fagodna.

Monitorowanie litego guzka tagodnego

w BACC.

25.3.1. Zmiana ogniskowa lita, w kt6érej w BACC

rozpoznano zmiane lagodna wymaga

monitorowania klinicznego (badanie
fizykalne lub USG) co 6-18 miesiecy.

Powtdrzenie BACC w toku dalszej obser-

wagji nie jest wymagane, jezeli nie ma

watpliwosci klinicznych i jakos¢ pierwszej

BACC jest dobra. Ryzyko wyniku fatszy-

wie ujemnego jest oceniane przez Uni-

wersytet Medyczny w Lodzi na 3,6% [8].

25.3.3. Powtérzenie BACC w ognisku za-
burzonej echostruktury, w ktérym
rozpoznano zmiane lagodna, pozwala
na upewnienie sie co do rozpoznania
i zmniejsza ryzyko nierozpoznania
raka. Niemniej, takie postepowanie
przy braku cech ryzyka klinicznego,
wzrostu guzka i pojawienia sie nowych
cech ryzyka ultrasonograficznego na
ogol wskazane jest nie wczesniej niz
6-12 miesiecy od pierwszej BACC.

25.3.4. Wskazania do powtérzenia BACC za
6-12 miesiecy moga wynikac ze wzrostu
guzka lub cech ryzyka klinicznego badz
nizszej wiarygodnosci pierwszej BACC
na skutek wiekszego ryzyka nietrafienia
w zmiane z powodu jej bardzo malych
rozmiaréw i/lub polozenia w tylnej/
/grzbietowej czesci plata.

25.3.5. Wzrost guzka nie jest per se kryterium
jego ztosliwosci, jednak tworzy wska-
zania do powtérnej BACC (o ile spelnia
kryteria wzrostu znaczgcego klinicznie,
patrz nizej).

25.3.6. Pojawienie sie w guzku tagodnym
w poprzednim badaniu cytologicznym
nowych cech ultrasonograficznych
wysokiego ryzyka zlosliwosci stanowi
mocne wskazanie do ponownej BACC.

25.3.2.
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25.3.7. Zalecenia 25.3.1-6 dotycza takZze zmian
torbielowato-litych. Kolejna BACC jest
wskazana w razie istotnego powiek-
szenia sie czesci litej zmiany torbielo-
wato-litej.

25.3.8. Nawet przy znaczacym wzroscie guzka
dopuszczalne jest postepowanie za-
chowawcze, jezeli ponownie uzyskano
tagodny wynik BACC.

26. Dalsze postepowanie po rozpoznaniu w BACC
zmiany pecherzykowej blizej nieokreslone;j.

26.1.

26.2.

26.3.

26.4.

Ryzyko ujawnienia raka przy tym rozpoznaniu
prawdopodobnie nie jest w Polsce wyzsze od
5% ijest szacowane w polskich opracowaniach
na 2,4-5,2% [2, 3].

Postepowanie zachowawcze (obserwacja
i kontrola w USG co 6 miesiecy), ponowna
BACC za 6-12 miesiecy, nie wczedniej niz po
3 miesigcach, ze wzgledu na ryzyko zmian
wynikajacych z proceséw naprawczych.
Operacja w guzkach > 4 cm, przy guzkach
mniejszych w razie znaczacego wzrostu guz-
ka, lub jezeli w drugiej BACC rozpoznanie
z wigkszym ryzykiem raka.

Jezeli guzek z tym rozpoznaniem okazuje sie
guzkiem autonomicznym w scyntygrafii, moz-
na zaleci¢ dalsze postepowanie zachowawcze
ileczenie ®I, gdyz ryzyko raka w tym guzku
wynosi < 2%.

27. Dalsze postepowanie po uzyskaniu w BACC rozpo-
znania ,podejrzenie nowotworu pecherzykowego”.

27.1.

27.2.
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Nalezy ponownie podkresli¢, Zze to rozpozna-
nie powinno by¢ stawiane tylko w przypad-
kach, w ktérych przewiduje sie koniecznosc¢
postepowania operacyjnego dla uzyskania
materiatu i ostatecznego rozpoznania histo-
patologicznego.

27.1.1. Przed podjeciem leczenia operacyjnego
przydatne jest potwierdzenie rozpo-
znania podejrzenia nowotworu peche-
rzykowego przez drugiego patologa.

27.1.2. Jezeli uzyskano takie potwierdzenie,
ponowna BACC nie wniesie nic do roz-
poznania, szczeg6lnie, jesli bedzie wy-
konana w krétkim odstepie czasowym.

27.1.3. Jezeli nie ma mozliwosci skonsultowa-
nia wyniku cytologicznego, leczenie
operacyjne jest dopuszczalne, jesli
wskazania kliniczne sg pilne.

Wskazania do leczenia operacyjnego przy

podejrzeniu nowotworu pecherzykowego w

BACC.

27.3.

27.4.

27.2.1. Jezeli w BACC postawiono podejrze-
nie nowotworu oksyfilnego (wariantu
oksyfilnego nowotworu pecherzykowe-
80), leczenie operacyjne jest wskazane
ze wzgledu na nie mniej niz 15% ryzyko
ujawnienia raka.

27.2.2. W guzkach pecherzykowych > 2 cm,
a szczegoblnie w guzkach > 3—4 cm, le-
czenie operacyjne jest optymalna droga
ustalenia charakteru guzka.

27.2.3. Badanie §rédoperacyjne guzka na ogot
nic nie wniesie do rozpoznania.

27.2.4. Jak 27 4.

27.2.4. W guzkach < 1-2 cm (i niektérych < 3-
—4 cm), przy nieobecnosci cech ryzy-
ka klinicznego, rezygnacja z operacji
i podjecie postepowania zachowaw-
czego sa dopuszczalne pod warunkiem
starannego monitorowania klinicznego
i ultrasonograficznego.

Leczenie operacyjne powinno zawsze obej-
mowa¢é wyciecie calego plata, w ktérym
podejrzewa sie nowotwoér pecherzykowy
i obejmowac cie$n. Zakres operacji drugiego
plata zalezy od obecnosci guzkéw/zmian
ogniskowych w tym placie. W razie obec-
nosci zmian ogniskowych w drugim placie
nalezy rozwazy¢ calkowite wyciecie tarczy-
cy, a przynajmniej zastosowac subtotalne
wyciecie drugiego plata.

Jezeli nie zdecydowano si¢ na leczenie ope-

racyjne i guzek zostal poddany obserwacji

Kklinicznej, kolejna BACC moze by¢ wykonana

nie wczeéniej niz po uplywie 3-12 miesiecy, na

ogo6t po 6 miesigcach.

28. Dalsze postepowanie po rozpoznaniu/podejrzeniu
nowotworu zlosliwego w BACC.

28.1.

28.2.

Podejrzenie zlosliwosci (klasa V wg klasyfikacji

Bethesda).

28.1.1. Nalezy rozwazy¢ leczenie operacyjne.

28.1.2. Przed podjeciem leczenia operacyjnego
wskazane jest potwierdzenie rozpozna-
nia przez drugiego patologa.

28.1.3. W przypadku podejrzenia o ztosliwosé
mozna rozwazy¢ badanie $rédopera-
cyjne.

Nowotwor zlodliwy.

28.2.1. Konieczne jest leczenie operacyjne.

28.2.2. Przed podjeciem leczenia operacyjnego
wskazane jest potwierdzenie rozpozna-
nia przez drugiego patologa.

28.2.3. Jezeli przedoperacyjnie rozpoznano
raka anaplastycznego, chioniaka lub
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przerzut innego nowotworu, przed
podjeciem leczenia operacyjnego
konieczna jest dalsza diagnostyka dla
okreslenia jego operacyjnoscii ustalenia
dalszego planu leczenia.

29. Wskazania i interpretacja BACC u dzieci.

29.1.

29.2.

Jest przedmiotem odrebnych rekomendacji,
przygotowywanych przez specjalnie wyzna-
czong grupe.

Niemniej, leczenie operacyjne jest czeéciej po-
dejmowane u dzieci, gdyz ryzyko zlosliwosci
guzka moze by¢ u nich wigksze i dotyczy takze
guzkéw autonomicznych.

30. Wskazania i interpretacja kliniczna BACC u ciezar-
nych.

30.1.

30.2.

30.3.

30.4.

30.5.

Wskazania do BACC s takie same jak uinnych

kobiet.

30.1.1. U ciezarnych z niskim stezeniem TSH
w pierwszym i drugim trymestrze
mozna odlozy¢ BACC na okres po po-
rodzie z powodu prawdopodobiefistwa
wystepowania guzka autonomicznego
i niskiego ryzyka raka.

Rozpoznanie cytologiczne ,podejrzenie
nowotworu pecherzykowego” nie stanowi
bezwzglednego wskazania do leczenia opera-
cyjnego w czasie ciazy. Operacja, jesli zostanie
uznana za wskazang, moze by¢ odlozona do
czasu po porodzie.

Przy rozpoznaniu nisko zaawansowanego

raka brodawkowatego tarczycy w czasie cia-

zy nalezy podjaé jego monitorowanie USG.

Przy wzroscie guza operacje nalezy wykonaé

w II trymestrze, przed 24. tygodniem cigzy.

Przy stabilnym obrazie USG lub rozpoznaniu

raka w drugiej polowie cigzy mozna z operacja

poczekac¢ do porodu.

Przy zachowawczym podejsciu do leczenia

raka brodawkowatego tarczycy w czasie ciazy

mozna rozwazy¢ podawanie L-tyroksyny.

W przypadku guzkéw tagodnych supresyjne

leczenie L-tyroksyna w czasie ciazy nie jest

zalecane.

31. Badanie $rédoperacyjne w wolu guzkowym.

32.

33.

34.

31.1.

31.2.

Przez badanie §rédoperacyjne rozumiemy cy-
tologie odbitkowa i badanie mrozakowe (tylko
na kriostacie!). Gdy pracownia dysponuje wy-
posazeniem najnowszej generacji, za pomoca
ktorego rozpoznanie histopatologiczne moz-
liwe jest do 48 godzin po operacji, mozna roz-
wazyc rezygnacje z badania srédoperacyjnego.
W zmianach pecherzykowych blizej nieokre-
§lonych i podejrzeniu nowotworu peche-
rzykowego badanie Srédoperacyjne nie jest
rekomendowane.

Rola biopsji gruboiglowej.

32.1.

32.2.

32.3.

Biopsja gruboiglowa nie poprawia znaczaco
trafnosci rozgraniczenia raka i gruczolaka
pecherzykowego.

Pewien niedostatek w doktadnosci (trafnosci)
rozpoznania uzyskiwany w BACC w stosunku
do biopsji gruboiglowej jest rekompensowany
przez latwos$¢ wykonania BACC, jej nizszy
koszt i mniejszy dyskomfort pacjenta zwigza-
ny z badaniem.

Biopsja gruboiglowa moze stanowi¢ alter-
natywe w przypadkach, kiedy uzyskanie
rozpoznania w inny sposéb jest niemozliwe.

Rola FDG-PET w ocenie zlosliwosci raka.

33.1.

33.2.

Nie mozna rekomendowaé badania FDG-PET
dla oceny ztosliwosci guzka tarczycy.
Niemniej, jezeli FDG-PET wykonane z innych
wskazan wykaze ogniskowo wzmozony wy-
chwyt glukozy w tarczycy, ryzyko zlosliwosci
jest znaczace.

Dopuszcza sie mozliwo$¢ wykorzystania badan
molekularnych (analizy sekwencji i ekspresji ge-
néw) jako metody poszerzajacej diagnostyke raka
tarczycy. Chory musi by¢ w pelni poinformowany
0 znaczeniu jej wynikéw.
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Czesc I

Badanie patomorfologiczne materialu pooperacyjnego tarczycy

Redaktorzy

Dariusz Lange', Anna Nasierowska-Guttmejer?, Stanistaw Sporny*

Zaklad Patologii Nowotwordw, Centrum Onkologii — Instytut im. Marii Sktodowskiej-Curie, Oddzial w Gliwicach
2Zaktad Patomorfologii, Centralny Szpital Kliniczny, MSW w Warszawie
3Zaktad Patomorfologii Stomatologicznej, Uniwersytet Medyczny w Lodzi

Wspoétautorzy

Tres¢ czesci Il zostala przedstawiona czlonkom Polskiego Towarzystwa Patologéw
na stronie internetowej Towarzystwa i zaakceptowana w imieniu Czlonkéw
przez jego Przewodniczaca Prof. dr hab. n. med. Anne Nasierowska-Gutmejer.

1. Wytyczne do przygotowania badania histopatolo-
gicznego po operacji tarczycy.

1.1.

1.2.

1.3.
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Postepowanie.

1.1.1. Zmierz i zwaz material pooperacyjny.

1.1.2. Oznacz tuszem powierzchnie i linie
odciecia preparatu w miare mozliwosci
przed utrwaleniem materialu poopera-
cyjnego.

1.1.3. Zorientuj topograficznie material ope-
racyjny i potnij go na plastry grubosci
5 mm.

1.14. Sprawdz, czy nie ma przytarczyc w ota-

czajacych tarczyce tkankach.
Opis makroskopowy.
1.2.1. Rodzaj wykonanego zabiegu (lobek-
tomia, wyciecie cie$ni, subtotalne
wyciecie tarczycy, calkowite wyciecie
tarczycy etc.).
Masa, ksztalt, barwa i konsystencja
materiatu operacyjnego.
Wyglad powierzchni przekroju (gtadka/
/guzowata, liczba guzkéw i ich cha-
rakterystyka: $rednica, wyglad, kolo-
rystyka, lite/torbielowate, obecnos¢
zwapnien, wylewy krwi, martwica,
otorebkowanie, odgraniczenie od ota-
czajacego migzszu, odleglosé od linii
ciecia chirurgicznego).
Ewentualne sporzadzenie dokumenta-
cji fotograficznej.
Pobranie wycinkéw do badania mikroskopo-
wego.
1.3.1. Dla zmian rozlanych: 3 wycinki z kaz-
dego platail z ciesni.

1.2.2.

1.2.3.

1.2.4.

1.3.2. Dla pojedynczego, otorebkowanego
guzka o $rednicy do 5 cm: wycin-
ki obejmujace caly obwdéd zmiany
w przypadku guzkéw wiekszych po-
bierz dodatkowo po 1 wycinku na kaz-
dy dodatkowy 1 cm zmiany, wiekszo$¢
wycinkéw powinna zawiera¢ obrzeze
guza i otaczajgcy go migzsz.

Dla wola guzkowego: po 1 wycinku
z kazdego guzka (maksymalnie do
5 guzkéw z kazdego plata) zawiera-
jacym jego fragment z przylegajacym
migzszem tarczycy.

Dla raka brodawkowatego: pobierz calg
tarczyce, w tym oznaczajgc osobno linie
ciecia chirurgicznego.

Dla raka innego niz brodawkowaty:
3 wycinki z guza, 3 z tarczycy niezmie-
nionej nowotworowo i 1 z linii ciecia
chirurgicznego najblizszej nowotwo-

1.3.3.

1.3.4.

1.3.5.

rowi.

Pobierz przytarczyce, jesli sa obecne
w materiale operacyjnym.

Policz i pobierz w catosci wezty chlonne.
Opisz inne ujawnione makroskopowo
struktury (np. grasice) i pobierz je
w calosci do badania mikroskopowego.

1.3.6.

1.3.7.
1.3.8.

2. Patomorfologiczne badanie sr6doperacyjne.

2.1.

Decyzja o koniecznosci lub braku potrzeby
przeprowadzenia badania $rédoperacyjnego
powinna by¢ podejmowana indywidualnie
w kazdym operowanym przypadku budza-
cym najmniejsze podejrzenie nowotworu
zlosliwego.
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2.2.

2.3.

2.4.

2.5.

2.6.

Jedli zaklad patologii dysponuje mozliwoscia
oceny materialu §wiezego, patomorfolog
winien dokonaé makroskopowej oceny wycie-
tego narzadu. W przypadku wykrycia zmian
makroskopowo podejrzanych, trzeba wykonac
badanie mikroskopowe na kriostacie.
Srédoperacyjne badanie histopatologiczne po-
zwala na réznicowanie wola nienowotworo-
wego i rakéw: brodawkowatego, rdzeniastego
i niezr6znicowanego.

Przy podejrzeniu raka pecherzykowego decy-
zja o zakresie operacji musi by¢ podejmowana
z uwzglednieniem faktu, Ze ostateczne roz-
roznienie gruczolaka i raka pecherzykowego
bedzie mozliwe w pooperacyjnym badaniu
mikroskopowym. W guzach pecherzyko-
wych wymaga wykazania nacieku komérek
nowotworowych w torebce guza i inwazji
naczyniowej. Jest to w zasadzie tylko mozliwe
w preparacie histopatologicznym sporzadzo-
nym technikq parafinowa.

Dla srédoperacyjnej diagnostyki typu pe-
cherzykowego raka brodawkowatego tar-
czycy konieczne jest cytologiczne badanie
odbitkowe powierzchni przekroju guza,
bowiem mozna wtedy ujawnié¢ bardzo cha-
rakterystyczne cechy jadrowe komoérek tego
nowotworu (bruzdy i wakuole wewnatrz-
jadrowe).

Jakkolwiek wiekszos$¢ rozpoznan moze by¢
ustalona w sposob pewny, to nalezy pamietac,
ze réznicowanie chioniakéw z nisko zréznico-
wanymi rakami i rakami rdzeniastymi tarczycy
wymaga przeprowadzenia badah immunohi-
stochemicznych, podobnie jak rozpoznanie
przerzutéw do gruczotu tarczowego (np. raka
jasnokomoérkowego nerki).

3. Badanie histopatologiczne.

3.1.

3.2.

3.3.

Rozpoznanie histopatologiczne raka tarczycy
musi zawiera¢ dokladne okreélenie typu i pod-
typu raka tarczycy oraz musi zawiera¢ dane
o rozmiarach guza i klasyfikacje pTN.

W razie obecnosci przerzutéw w wezlach
chlonnych trzeba podac takze liczbe i $rednice
zajetych wezléw chlonnych, podaé srednice
zmian przerzutowych w wezlach oraz okre-
§li¢, czy komérki nowotworowe przekraczaja
ich torebke, a takze ustali¢ wielko$¢ ognisk
nowotworowych w tkance pozatarczycowej
i pozawezlowej.

Rozpoznanie musi miesci¢ sie w przyjetej
przez Swiatowa Organizacje Zdrowia (WHO,
World Health Organization) histopatologicznej

3.4.

3.5.

klasyfikacji guzow tarczycy z wlaczeniem
nowo wyodrebnionych typéw raka o udo-
kumentowanym znaczeniu klinicznym, na
przyklad Hobnail variants of PTC, encapsulated
follicular variants of PTC without invasion.
Whniosek z badania histopatologicznego po-
winien zawiera¢ kwalifikacje pTNM zgodnie
z wytycznymi Miedzynarodowej Unii Prze-
ciwrakowej (UICC, Union for International
Cancer Control) (tab. III).
W zwigzku z tym w raporcie patomorfologicz-
nym trzeba uwzgledni¢ nastepujace elementy:
3.5.1. Rodzaj materialu operacyjnego (zgod-
ny z zakresem przeprowadzonego
zabiegu) wraz z informacja na temat
jego utrwalenia, stanu (uszkodzenia
zamierzone i niezamierzone) i oznaczen
topograficznych.

Rozpoznanie histopatologiczne z okre-

§leniem podtypu mikroskopowego

zmiany oraz dane na temat:

— lokalizacji guza,

—wymiaréw guza (konieczne 3 wy-
miary) i wygladu makroskopowego,

—wygladu miazszu poza guzem,

— obecnosci i stanu torebki guza,

— obecnosci i skali angioinwazji (licz-
ba zajetych naczyn: do 4 naczyn i
powyzej 4),

—naciekania tkanek otaczajacych
tarczyce z podzialem na naciek
minimalny, to znaczy otaczajacych
tkanek miekkich i mie$nia mostko-
wo-tarczowego (T,) oraz rozlegly,
gdy rak nacieka podskérng tkanke
tluszczowa, krtan, tchawice, przetyk
lub nerw krtaniowy wsteczny (T, ),

—radykalnoéci zabiegu, w tym stanu
margineséw oznaczonych tuszem
zjednoznacznym okresleniem czy sa
wolne czy zajete,

— wieloogniskowosci zmian guzowa-
tych,

—zmian patologicznych w utkaniu
tarczycy poza guzem.

Obecnos¢, liczba i zmiany w przytar-

czycach.

Liczba wszystkich wezléw chlonnych,

liczba wezléw zajetych, Srednice prze-

rzutéw w wezlach chlonnym z okre-

§leniem mikroprzerzut dla ogniska

o érednicy < 2 mm okre§lenie czy ko-

morki raka przekraczaja torebke wezla.

Opis tkanek pozatarczycowych.

3.5.2.

3.5.3.

3.5.4.

3.5.5.
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Tabela IIL. Klasyfikacja TNM/UICC 2010

Cecha T — guz pierwotny

Tabela IIIA. Klasyfikacia TNM/UICC 2010 — stopnie
zaawansowania klinicznego

Tx Guz pierwotny nie moze byé oceniony Stage T N M
T0 Brak cech guza pierwotnego Zréznicowany rak tarczycy; wiek < 45. roku zycia
T1 Guz o $rednicy do 2 cm w najwigkszym wymiarze, Stopien | Kazde T Kazde N Mo
ograniczony do tarczycy Stopien Il Kazde T Kazde N M1
T1a Guz o $rednicy < 1 cm, ograniczony do tarczycy Zréznicowany rak tarczycy; wiek > 45. roku zycia
T1b Guz o $rednicy > 1 cm do < 2 cm w najwigkszym Stopier | T NO Mo
wymiarze, ograniczony do tarczycy Stopiei Il T2 NO MO
T2 Guz o $rednicy > 2 cm, do < 4 cm w najwigkszym Stopien Il T3 NO MO0
wymiarze, ograniczony do tarczycy T1-3 Nla Mo
T3 Guz o_érednicy >4cmw najwiqks_zyrp V\_/ymia!rz_e, Stopien IVa Taa MO MO
ograniczony do tarczycy lub guz kazdej wielko$ci
z obecno$cig minimalnego nacieku pozatarczycowego T4a N1a Mo
(okototarczycowa tkanka tiuszczowa lub migsief mostkowo- T1-3 N1b MO0
obojczykowo-sutkowy) Taa N1b MO
T4a Guz kazdej wielkosci naci_ekajqcy podskérng tkanke_ Stopien IVh Tab Kazde N MO
tluszczowa, krtan, tchawice, przetyk lub nerw krtaniowy — - -
wsteczny Stopien Ve Kazde T Kazde N M1
Tadb Guz kazdej wielko$ci naciekajacy powiez przedkregowa, Rak anaplastyczny tarczycy
zamykajacy tetnice szyjne i naczynia $rédpiersia IVA T4a Kazde N Mo
Rak anaplastyczny tarczycy IVB Tab Kazde N MO
T4a Potozony wewnatrztarczycowo IVC Kazde T Kazde N M1
Tab Naciekajacy tkanki pozatarczycowe Rak rdzeniasty tarczycy
Cecha N — wezly chionne l n NO Mo
Nx Wezty chtonne nie moga by¢ ocenione I 12,73 NO MO
1l TI-T N1 M
NO Brak przerzutéw w weztach chtonnych 3 a 0
IVA T4a NO Mo
N1 Obecne przerzuty w weztach chtonnych
N1 P tach cht h ob ie VI Ta NTa Mo
a rzerzut ach chtonnych obecne w grupie
zerzuty w wezl \ w.g upi . - NTD MO
N1b Przerzuty w weztach E:hionnych bocznych jednostronnie, 12 N1b MO
obustronnie, po stronie
przeciwnej do ogniska pierwotnego (grupa |, I, lll, IV, V) lub T3 N1b MO0
w weztach chtonnych Srédpiersia (grupa VII) T4a N1b MO
Cecha M — przerzuty odlegte IVB Tab Kazde N MO
Mx Przerzuty odlegte nie moga by¢ ocenione IVC Kazde T Kazde N M1
MO0 Brak przerzutéw odlegtych
M1 Obecne przerzuty odlegte

3.6. Dodatkowo raport moze uwzgledniaé naste-
pujace elementy:
3.6.1. Stopien zlosliwosci mikroskopowej raka
— grading (ktory nie jest powszechnie
akceptowany w raku tarczycy i nie
nalezy do standardu).
Aktywno$¢ mitotyczna.
Obecnos¢ i rozleglos¢ martwicy w guzie.
Obecnos¢ metaplaziji plaskonabtonko-
wej i zmian jasnokomérkowych.
Obecnos¢ i typ zwapnien w guzie,
zmiany w jego podscielisku (np. rozle-
gle wldknienie).

3.6.2.
3.6.3.
3.6.4.

3.6.5.
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3.6.6. Wynikibadan immunohistochemicznych.
3.7. Odczyny immunohistochemiczne odgrywa-

ja istotng role w diagnostyce nowotworéw

tarczycy.

Nalezy przyja¢, ze w niektoérych typach guzow

sg one nieodzowne:

3.7.1. W przypadku rozpoznania raka rdze-
niastego nalezy obowiazkowo wykonac
odczyn przynajmniej na kalcytonine.
W przypadku podejrzenia niektérych
typéw raka brodawkowatego (np. pe-
cherzykowy) warto wykonac odczyn na
keratyne 19, CD56, galektyne i HBME-1,
ale nie jest to obligatoryjne.

W przypadku podejrzenia nisko zréz-
nicowanego raka tarczycy nalezy

3.7.2.

3.7.3.
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3.8.

wykona¢ odczyny na tyreoglobuline
i antygen Ki-67.

Naciekanie naczyn przez komérki
nowotworowe w przypadkach watpli-
wych powinno by¢ weryfikowane po-
przez wykonanie odczynu na markery
komérek srédblonka (np. CD 34).

W przypadku rozpoznania nisko zréznicowa-
nego raka tarczycy oraz raka anaplastycznego
(niezr6znicowanego) wynik badania histopa-
tologicznego musi zawieraé informacje, czy
w utkaniu tych guzéw widoczne sa pozosta-
tosci zréznicowanego raka tarczycy.

3.7.4.

3.9.

3.10.

Ze wzgledu na trudnosci, jakie lacza sie
z rozpoznaniem histopatologicznym raka
tarczycy, konieczne jest, aby diagnoza zostata
potwierdzona przez drugiego patomorfologa
w osrodku, ktéry podejmuje na tej podstawie
dalsze leczenie.

Przypadki trudne, w ktérych istniejg rozbiezne
zdania co do rozpoznania raka lub jego typu
mikroskopowego, sa konsultowane regularnie
przez patologéw skupionych w Polskiej Gru-
pie ds. Nowotworéw Endokrynnych.
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1. Autorzy przyjmuja do rekomendacji polskich kla- 3. Zakres diagnostyki przed leczeniem operacyjnym.

syfikacje ATA 2015 raka zréznicowanego tarczycy 3.1. Badanianiezbedne dla przygotowania chorego do
(brodawkowatego lub pecherzykowego) oparta na leczenia operacyjnego w przypadku rozpoznania
ryzyku nawrotu (tab. IV) [6]. lub podejrzenia nowotworu zlosliwego tarczycy.
3.1.1. Wywiad i badanie kliniczne.
2. Podobnie, odpowiedz chorego na leczenie winna 3.1.2. Badanie USG szyi:
by¢ klasyfikowana wedlug zasad przyjetych przez — tarczycy,
ATA w 2015 roku (tab. V) [6]. —wezléw chlonnych szyjnych.
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Tabela IV. Klasyfikacja ryzyka nawrotu raka brodawkowatego lub pecherzykowego tarczycy wedtug ATA 2015 [6]

Rak niskiego ryzyka

Wewnatrztarczycowe potozenie guza pierwotnego
< 5 mikroprzerzutéw do weztéw chtonnych (< 0,2 cm)

Rak posredniego ryzyka

Agresywny podtyp histologiczny

Niewielki naciek pozatarczycowy

Inwazja naczyn

> 5 zajetych weztéw chtonnych (0,2-3 cm)

Rak wysokiego ryzyka

Znaczna inwazja pozatarczycowa
Niecatkowite wyciecie guza
Lub wezet chfonny > 3 cm

Tabela V. Klasyfikacja odpowiedzi na leczenie raka brodawkowatego lub pecherzykowego tarczycy wedtug ATA 2015 [6]

Doskonata odpowiedz

Brak klinicznych, biochemicznych i morfologicznych cech choroby:
— prawidfowe wyniki badan obrazowych

— Tg (supresja) < 0,2 ng/ml

— Tg (stymulacja) < 1 ng/ml

Niepetna odpowiedz biochemiczna

Przetrwate nieprawidtowe stezenie tyreoglobuliny przy braku morfologicznych ognisk choroby:
— prawidiowe wyniki badan obrazowych

— Tg (supresja) >1,0 ng/ml

— Tg (stymulacja) > 10 ng/ml

— rosnace miano przeciwciat antyTg

Niepefna odpowiedz strukturalna

Przetrwata lub nowo zdiagnozowana choroba lokoregionalna lub przerzuty odlegte:

— nieprawidtowe wyniki badan obrazowych niezaleznie od wartosci Tg i miana przeciwciat
antyTg

Odpowiedz nieokreslona

Niespecyficzne wyniki badan morfologicznych i biochemicznych, ktérych nie mozna sklasyfikowaé
jako tagodne lub zto$liwe:

— niespecyficzne wyniki badan obrazowych

— niewielki wychwyt "'l w lozy tarczycy

— Tg niestymulowana wykrywalna, ale < 1,0 ng/ml

— Tg stymulowana wykrywalna, ale < 10 ng/ml

— miano przeciwciat antyTg stabilne lub zanikajace przy braku morfologicznej choroby

3.1.3.

3.14.

3.1.5.

3.1.6.

3.1.7.

3.1.8.

Biopsja aspiracyjna cienkoiglowa, pro-
wadzona pod kontrolg USG (patrz czesé
I rekomendacji):

— zmian ogniskowych w tarczycy,

— podejrzanych wezléw chionnych.
Badanie TSH w celu wykluczenia zabu-
rzef czynno$ciowych tarczycy.
Oznaczenie stezenia wapnia catkowi-
tego w surowicy.

Oznaczenie kalcytoniny w surowicy
krwi (patrz tez cze$¢ I, pkt. 2.3).
Badanie RTG klatki piersiowej w 2 pro-
jekcjach.

Badanie laryngologiczne w celu oceny
funkgji strun glosowych.

3.2. Badania przydatne w rozpoznaniu réznico-
wym i ocenie zaawansowania nowotworéw
zlosliwych:

3.2.1.

3.2.2.

Badanie CT szyi i gornego érédpiersia,
dla oceny operacyjnosci, jezeli istnieje
podejrzenie raka w stadium cT4 lub
cN1b badz cM1.

Uwaga: w przypadku rakéw zrézni-
cowanych wskazane jest badanie CT
bez kontrastu, jezeli scyntygrafia lub
leczenie *'I bedzie prowadzone w ciagu
najblizszych 6 tygodni.

Badanie CT nie jest rutynowym bada-
niem przedoperacyjnym wskazanym
w kazdym przypadku raka tarczycy.
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3.2.3.

3.24.

Ocena obecnosci przerzutéw odlegtych
w innych badaniach obrazowych tylko
w razie wskazan.

W przypadku raka rdzeniastego tar-
czycy przedoperacyjne wykluczenie
wspolistnienia guza chromochlonnego
nadnerczy.

3.3. Rolabadania stezenia osoczowego kalcytoniny
(patrz tez czes¢ 1l rekomendacii)

3.3.1.

3.3.2.

3.3.3.

3.3.4.

Badanie stezenia kalcytoniny jest nie-

zbedne w przypadku podejrzenia raka

rdzeniastego tarczycy, tj. kiedy stwier-
dza sie u chorego:

— dodatni wywiad rodzinny,

—wole guzkowe u chorego z guzem
chromochtonnym,

— uporczywa niewyjasniona biegunke
w wywiadzie,

— podejrzenie w kierunku raka rdze-
niastego tarczycy w badaniu cytolo-
gicznym,

— przy rozpoznaniu cytologicznym no-
wotworu pecherzykowego, zwlasz-
cza oksyfilnego.

Zalecenie oznaczania kalcytoniny
u chorego kwalifikowanego do operacji
tarczycy redukuje maksymalnie ryzyko
nierozpoznania raka rdzeniastego tar-
czycy przed operacja wola.
Autorzy niniejszych rekomendacji pro-
ponuja to zalecenie jako rozwigzanie
kompromisowe wobec sprzecznych
stanowisk: stanowiska ETA zalecajace-
go oznaczanie kalcytoniny w kazdym
przypadku wola guzkowego i stano-
wiska ATA, ktére traktuje to badanie
jako badanie o nieudowodnionej
przydatnodci.
Jezeli stezenie kalcytoniny przekracza
100 pg/ml, wynik ten niemal jedno-
znacznie wskazuje na raka rdzeniaste-
go tarczycy. Niemniej, konieczne jest
réznicowanie z rzadkimi przypadkami
raka neuroendokrynnego wydziela-
jacego kalcytonine, szczegdlnie raka
pluc.

Przy stezeniach kalcytoniny miedzy

10-100 pg/ml nalezy bra¢ pod uwage

ryzyko wyniku falszywie dodatniego

pod katem podejrzenia raka rdzenia-
stego tarczycy.

4. Operacje tarczycy u chorych z rozpoznaniem lub
podejrzeniem raka.

128

4.1. Zasady ogodlne.

4.1.1.

4.1.2.

4.1.3.

4.1.4.

4.1.5.

Najwazniejszym elementem strategii
chirurgicznej jest staranna diagnosty-
ka przedoperacyjna w kierunku raka
w kazdym przypadku operacji tarczycy
(patrz czesé I rekomendaciji).
Podejmowanie leczenia operacyjnego
tarczycy bez wczesniejszej BACC moze
by¢ dopuszczalne tylko w wyjatkowych
sytuacjach.

Jezeli BACC poprzedzajaca leczenie
operacyjne byla ujemna lub nie dawata
podstaw do jednoznacznego rozpo-
znania raka, a utrzymuje sie podejrze-
nie nowotworu zlosliwego, badanie
$rédoperacyjne stwierdzanych guzéw
tarczycy moze by¢ pomocne, niemniej,
nie jest badaniem obligatoryjnym.

W leczeniu operacyjnym nalezy sie kie-
rowaé zasada wzrastajacej rozleglosci
operacji przy wzroscie ryzyka nowo-
tworu zlodliwego oraz przy rosngcym
zaawansowaniu klinicznym nowotwo-
ru zlodliwego.

4.1.4.1. Chirurg przygotowujacy si¢ do
operacji tarczycy, w czasie ktérej nie
moze wykluczy¢ ryzyka wola ztosliwe-
go, winien kierowac sie zasada unikania
powiklan, przede wszystkim unikania
niedoczynnosci przytarczyc.

W przypadku raka i dazenia do wyko-
nywania zabiegu pierwotnego wyciecia
calego gruczolu tarczowego obowiazuja
nastepujace zasady.

4.1.5.1. Calkowite wyciecie plata tar-
czycy z cie$nig moze by¢ dopuszczal-
nym postepowaniem chirurgicznym
u chorych, u ktérych zdiagnozowano
przedoperacyjnie raka brodawkowate-
go w pojedynczej zmianie ogniskowej
o wymiarach < 10 mm, w stadium cNO,
kiedy nie ma ewidentnych wskazan do
operacji obustronnej, a zesp6t leczacy
uzyskal zgode pacjenta na takie poste-
powanie.

4.1.5.2. Zabieg catkowitego wyciecia
tarczycy z powodu raka powinien by¢
wykonywany przez do$wiadczonego
chirurga lub w wyspecjalizowanych
oérodkach, dysponujacych odpowied-
nim doswiadczeniem operacyjnym
i zapleczem diagnostycznym.

4.2. Postepowanie operacyjne przy podejrze-
niu nowotworu pecherzykowego w BACC
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(klasa IV wg klasyfikacji Bethesda, dawne
nazwy: guzek pecherzykowy, nowotwor
pecherzykowy, guzek oksyfilny, nowotwor
oksyfilny).

4.21.

4.2.2.

4.2.3.

424.

4.2.5.

W przypadku podejrzenia nowotworu
pecherzykowego w badaniu cytologicz-
nym (w tym nowotworu pecherzyko-
wego oksyfilnego) nie ma mozliwosci
dalszego przedoperacyjnego cytolo-
gicznego réznicowania guza lagodnego
i ztosliwego.

Zasada operowania wszystkich guz-
koéw, w ktérych postawiono cytologicz-
nerozpoznanie ,podejrzenie nowotwo-
ru pecherzykowego”, proponowana
w rekomendacjach amerykanskich,
nie moze by¢ dostownie realizowana
w Polsce ze wzgledu na jej sytuacje
epidemiologiczna: przebyty okres
niedoboru jodu w latach 80.-90. spo-
wodowal obecnie zwiekszenie czestosci
wystepowania niezlosliwych guzkéow
tarczycy, ktére w BACC byly wczesniej
okreélane jako guzki pecherzykowe,
co wedlug aktualnie proponowanego
nazewnictwa odpowiada rozpoznaniu
»~podejrzenie nowotworu pecherzy-
kowego”. Publikowane polskie dane
wskazuja, ze ryzyko raka w guzku
pecherzykowym wynosi okoto 8,2-19%.
W guzkach z rozpoznaniem cytolo-
gicznym ,zmiany pecherzykowej blizej
nieokreslonej” i ,podejrzenia nowo-
tworu pecherzykowego”, ktére maja
charakter guzkéw autonomicznych
w scyntygrafii, ryzyko zlosliwoéci jest
niewielkie i dlatego nie ma w tej sytuacji
bezwzglednych wskazan do leczenia
operacyjnego.

W niewielkich guzkach (< 1-2 cm $red-
nicy) z rozpoznaniem cytologicznym
»podejrzenia nowotworu pecherzyko-
wego”, dobrze kontrolowanych przez
stala obserwacje, a w razie potrzeby
przez kolejna biopsje, dopuszczalne jest
odstapienie od leczenia operacyjnego
ze wzgledu na male ryzyko kliniczne.
Leczenie operacyjne jest konieczne
w guzkach oksyfilnych (obecnie reko-
mendowane rozpoznanie: podejrzenie
nowotworu pecherzykowego oksyfil-
nego), szczegodlnie jezeli majg srednice
> 1 cm, gdyz ryzyko zlosliwosci jest
w nich wyzsze.

4.2.6.

4.2.7.

4.2.8.

4.29.

4.2.10.

Przy rozpoznaniu ,podejrzenie nowo-
tworu pecherzykowego” minimalny
zakres operacji obejmuje w guzku
pojedynczym calkowite wyciecie plata
z cie$nig, a jego rozszerzenie na drugi
plat (prawie catkowite lub catkowite
wyciecie drugiego plata tarczycy) za-
lezy od indywidualnej oceny ryzyka
nowotworu zlosliwego oraz obecnosci
zmian ogniskowych w drugim placie.
Jezeli diagnoze ,podejrzenie nowo-
tworu pecherzykowego” postawiono
w przypadku wola guzkowego, zlo-
kalizowanego tylko w jednym placie
tarczycy, w ktérym podejrzenie dotyczy
tylko pojedynczej zmiany ogniskowej,
mozna rozwazy¢ catkowite lub prawie
calkowite usuniecie tego plata i ciesni
tarczycy. Alternatywnie, dopuszczalne
jest catkowite wyciecie plata tarczycy
z cie$nig po stronie ,podejrzenia nowo-
tworu pecherzykowego” oraz subtotal-
ne wyciecie drugiego plata tarczycy.
Przy podejrzeniu nowotworu peche-
rzykowego lub nowotworu pecherzy-
kowego oksyfilnego w jednym z guz-
kéw wola wieloguzkowego podjecie
obustronnego subtotalnego wyciecia
tarczycy jest niewlasciwe, nalezy po-
stepowac wedlug punktu 4.2.7.

Przy rozpoznaniu cytologicznym
»~zmiana pecherzykowa blizej nieokre-
Slona” (patrz czes¢ 1) leczenie opera-
cyjne nie jest obligatoryjne, ale moze
wynika¢ ze wskazan klinicznych.

Jak juz wspomniano powyzej, pozada-
ne jest oznaczenie stezenia kalcytoniny
we krwiw przypadku zmian pecherzy-
kowych (zaréwno przy rozpoznaniu
»zmiana pecherzykowa blizej nieokre-
§lona”, jak i ,podejrzenie nowotwo-
ru pecherzykowego”, a szczeg6lnie
»podejrzenie nowotworu pecherzyko-
wego oksyfilnego”), zwlaszcza jezeli
odstapiono od operacji (ze wzgledu na
fakt, ze niektére z nich moga by¢ rakiem
rdzeniastym tarczycy).

4.3. Calkowite wyciecie tarczycy jest postepowaniem

wlasciwym w nastepujacych przypadkach:

43.1.

Jako operacja pierwotna, w przypad-
ku raka tarczycy rozpoznanego lub
podejrzanego przedoperacyjnie na
podstawie BACC.
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43.2.

433.

4.3.4.

Catkowite wtérne wyciecie tarczycy moz-
na rozwazy¢ konsyliarnie w przypadku
raka tarczycy rozpoznanego po operacji
o mniejszym zakresie niz catkowite
lub prawie catkowite wyciecie tarczycy
(z wyjatkami okreslonymi ponizej).

Od zasady calkowitego wtérnego wyciecia
tarczycy mozna odstapic, jezeli rozpoz-
nanie raka tarczycy niskiego ryzyka
postawiono u chorego, u ktérego wyko-
nano wczesniej operacje catkowitego
wyciecia plata z cies$nia, calkowitego
wyciecia plata z cie$nig oraz prawie
catkowitego wyciecia drugiego plata
tarczycy lub subtotalnego wyciecia
obu platéw tarczycy w nastepujacych
sytuacjach:

4.3.3.1. Jednoogniskowego raka bro-
dawkowatego o $rednicy do 1 cm
(pT1), jezeli nie ma przerzutéw do
wezléw chlonnych i przerzutéw od-
leglych i przeprowadzono staranne
badanie histopatologiczne materiatu
pooperacyjnego w celu wykluczenia
wzrostu wieloogniskowego.

4.3.3.2. Raka wysoko zréznicowanego
0 wyzszym zaawansowaniu cechy T
(T2), jezeli pozostatosci obydwu pla-
tow nie majgq w badaniu USG wiekszej
objetosci niz 1 ml po kazdej stronie,
a dostepne dane wskazuja na pelna
radykalnos¢ operacji i raka niskiego
ryzyka.

4.3.3.3. Raka o wyzszym zaawanso-
waniu, jezeli dostepne dane klinicz-
ne wskazuja, ze przeprowadzenie
operacji radykalnej nie jest mozliwe
(szczegblnie w rakach nisko i niezrdz-
nicowanych).

Wyijatek od zasady catkowitego wy-
ciecia tarczycy moze tez dotyczy¢
minimalnie inwazyjnego raka peche-
rzykowego o $rednicy do 1 cm (pT1),
stwierdzonego po catkowitym wycie-
ciu plata lub subtotalnym wycieciu
tarczycy, ktéremu nie towarzysza
przerzuty odleglte lub wezlowe. Nie
udowodniono jednoznacznie popra-
wy rokowania odleglego po wtérnym
wycieciu tarczycy w tym przypadku
i zakres koniecznego leczenia ope-
racyjnego powinien zosta¢ ustalony
indywidualnie w postepowaniu kon-
syliarnym.

4.4. Ocenaradykalnosci przeprowadzanego le-
czenia operacyjnego w kontekscie wskazan
do wtérnego catkowitego wyciecia tarczycy.

4.4.1.

4.4.2.

4.4.3.

4.4.4.

44.5.

Wtérne calkowite wyciecie tarczycy
nalezy traktowac jako postepowanie
nieoptymalne, uzasadnione jedynie
w wybranych przypadkach.

Wtérne catkowite wyciecie tarczycy
nalezy rozwazy¢ konsyliarnie, jezeli ist-
nialy wskazania do catkowitego wycie-
cia tarczycy, a zostala przeprowadzona
operacja 0 mniejszym zakresie.

Jezeli zakres operacji nie jest jedno-
znaczny, ocena radykalnosci zabiegu
opiera si¢ na lacznej interpretacji
pooperacyjnego badania histopatolo-
gicznego, badania USG, pooperacyjnej
scyntygrafii szyi oraz badania stezenia
tyreoglobuliny. Badania chorego po-
winny by¢ wykonane nie wcze$niej niz
1-2 miesiagce po operacji, dla scyntygra-
fii szyi i oceny stezenia Tg konieczna
jest stymulacja TSH.

4.3.3.1. Przeprowadzong operacje
mozna uznac za prawie calkowite wy-
ciecie tarczycy, jezeli w USG objetos¢
pozostawionego resztkowego migzszu
nie przekracza 1 ml po kazdej stronie.
Ocena radykalnosci leczenia opera-
cyjnego przeprowadzana za pomocg
badania USG winna tez obejmowacé
ocene wezléw chlonnych szyjnych
(patrz ponizej).

Ocena jodochwytnoéci i pooperacyj-
na scyntygrafia tarczycy, wykonane
w warunkach stymulacji TSH, s po-
mocne w ocenie zakresu wykonanej
operacji, ale nie moga stanowic¢ kryte-
rium bezwzglednego jej radykalnosci.
U chorego operowanego z calkowitym
wycieciem tarczycy jodochwytnosé po
rhTSH jest na ogél mniejsza niz 1%.
W warunkach stymulacji TSH uzyska-
nej przez przerwe w stosowaniu ty-
roksyny nalezy oczekiwac jodochwyt-
nosci < 5%, a jodochwytnos¢ < 2%
jest dobrym dowodem calkowitego
wyciecia tarczycy. Niemniej, wyzsza
jodochwytno$é przy malej objetosci
pozostalego migzszu gruczolowego
w USG nie jest per se wskazaniem do
reoperacji.

Wtérne calkowite wyciecie tarczycy
mozna rozwazy¢ w razie stwierdzenia
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w badaniu USG pozostaltosci tarczycy
wyraznie wiekszych od 1 ml po kazdej
stronie (badanie winno by¢ wykonane
po ustapieniu obrzeku pooperacyjne-
go) i przy rozpoznaniu raka > T, oraz
raka posredniego i wysokiego ryzyka
WZNOWY.

5. W czasie operacji wykonywanej z powodu roz-
poznania i podejrzenia raka tarczycy obowiazuja
nastepujace zasady:

5.1

5.2.

5.3.

W trakcie operacji zalecana jest wizualizacja
nerwu krtaniowego wstecznego. Nalezy tak-
ze dazy¢ do zachowania galezi zewnetrznej
nerwu krtaniowego gérnego w trakcie pre-
parowania tkanek w okolicy bieguna gérnego
tarczycy.

Mozna korzystac¢ ze srédoperacyjnej elektro-
stymulacji nerwu (z neuromonitoringiem lub
bez) w celu ulatwienia identyfikacji nerwu
i oceny jego czynnosci.

Nalezy dazy¢ do zachowania prawidlowo
unaczynionych przytarczyc w trakcie ope-
racji.

6. Operacje na ukladzie chlonnym w pierwotnym
raku tarczycy.

6.1.

Operacja centralnych wezléw chlonnych szyi.
6.1.1. Operacja wezléw centralnych szyi
z powodu raka tarczycy powinna obej-
mowaé wezly grupy VI, przedziatu
$rodkowego szyi — przedkrtaniowe,
przedtchawicze, okototchawicze i okoto
tarczycowe. Taka operacja zmniejsza
ryzyko nawrotu choroby i wplywa na
znaczace zmniejszenie pooperacyjne-
go stezenia tyreoglobuliny, niemniej,
rekomendacje ATA uwazaja ja za niepo-
trzebna w raku niskiego ryzyka.
6.1.1.1. Jezeli sg cechy zajecia tej grupy
wezlowej lub wezléw bocznych szyi,
operacja ma charakter interwencji
leczniczej i jest bezwzglednie wskaza-
na przy kazdym zaawansowaniu guza
pierwotnego.

6.1.1.2. Jezeli nie ma cech zajecia tej
grupy wezlowej lub wezléw bocznych
szyi, operacja ma charakter operacji
profilaktycznej i, zdaniem ATA, nie jest
wskazana w raku niskiego ryzyka.

Od wykonania operacji profilaktycznej
mozna odstapi¢, jezeli zaawansowanie
choroby nowotworowej jest niewielkie
(szczegodlnie w rakach o $rednicy do

6.1.2.

6.2.

1 cm) i nie ma cech zajecia wezlowego
w przedoperacyjnym USG i ocenie
§rédoperacyjnej.
Zaredukcja wskazan do profilaktycznej
limfadenektomii centralnej w nisko za-
awansowanym raku brodawkowatym
tarczycy przemawia jej zwiazek z czesto-
Scig trwatych powiktanh pooperacyjnych.
Rekomendacje ATA pozwalaja na odsta-
pienie od profilaktycznej (elektywnej)
operacji centralnych wezléw chlonnych
w raku niskiego ryzyka, w tym takze w
raku brodawkowatym w stadium cT2.
. Centralna limfadenektomia nie jest
rutynowo konieczna w raku pecherzy-
kowym wysoko zréznicowanym, jezeli
rozpoznanie jest znane przedoperacyj-
nie, a §rédoperacyjna ocena weziéow
tego przedziatu nie nasuwa podejrzenia
przerzutow.
Operacja bocznych weztéw chlonnych szyi
w rakach zréznicowanych.
6.2.1. Jedno-lub obustronna operacja wezléw
bocznych szyi jako zmodyfikowana
(bez wyciecia zyly szyjnej, miesnia
mostkowo-obojczykowo-sutkowego
i nerwu XI) limfadenektomia szyjna
w pelnym zakresie jest wskazana po
potwierdzeniu obecnosci przerzutu
(po dodatniej przedoperacyjnej BACC
lub dodatniej biopsji sSrédoperacyjnej).
W raku zréznicowanym tarczycy selek-
tywne wyciecie zajetych przerzutowo
wezléw chlonnych, zamiast wykonania
limfadenektomii bocznej zmodyfikowa-
nej nie powinno mie¢ miejsca.
Srédoperacyjna obustronna biopsja
chirurgiczna wezléw bocznych szyi jest
wskazana dla wykluczenia przerzutéw
do wezléw bocznych szyjnych. Jezeli
jest ujemna, pozwala na rozpoznanie
stadium N; jesli jest dodatnia, stanowi
wskazanie do zmodyfikowanej limfa-
denektomii bocznej po tej stronie. Taka
limfadenektomia ma woéwczas cha-
rakter operacji leczniczej (selektywnej
— nazwa ta nie oznacza selektywnego
wyciecia zajetych wezléw chlonnych,
ktére nie jest polecane w tej sytuacji).
6.2.3.1. Pooperacyjne rozpoznanie
mikroskopowe pojedynczego niewiel-
kiego przerzutu wezlowego nie stanowi
wskazania do wtérnej limfadenektomii,
jezeli nie ma innych jawnych klinicznie

6.1.3.

6.1.4.

6.2.2.

6.2.3.
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przerzutéw i istnieje mozliwoé¢ lecze-
nia uzupeiniajgcego jodem promienio-
twérczym. Podobnie, jezeli stwierdzi
sie mikroprzerzuty (< 0,2 cm) w < 5
wezlach chlonnych szyi.

6.2.3.2. Wykazanie przerzutow w we-
zlach srodkowych nie wymaga operacji
wezléw chlonnych bocznych, jezeli nie
ma cech ich zajecia.

6.3. Zakres limfadenektomii w raku rdzeniastym

tarczycy.

6.3.1. W dziedzicznym raku rdzeniastym
zakres limfadenektomii zalezy od
wielkosci guza, stezenia kalcytoniny
itypumutacji RET w raku dziedzicznym
i zostal szczegélowo opisany w dalszej
czesci rekomendaciji.

Ogolnie mozna przyjaé, ze limfade-
nektomia centralna wykonywana jest
w raku rdzeniastym rutynowo poza
przypadkami operowanymi w bardzo
wczesnym stadium rozwoju raka.
Limfadenektomia boczna po stronie
guza jest wskazana zawsze, jezeli po-
wiekszone wezly chlonne wskazuja
na podejrzenie przerzutéw lub s3 one
rozpoznane w BACC. Czesto rozwaza
sie ja tez elektywnie, jezeli ognisko
pierwotne przekracza 1 cm $rednicy,
a stezenie kalcytoniny jest wysokie.
W zaawansowanym raku rdzeniastym
z wysokim stezeniem kalcytoniny na-
lezy rozwazy¢ rutynowa obustronng
limfadenektomie szyjna boczna.

W przypadku operacji profilaktyczne-
go wyciecia tarczycy, wykonywanych
u nosicieli mutacji protoonkogenu RET,
wskazania do elektywnej limfadenekto-
mii zalezg od typu mutacji germinalnej
RET (czyli od postaci raka dziedziczne-
go) oraz od wieku, w ktérym jest wyko-
nywana operacja, a takze od aktualnego
stezenia kalcytoniny.

6.3.2.

6.3.3.

6.4. Zakres limfadenektomii w raku nisko zrézni-
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cowanym i niezré6znicowanym.

6.4.1. W rakach nisko zr6znicowanym i nie-
zréznicowanym (anaplastycznym)
wskazana jest elektywna limfadenekto-
mia. Niemniej, na ogét zaawansowanie
choroby jednoznacznie wskazuje na
zajecie wezléw, a na zakres operacji
wplywa takze resekcyjnoséc przerzutow.
W raku niezréznicowanym (anapla-

6.5.

stycznym) moze okazaé sie konieczna
limfadenektomia sposobem Crile’a.
Operacja wezléw chlonnych érédpiersia.
6.5.1. Wezly chlonne $rédpiersia operuje sie
w przypadku podejrzenia lub potwier-
dzenia przerzutéw w tej lokalizacji. Nie
ma wskazan do operacji elektywnych
ani tez koniecznosci przedoperacyjnego
wykonywania CT klatki piersiowej.

7. Operacje wielonarzadowe.

7.1.

W rakach zréznicowanych operacje wielona-
rzagdowe mozna wykonywac¢ w przypadku
stwierdzenia nacieku sgsiednich narzadéow
(tchawica, przelyk, naczynia krwionosne),
jezeli istnieje szansa kompletnego wyciecia
guza (tzw. resekcja R0). W raku niezréznico-
wanym, potwierdzonym histopatologicznie,
stwierdzenie nacieku sgsiednich narzadéow
wymaga leczenia skojarzonego.

8. Powiklania po leczeniu operacyjnym raka tarczycy.

8.1.

8.2.

8.3.

Do najczestszych powiklan po leczeniu opera-
cyjnym naleza porazenie nerwu krtaniowego
wstecznego i niedoczynnos$¢ przytarczyc.
8.1.1. Oba powiklania moga mie¢ charakter
przemijajacy lub trwaly. Czesto$¢ powi-
kiani trwatych jest waznym miernikiem
doswiadczenia oérodka, niemniej, jest
tez zwigzana z zaawansowaniem cho-
roby u leczonych chorych.

Dla ogoélnej czestosci powiklan bardziej

istotne jest czeste wykonywanie lim-

fadenektomii centralnej i bocznej niz

catkowitej tyreoidektomii.

Porazenie nerwu krtaniowego wstecznego.

8.2.1. Badanie laryngologiczne powinno sie

wykona¢ przed kazda operacja i po niej

w celu oceny funkgji strun glosowych

i wskazan do leczenia tego powiklania.

W razie stwierdzenia porazenia ko-

nieczna jest rehabilitacja foniatryczna,

aw trwalych powiklaniach rozwazenie
operacji tagodzacych.

Obustronne porazenie strun glosowych

na ogoél wymaga tracheotomii bezpo-

$rednio po operacji.

Niedoczynno$¢ przytarczyc.

8.3.1. Zasady leczenia niedoczynnosci przy-
tarczyc podano za rekomendacjami
Europejskiego Towarzystwa Endokry-
nologicznego (ESE, European Society of
Endocrinology) [7].

8.1.2.

8.2.2.

8.2.3.
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8.3.2.

8.3.3.

8.3.4.

8.3.5.

8.3.6.

8.3.7.

8.3.8.

8.3.9.

W bezposrednim okresie pooperacyj-
nym konieczne jest monitorowanie
stezenia wapnia zjonizowanego (lub
skorygowanego) w surowicy krwi dla
oceny funkgji przytarczyc.
Oznaczenie stezenia PTH w bezpo-
$rednim okresie pooperacyjnym moze
poméc prognozowacé ryzyko niedo-
czynnoSci przytarczyc.

Jezeli niedoczynno$¢ przytarczyc trwa
dluzej niz kilka dni po operacji, jej na-
silenie powinno sie oceni¢, wykonujac
rozszerzone badania — poza stezeniem
wapnia, nalezy oznaczy¢ takze stezenie
parathormonu (PTH) i fosforu nieorga-
nicznego w surowicy krwi [7].
Przemijajaca niedoczynno$¢ przytar-
czyc trwana ogot 1-6 miesiecy, ale moze
ustgpi¢ nawet pdzniej, po 1-2 latach.
Dlatego ocene wskazan do kontynuacji
leczenia nalezy ponowi¢ po uplywie
6 miesiecy, roku i 2 lat od operacji.
Nalezy dazy¢ do utrzymywania steze-
nia wapnia zjonizowanego (lub skory-
gowanego) w dolnym zakresie normy
lub nieco ponizej, tak aby nie wyste-
powaly objawy kliniczne niedoboru
wapnia. Kalciuria powinna by¢ utrzy-
mywana w zakresie normy wlasciwej
dla plci. W zakresie normy powinno
znajdowac sie réwniez stezenie fosforu
nieorganicznego i magnezu, a iloczyn
wapniowo-fosforanowy powinien by¢
ponizej 4,4 mmol*/I* (55 mg¥dl?).

W leczeniu niedoczynnosci przytarczyc
nalezy stosowa¢ suplementy wapnia
oraz aktywne analogi witaminy D.
Biochemiczne monitorowanie niedo-
czynnosci przytarczyc powinno po-
lega¢ na oznaczaniu stezenia wapnia
zjonizowanego (lub skorygowanego),
fosforu, magnezu i kreatyniny co kilka
miesiecy (np. co 3-6 mies.). W przy-
padku zmiany terapii kontrole bio-
chemiczng nalezy przeprowadzi¢ do
2 tygodni. Waph w dobowej zbiérce
moczu mozna oznaczaé rzadziej (np.
co 1-2 lata).

W przypadku hiperfosfatemii i/lub
podwyzszonego iloczynu wapniowo-
-fosforanowego mozna rozwazyc¢ diete
niskofosforanowg i/lub korekte substy-
tucji wapnia i witaminy D. W przypad-
ku hiperkalciurii nalezy rozwazy¢ diete

0 obnizonej zawarto$ci sodu, obnizenie
substytucji wapniem i/lub dolaczenie
diuretyku tiazydowego.

8.3.10. Poniewaz stosowanie aktywnych
analogéw witaminy D nie zapewnia
adekwatnego stezenia 25-OH-D, na
poziomie tkankowym, nalezy dazy¢
do wyréwnania 25-OH-D, powyzej
stezenia surowiczego 20 ng/ml.

8.3.11. Oznaczenie stezenia PTH w przebie-
gu monitorowania pozwala odrézni¢
niedoczynno$¢ przytarczyc od innych
przyczyn hipokalcemii, a jezeli jest
prawidlowe, tworzy wskazania do
stopniowego zmniejszania dawek sub-
stytucyjnych.

9. Oceng zaawansowania raka tarczycy aktualizuje sie
na kolejnych etapach diagnostyki i leczenia.

9.1.

9.2.

Wedlug klasyfikacji TNM z podaniem roku
ostatniej aktualizacji. Obecnie obowigzuje
aktualizacja UICC z 2010 (tab. III).

I réwnolegle na podstawie klasyfikacji ry-
zyka nawrotu choroby wedlug ATA 2015
(tab. IV).

10. Leczenie jodem promieniotwoérczym "I
10.1. W leczeniu jodem promieniotwérczym obo-

wigzuje ogblna zasada: chory powinien otrzy-
mac wyczerpujaca informacje o celu leczenia,
jego przebiegu, w tym zasadach ochrony
radiologicznej, mozliwych konsekwencjach le-
czenia i przeciwwskazaniach do niego. Zgoda
chorego na to leczenie jest wymagana.
10.1.1. Celeleczeniajodem promieniotwérczym:
— zniszczenie resztek tarczycy pozo-
stalych po leczeniu operacyjnym
(ablacja resztkowej tarczycy),
—sterylizacja pozostalych mikro-
-ognisk raka w lozy tarczycy i we-
ztach chlonnych (leczenie uzupel-
niajace),
— sterylizacja mikroprzerzutéw odle-
glych (leczenie uzupelniajace).
10.1.2. Rodzaje leczenia jodem promienio-
tworczym:
— leczenie uzupelniajace (w tej kategorii
miesci sie takze leczenie ablacyjne),
—leczenie radykalne,
—leczenie paliatywne.
Pierwsze leczenie jodem promienio-
twérczym moze by¢ zastosowane po
operacji jako ablacja resztkowej tarczy-
cy u chorych niskiego ryzyka.
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10.2.

10.3.
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Wskazania do leczenia jodem promieniotwor-

czym:

10.2.1. Wskazania do leczenia *'I moga by¢
rozwazane tylko u chorych na zrézni-
cowane raki tarczycy.

10.2.2. Nie ma wskazan do leczenia jodem
promieniotwérczym u chorych na raka
anaplastycznego i rdzeniastego.

Leczenie uzupelniajgce jodem promienio-

tworczym.

10.3.1. Leczenie uzupelniajace jodem promie-
niotwérczym dotyczy chorych ope-
rowanych radykalnie, u ktérych po
przeprowadzonym leczeniu operacyj-
nym nie stwierdza sie cech choroby
nowotworowej niemniej zaklada sie
mozliwo$¢ istnienia mikrorozsiewu.
Z definicji nie dotyczy ono chorych
z jawnymi przerzutami odlegtymi.

10.3.2. Konieczne jest rozréznienie miedzy
leczeniem uzupelniajagcym, rozumia-
nym jako typ leczenia onkologicznego,
a ablacja resztkowej tarczycy:
10.3.2.1. Ablacja resztkowych komoérek
tarczycy pozostalych po leczeniu ope-
racyjnymi moze by¢ rozwazona w raku
niskiego ryzyka. Waznym efektem tego
leczenia jest umozliwienie dokladnego
monitorowania dalszego przebiegu
choroby za pomoca oznaczania tyre-
oglobuliny.
10.3.2.2. Leczenie uzupelniajace zaklada
w swoim celu sterylizacje ewentual-
nych mikroognisk raka, ktérych nie
stwierdza sie, wykonujac inne badania.

10.3.3. Leczenie pooperacyjne jodem promie-
niotwérczym winno by¢ rozwazone
u wszystkich chorych na raka bro-
dawkowatego i raka pecherzykowego
tarczycy w stadium pT3-4NO oraz
u wszystkich chorych w stadium pN1,
niezaleznie od wielkosci guza pierwot-
nego, po wczesniejszej operacji catko-
witego wyciecia tarczycy, jako leczenie
uzupelniajace.

10.3.4. Dobre dotychczasowe doswiadczenie
polskich osrodkéw przemawia za ru-
tynowymi wskazaniami do leczenia
pooperacyjnego jodem promieniotwor-
czym takze u chorych na raka pT, -T,
N, M,, niemniej nalezy zwréci¢ uwage,
ze jednoznacznie nie udowodniono
jego skutecznosci w zakresie przedtu-
Zenia zycia.

10.4.

10.5.

Zdaniem autorow, niedostateczna licz-
ba badan klinicznych dokumentujacych
skuteczno$é leczenia jodem promienio-
twérczym w grupie chorych niskiego
ryzyka wynika z przekonania o jego
korzystnym dzialaniu, co ze wzgle-
doéw etycznych uniemozliwia podjecie
kontrolowanych badan klinicznych.
Decyzja o leczeniu jodem promienio-
twérczym powinna by¢ uzgodniona
z chorym.

U chorych niskiego ryzyka w stadium
pT1b-T2NOMO mozna odstgpi¢ od lecze-
nia izotopowego po operacji radykalnej,
jezeli wykazujg oni doskonala odpo-
wiedz na leczenie (catkowite wyciecie
tarczycy, nieobecnosé przerzutéw do
wezléw chlonnych zweryfikowana
w biopsji srédoperacyjnej), jezeli nie ob-
serwuje sie znaczacej jodochwytnosci
w lozy tarczycy, a stezenie tyreoglobu-
liny po stymulacji TSH jest mniejsze od
1-2 ng/ml.

10.3.5. U chorych na raka niskiego ryzyka
to znaczy pT1aNOMO, ktérzy cechuja
sie bardzo malym ryzykiem wznowy,
leczenie I nie jest konieczne.

10.3.6. Leczenie jodem promieniotwoérczym
moze stanowi¢ takze uzupelnienie ope-
racji niecatkowitego wyciecia tarczycy,
o ile u chorego operowanego wczesniej
nieradykalnie istnieja przeciwwskaza-
nia do wtérnego calkowitego wyciecia
tarczycy lub nie wyraza on na nie zgody.

Wskazania do ablacji tarczycy u chorego
z przerzutami odleglymi.
Jesliu chorego wykryto przerzuty odlegte, kto-
re nie wykazuja jodochwytnosci w scyntygrafii
diagnostycznej, a jednoczesdnie stwierdza sie
znaczacg jodochwytnosé w lozy po usunieciu
tarczycy, konieczne jest zniszczenie resztkowe-
go gruczolu przez podanie ablacyjnej dawki
jodu promieniotwoérczego przed ostateczng
ocena jodochwytnosci przerzutéw.

Aktywnosci jodu promieniotwdérczego stoso-

wane w leczeniu uzupelniajgcym.

10.5.1. Zakres aktywnosci jodu *'I stosowa-
nego w leczeniu ablacyjnym waha sie
miedzy 1,1 a 3,7 GBq (30-100 mCi).
W pi$miennictwie nie ma jak dotad
przekonujacych danych, ktére uzasad-
nialyby przyjecie konkretnej dawki sta-
tej. Najwiecej pozytywnych doswiad-
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czen polskich zebrano, stosujac dawki
jodu promieniotwdrczego o aktywnosci
2,2-3,7 GBq (60-100 mCi).

10.5.1.1. Nizsze aktywnoésci jodu pro-
mieniotwoérczego moga by¢ stosowane
u chorych z grupy najnizszego ryzyka,
z zachowaniem zasady, ze aktywno$¢
podana jednorazowo nie moze by¢
mniejsza niz 1,1 GBq (30 mCi).
10.5.1.2. Przygotowanie do leczenia
ablacyjnego lub uzupelniajacego za po-
moca tyreotropiny alfa jest optymalne
pod wzgledem jakosci zycia chorego.
10.5.1.3. Jezeli ryzyko mikrorozsiewu
raka jest duze, zastosowanie wyzszych
aktywnosci jodu promieniotwoérczego
moze by¢ uzasadnione, szczegélnie
w raku wysokiego ryzyka.

10.6. Wskazania do leczenia jodem promieniotwor-
czym rozsiewu raka tarczycy.

10.6.1.

10.6.2.

10.6.3.

Leczenie rozsiewu rakéw zréznicowa-
nych tarczycy moze by¢é prowadzone
z intencja radykalna lub paliatywna.
Leczenie radykalne jest mozliwe u tych
chorych na zréznicowane raki tarczycy,
u ktérych stwierdza sie obecnoé¢ prze-
rzutéw gromadzacych jod w wystarcza-
jacym stopniu, aby dawka pochlonietej
energii jonizujacej mogta mie¢ dziatanie
sterylizujagce — mikrorozsiewu raka
lub rozsiewu, w ktérym Zaden z prze-
rzutéw nie przekracza 1 cm $rednicy
i wszystkie sg jodochwytne.

Leczenie paliatywne wskazane jest
u chorych na zr6znicowane raki tarczy-
Cy z nieoperacyjnym guzem pierwot-
nym, nieoperacyjng wznowa miejscowa
lub obecnodcig przerzutéw odlegtych
gromadzacych jod w stopniu niewy-
starczajacym, aby dawka pochlonietej
energii moglta mie¢ dzialanie sterylizu-
jace. Podawany jod promieniotwoérczy
moze wowczas zmniejszy¢ objetos¢
guza i spowolni¢ rozwdéj nowotworu
oraz zlagodzi¢ objawy choroby (bdl).

10.7. Kwalifikacja do leczenia jodem promienio-
twolrczym.
Chory powinien otrzymac wyczerpujacg infor-
macje o celu leczenia, jego przebiegu, w tym
zasadach ochrony radiologicznej, mozliwych
konsekwencjach leczenia i przeciwwskaza-
niach do niego.

10.7.1.

Przed podjeciem leczenia jodem promie-
niotwoérczym raka tarczycy nalezy prze-

10.7.2

10.7.3.

prowadzi¢ badania kwalifikujace chorego

do tego leczenia i okredli¢ jego cele.

W kazdym przypadku sa potrzebne:
wywiad i badanie przedmiotowe,

— badanie USG szyi,

— oznaczanie stezenia tyreoglobuli-
ny wraz z oceng autoprzeciwciat
anty-Tg,

— badanie morfologii krwi i stezenia
wapnia zjonizowanego lub calko-
witego.

. Badania obrazujace konieczne w razie

podejrzenia przerzutéw:

— badanie CT lub MR wybranych
okolic,

— badanie scyntygraficzne w kie-
runku przerzutéw do koséca (na
ogo6l scyntygrafia mTcMDP lub
PET z "F),

— badanie FDG-PET-CT w wybra-
nych przypadkach.

Badanie wydalania jodu z moczem

pozwala na wykluczenie kontaminacji

jodem stabilnym.

10.7.3.1. Nie istnieja dane, ktére pozwa-

latyby ocenié, czy przy obecnym stanie

podazy jodu w Polsce niezbedna jest
dieta nisko jodowa przed leczeniem
radiojodem. Nalezy jednak podkresli¢,
ze skutecznoé¢ leczenia jodem pro-
mieniotwoérczym jest w Polsce dobra,
poréwnywalna z danymi europejski-

mi, mimo ze dieta ta nie byla dotad

zalecana. W miare dalszego wzrostu

dostepnosci jodu w pozywieniu takie
wskazania mogg si¢ pojawic.

10.7.3.2. Dieta nisko jodowa moze by¢

zalecana na 1-2 tygodnie przed lecze-

niem jodem promieniotwérczym (patrz
www.thyca.org).

10.8. Przeciwwskazania do leczenia jodem promie-

niotworczym.

10.8.1.

10.9.2.

Przeciwwskazania bezwzgledne obej-
muja cigze (u pacjentek plodnych
nalezy ja wykluczy¢, wykonujac test
cigzowy) oraz karmienie piersia (odstep
miedzy zakoficzeniem karmienia pier-
sig i leczeniem izotopowym powinien
wynie$¢ co najmniej 3 tygodnie).

10.9. Przebieg leczenia izotopowego.
10.9.1.

Leczenie raka tarczycy jodem ' prowa-
dza uprawnione oérodki.

Leczenie jodem promieniotwoérczym
jest w raku tarczycy mozliwe tylko
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wtedy, gdy zapewni sie dostateczna
stymulacje komoérek nowotworowych
przez endogenng lub egzogenna tyre-
otropine (thTSH).

10.9.2.1. Rekombinowany TSH — tyre-
otropina alfa umozliwia prowadzenie
leczenia uzupelniajacego bez przerywa-
nia terapii L-tyroksyna, co zabezpiecza
przed wystapieniem dzialah niepo-
zadanych zwiazanych z ujawnieniem
niedoczynnosci tarczycy i zmniejsza
ekspozycje tkanek zdrowych na pro-
mieniowanie jonizujace.

10.9.2.2. Leczenie z zastosowaniem
tyreotropiny alfa:

Chory nie przerywa stosowanego
leczenia L-tyroksyna. Jedno opakowa-
nie zawiera dwie ampulki tyreotropi-
ny alfa po 0,9 mg kazda. W pierwszym
dniu, po wykonaniu wymienionych
powyzej badan, pacjent otrzymuje
domiesniowo 0,9 mg tyreotropiny alfa
rozpuszczonej w 1 ml dolaczonego
rozpuszczalnika; dawke te powtarza
sie po 24 godzinach.

10.9.2.3. Leczenie jodem promienio-
twoérczym przeprowadza sie po kolej-
nych 24 godzinach. Scyntygrafie calego
ciala wykonuje sie nie wczesniej niz
po 3 dniach od podania jodu. Krew
na oznaczenie stezenia tyreoglobuliny
pobiera sie w 2-6 dniu od rozpoczecia
podawania tyreotropiny alfa. Niektore
osrodki pobieraja krew w drugim dniu,
inne decyduja sie na 6. dzief, chociaz
maja $wiadomosc, ze badanie Tg po le-
czeniu radiojodem moze by¢ falszywie
dodatnie. Decyzje nalezy pozostawic
wedlug indywidualnego doswiadcze-
nia oSrodkéw.

10.9.2.3. Leczenie po przerwie w stoso-
waniu tyroksyny:

Leczenie po przerwie w stosowaniu
tyroksyny jest u dorostych chorych
leczonych uzupelniajgco rozwigzaniem
drugiego wyboru, stosowanym tylko w
przypadku niemozliwosci zastosowania
stymulacji alfa-tyreotropina. Leczenie
przeprowadza sie po 4-6-tygodniowej
przerwie w stosowaniu tyroksyny
(w czasie pierwszych 2—4 tygodni po-
daje sie tréjjodotyronine w dawkach
utrzymujacych eutyreoze, w ciagu
ostatnich 2 tygodni chory nie otrzy-

muje zadnego hormonu tarczycy).
Warunkiem dopuszczenia do leczenia
jest osiggniecie stezenia TSH 20-30 U/L.

10.10. Kiedy przeprowadzac leczenie jodem pro-
mieniotworczym.
10.10.1. Optymalny czas do jego przeprowa-

dzenia to minimum 4 tygodnie po za-
koficzonym leczeniu operacyjnym,
gdy zagoila sie rana, ustgpit obrzek
pooperacyjny, obnizylo sie stezenie
tyreoglobuliny oraz ustapily bez-
posrednie i przejsciowe powikiania
pooperacyjne.

10.10.2. Niemniej, takze terapia do 3 miesiecy

po zabiegu operacyjnym jest lecze-
niem wystarczajacym, a jezeli okres
ten przekracza rok od zabiegu ope-
racyjnego, jest to leczenie opdZnione.

10.10.3. Jezeli po roku od leczenia ope-

racyjnego chory nadal pozostaje
W remisji, mimo ze nie otrzymat *'I
po operacji, wskazania do przepro-
wadzenia leczenia uzupelniajacego
staja sie watpliwe.

10.11. Scyntygrafia poterapeutyczna.
Przeprowadzone leczenie musi by¢ zakon-
czone wykonaniem scyntygrafii poterapeu-
tycznej) w celu oceny ognisk jodochwyt-
nych w ciele chorego.

10.12. Informacja dla chorego po zakonczonym
leczeniu izotopowym.

10.12.1. Po zakohczonym leczeniu izoto-

powym chory winien otrzymac¢

informacje wynikajace z przepro-

wadzonych badan (USG szyi, ste-
zenie TSH, stymulowane stezenie

Tg, scyntygrafia poterapeutyczna,

in.) odpowiadajace na nastepujace

pytania:

— czy przeprowadzone badania
wskazujg na utrzymywanie sie
resztkowej choroby nowotwo-
rowej,

— jezeli stwierdzana jest jodo-
chwytnos¢ na szyi, jak ja inter-
pretowag,

— jezelinie stwierdza sie przetrwa-
tej choroby nowotworowej, do
jakiej kategorii ryzyka nawrotu
kwalifikuje sie chory,

— kiedy i gdzie przewidywane sa
badania kontrolne.

10.12.2. Po leczeniu izotopowym chory po-

winien otrzymac¢ pelng informacje,
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czy ijak dlugo musi unika¢ kontaktu
z innymi osobami, szczegdlnie z
dzie¢mi i kobietami w cigzy. Prze-
cietnie w leczeniu pooperacyjnym
okres 1-2 tygodni jest wystarczajacy.
Nalezy przestrzegaé zasady, aby
poinformowac¢ chorego jak powi-
nien zachowywac sie w domu, zeby
unikna¢ skazenia.

10.13. Leczenie izotopowe rozsiewu/wznowy miej-

scowej zréznicowanego raka tarczycy.
10.13.1. W przypadku leczenia przerzutéw,
terapia jodem ®'I prowadzona jest
najczesciej po przerwie w stosowa-
niu L-tyroksyny.

Leczenie przerzutéw z uzyciem tyre-
otropiny alfa moze sie odbywac w ra-
mach badan klinicznych, prowadzo-
nych w oérodkach dysponujacych
pelna mozliwo$cia monitorowania
ileczenia powiklan onkologicznych
oraz oceny skutecznosci przeprowa-
dzonego leczenia.

10.13.2.

10.14. Dozymetria leczenia izotopowego.

10.14.1. Obecnie nie ma ustalonych regut do-
zymetrycznego planowania leczenia
izotopowego oraz brak jest wypraco-
wanej, powszechnie akceptowanej
metody indywidualnego wyboru
aktywnosci leczniczej zapewniajacej
optymalna dawke energii jonizuja-
cej, zdolnej wysterylizowac ogniska
raka bez nadmiernych dzialai nie-
pozadanych dla zdrowych narzadéw
ciala. Dlatego dozymetria przed le-
czeniem jodem promieniotwdrczym
nie jest obligatoryjna.

10.15. Powiklania leczenia jodem promieniotwor-

czym i zalecenia dla ich unikania.

10.15.1. Przy przekroczeniu skumulowanej
aktywnosdci 18,5 GBq (500 mCi)
nalezy rozwazy¢ przestanki prze-
mawiajgce za dalszym leczeniem,
uwzgledniajac wzrastajace ryzyko
indukcji nowotworu wtérnego.
Nalezy uwzglednié, ze po przekro-
czeniu skumulowanej dawki 600 mCi
dla przetrwalej choroby przerzuto-
wej traktuje sie ja jako oporna na jod
promieniotworczy.

Po terapii jodem promieniotwoérczym
antykoncepcja jest wskazana przez
6-12 miesiecy u kobiet i przez 4-6
miesiecy u mezczyzn.

10.15.2.

11. Teleradioterapia.

11.1.

11.2.

11.3.

Teleradioterapia na obszar szyi i sr6dpiersia

jest wskazana:

— W niezréznicowanym/anaplastycznym
raku tarczycy,

— po operacji nieradykalnej w raku zrézni-
cowanym, gdy nie jest mozliwa operacja
wtdrna ani leczenie jodem promieniotwor-
czym,

— moze by¢ rozwazona po operacji nierady-
kalnej w raku rdzeniastym.

Teleradioterapia uzupelniajaca.

11.2.1. W rakach zréznicowanych operowa-
nych radykalnie na ogot nie ma wska-
zan do teleradioterapii uzupelniajace;j.

11.2.2. W raku rdzeniastym nie udowodniono
skutecznosci uzupelniajacej radiotera-
pii po operacji radykalne;j.

11.2.3. Mozna ja rozwazaé u chorych z prze-
rzutami do wezléw chlonnych, u kté-
rych po operacji stezenie kalcytoniny
nie normalizuje sie, a nie ma danych
sygnalizujacych obecnoé¢ przerzutéw
odlegtych.

Prowadzenie teleradioterapii.

11.3.1. W teleradioterapii radykalnej stosuje
sie zazwyczaj 50-60 Gy w obszarze
odplywu chlonki i 60-66 Gy na obszar
lozy guza/tarczycy.

11.3.2. W osrodkach, ktére dysponuja taka
mozliwoscia, zalecane jest zastosowanie
radioterapii konformalnej z modulowa-
na intensywnoscia dawki.

11.3.3. Teleradioterapia paliatywna jest stoso-
wana w nieoperacyjnym raku tarczycy.

11.3.4. Teleradioterapia paliatywna przerzu-
tow, w tym teleradioterapia przeciw-
bélowa, jest stosowana w raku tarczycy
wedlug zasad stosowanych w innych
nowotworach.

12. Ocena skutecznoéci przeprowadzonego leczenia
skojarzonego.

12.1.

Ocena remisji po zakonczeniu leczenia pier-

wotnego.

12.1.1. Remisje raka tarczycy (brodawko-
watego i pecherzykowego) mozna
zdiagnozowad, jezeli chory po operacji
catkowitego wyciecia tarczycy ileczeniu
uzupelniajgcym jodem promienio-
twoérczym nie wykazuje cech choroby
w badaniach obrazowych ani wzrostu ste-
zenia tyreoglobuliny po stymulacji TSH,
a badanie to jest w pelni wiarygodne
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ze wzgledu na nieobecno$¢ przeciwciat
przeciwtyreoglobulinowych —jednym
stowem, jezeli stwierdza sie doskonalg
odpowiedz na leczenie.

12.1.2. U chorych niewykazujacych wzrostu
stezenia Tg w czasie leczenia L-tyrok-
syna badanie to nalezy wykonac okoto
12 miesiecy po leczeniu uzupelniajacym
jodem promieniotwérczym.

12.1.3. Scyntygrafia szyi i calego ciala jodem
promieniotwoérczym nie stanowia
istotnego elementu oceny remisji po
zakoniczeniu leczenia pierwotnego.

12.1.4. Sladowe gromadzenie jodu promie-
niotwoérczego w lozy tarczycy nie jest
jednoznaczne z nieskuteczng ablacja
ani nie stanowi per se wskazania do ko-
lejnego leczenia jodem promieniotwér-
czym, jezeli inne badania nie wskazuja
na przetrwala chorobe nowotworowa,
a stymulowane stezenie tyreoglobuliny
nie przekracza 1-2 ng/ml i pozostalosci
tarczycy sa niewielkie w ocenie USG.

12.1.5. Remisje mozna prognozowac z du-
zym prawdopodobienstwem juz
w czasie leczenia uzupelniajacego jo-
dem promieniotwdérczym u chorego po
radykalnym leczeniu chirurgicznym,
u ktérego jodochwytnosé obserwuje sie
wylacznie w lozy tarczycy, a stymulowa-
ne stezenie Tg nie przekracza 1-2 ng/ml
po stymulacji rhTSH lub 10 ng/ml po
stymulacji endogennej.

13. Monitorowanie chorych, u ktérych stwierdzono
doskonala odpowiedz na leczenie.
Kryterium utrzymywania remisji stwierdzonej
po zakonczeniu leczenia pierwotnego jest faczne
stwierdzenie ujemnego wyniku badania USG szyi
i stezenia stymulowanej tyreoglobuliny < 1 ng/ml
przy braku innych cech przetrwalej lub nawrotowej
choroby nowotworowe;j.

13.1.

13.2.
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Wydaje sie, ze co najmniej jedno badanie

potwierdzajace powinno by¢ wykonane

w okresie 3-5 lat po pierwszym potwierdzeniu

remisji.

Scyntygrafia catego ciala nie jest obecnie

wykonywana rutynowo dla monitorowania

dalszego przebiegu choroby u chorych z do-
skonala odpowiedzia na leczenie.

13.2.1. Niemniej, autorzy niniejszych reko-
mendacji uwazajg, ze nie ma potrze-
by rezygnowania z wykonywania
scyntygrafii calego ciala rownoczesnie

z badaniem oceniajacym skutecznos¢
leczenia przez oznaczenie stymulowa-
nego stezenia Tg, gdyz w razie stwier-
dzenia wzrostu stezenia Tg otrzymuje
sie informacje o istnieniu i lokalizacji
ognisk jodochwytnych.

13.2.2. U chorego, u ktérego w pierwszej oce-
nie wykonanej po zakonczeniu leczenia
rozpoznano doskonala odpowiedz
na leczenie i dalszy przebieg choroby
byl bezobjawowy, wiekszos$¢ kontroli
stezenia tyreoglobuliny wykonuje sie
w czasie leczenia L-tyroksyna bez dal-
szych stymulacji TSH.

14. Interpretacja wynikéw badan stezenia tyreoglobu-
liny w surowicy krwi u chorego na raka tarczycy.

14.1.

14.2.

14.3.

14.4.

14.5.

Poniewaz decydujgcym kryterium dla wykry-
cia wznowy choroby podczas monitorowania
przebiegu zréznicowanych rakow tarczycy jest
narastanie stezenia tyreoglobuliny w czasie,
nalezy dolozy¢ staran, aby badanie to odby-
walo sie w jednym osrodku i jedna metoda.

14.1.1. Optymalnie nalezy uzywaé¢ metod
standaryzowanych wobec standardu
miedzynarodowego CRM 457. Kazde
laboratorium powinno tez scharaktery-
zowa¢ czulo$é funkcjonalng stosowanej
przez siebie metody oznaczania Tg.

Monitorowaniu stezenia Tg winno towarzy-

szy¢ badanie przeciwcial przeciwtyreoglobuli-

nowych, ktére nalezy wykonywac nie rzadziej
niz raz na rok.

14.2.1. W obecno$ci przeciwcial przeciw-
tyreoglobulinowych niskie stezenie
tyreoglobuliny nie moze by¢ w pelni
wiarygodnym kryterium odpowiedzi
na leczenie.

Interpretacja stezenia Tg winna uwzgledniac
wczesniejsze stezenia Tg, stan przeciwcial
przeciwtyreoglobulinowych, aktualne i
wczesniejsze stezenie TSH oraz wczesniejszy
zakres operacji i leczenia jodem radioak-
tywnym.
Ultraczule metody oznaczania tyreoglobuliny
(czulo$¢ funkcjonalna 0,1 ng/ml) sa rekomen-
dowane.
W pierwszych 5 latach u chorych z doskonata
odpowiedzig naleczenie nalezy zachowac cykl
badania stezenia Tg co 6 miesigcy, w kolejnych
co rok, a po uplywie 10 lat mozna rozwazy¢
badanie co 2 lata przy nieobecnosci innych
czynnikéw ryzyka. W razie podejrzenia wzno-
wy odstepy powinny by¢ czestsze.
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15.

16.

17.

14.6. Jezeli chory nie przebyl calkowitego wyciecia
tarczycy i/lub leczenia jodem promieniotwoér-
czym, stezenie Tg moze by¢ u niego wyzsze od
1 ng/mlijedynie narastanie stezenia Tg moze
nasuwacé podejrzenie progresji raka.

14.7. Stezenie tyreoglobuliny nie moze by¢ jedynym
badaniem monitorujgcym remisje u chorych
naraka tarczycy. Oprécz wywiadu i badania fi-
zykalnego winno mu towarzyszy¢ co najmniej
badanie USG szyi, wykonywane w podobnym
rytmie czasowym.

Zasady monitorowania chorego na raka tarczycy,
u ktérego stwierdza sie obecnos¢ przeciwciat prze-
ciwtyreoglobulinowych.

15.1. USG szyi jest gléwnym badaniem moni-
torujacym u chorych na raka tarczycy po
operacji radykalnej, u ktérych obecnos¢
przeciwcial przeciwtyreoglobulinowych unie-
mozliwia wiarygodne oparcie sie na badaniu
stezenia Tg.

USG szyi w ocenie skutecznosci leczenia i w moni-
torowaniu.
Badanie USG szyi powinno by¢ wykonywane co
6 miesiecy przez pierwszych 5 lat, a potem co rok.
W razie podejrzenia wznowy odstepy powinny by¢
czestsze. Stwierdzenie zmian ogniskowych w lozy
tarczycy lub powiekszenia wezléw chionnych jest
wskazaniem do BACC, szczegoélnie jezeli w badaniu
wezléw chlonnych szyjnych stwierdza sie cechy
nasilajace prawdopodobiefistwo przerzutu (okragly
ksztalt, brak wneki, zwapnienia, heterogennos¢,
zwyrodnienie torbielowate).

16.1. Jezeli podejrzany wezel chlonny ma rozmiar
< 1cm, mozna przyjac strategie obserwacyjna
iwykona¢ BACC dopiero w razie jego dalszego
wzrostu.

16.2. Badanie Tg w popluczynach z BACC moze
by¢ pomocne w rozpoznaniu przerzutu we-
zlowego.

16.3. Prawidlowe stezenie Tg we krwi nie wyklucza
przerzutowego charakteru wezla.

Scyntygrafia jodem promieniotwérczym.

17.1. Badania izotopowe (szczegélnie scyntygrafia
szyi i calego ciala) sa na ogot przydatne dla
pierwszej oceny skutecznosci leczenia izoto-
powego, a nie sa obligatoryjne.

17.1.1. Niemniej, jezeli badania wykonane
w czasie leczenia izotopowego wskazy-
waly na bardzo niskie ryzyko wznowy
u chorego z niskim zaawansowaniem

raka, operowanego radykalnie, mozna
od nich odstapic.

17.1.2. W razie wykrycia wzrostu stezenia ty-
reoglobuliny (badanej w czasie leczenia
L tyroksyna lub podczas stymulacji
TSH) scyntygrafia szyi i calego ciala
jest niezbedna dla wykrycia i lokaliza-
cji ognisk jodochwytnych i okreslenia
wskazan do leczenia jodem promie-
niotworczym.

17.1.3. Rutynowe okresowe wykonywanie
scyntygrafii calego ciala dla dalszego
monitorowania chorych w remisji nie
jest konieczne, gdyz szansa wykrycia
jodochwytnego nawrotu bez wcze-
$niejszego wzrostu stezenia Tg jest
niewielka.

18. Tomografia komputerowa i rezonans magnetyczny:

18.1. Badanie CT i/lub MR wykonywane jest przy
podejrzeniu nawrotu wynikajacym ze wzrostu
stezenia Tg lub innych przestanek. Niemniej,
nalezy pamietaé, ze wykonanie badania CT
z kontrastem uposledza jodochwytnos¢ ognisk
raka na okres co najmniej 2 miesiecy, a nawet
dtuzszy.

18.2. Przy wzrodcie stezenia Tg w pierwszej kolejno-
$ci wykonywane jest badanie CT pluc.

18.3. Podejrzenie przerzutéw do kosci wynikajace
z wywiadu lub badania fizykalnego czy tez
wykonanych badani dodatkowych jest wska-
zaniem do scyntygrafii ko$¢ca.

18.4. Badanie FDG-PET-CT jest przydatne w loka-
lizacji wznowy i przerzutéw raka tarczycy,
przede wszystkim u chorych, u ktérych wzro-
stowi stezenia tyreoglobuliny nie towarzyszy
wykrycie zmian ogniskowych w klasycznych
badaniach obrazujacych ani w scyntygrafii
jodowej calego ciala. Nalezy dodag, ze u cze-
§ci chorych wzmozony metabolizm glukozy
ujawnia sie dopiero po stymulacji TSH, a takze,
ze nasilenie metabolizmu glukozy w ogniskach
raka ma negatywne znaczenie prognostyczne.

18.5. Ujemny wynik FDG-PET-CT nie wyklucza
rozsiewu raka zréznicowanego tarczycy.

19. Leczenie tyroksyna chorych na raki zréznicowane.

19.1. Leczenie hormonalne L-tyroksyna stanowi
istotny element leczenia skojarzonego raka
tarczycy.

19.2. Celem leczenia L-tyroksyna chorych na raka
tarczycy jest:

— uzupelnienie istniejacych niedoboréw
hormonalnych (leczenie substytucyjne),
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— zmniejszenie ryzyka nawrotu choroby wy-
nikajacego z faktu, ze TSH jest czynnikiem
wzrostowym dla komorek raka (leczenie
supresyjne obecnie rozwazane jest jedynie
u chorych wysokiego ryzyka lub u chorych
niewykazujacych doskonatej odpowiedzi
na leczenie).

20. Wskazania do supresji TSH.

20.1. Pelna supresja TSH (< 0,1 m/UL) jest koniecz-

na z nastepujacych wskazan:

— u chorych z utrzymujacymi sie¢ jawnymi
objawami choroby nowotworowej,

— u chorych, u ktérych nie ma cech jawnej
choroby, ale stymulowane stezenie tyreoglo-
buliny jest podwyzszone (> 1-2 ng/ml).

W obu przypadkach wskazania te powinny

by¢ réwnowazone z przeciwwskazaniami

klinicznymi do supresyjnego leczenia L-ty-
roksyna.

Pelna supresja TSH moze by¢ rozwazona

u 0s6b, u ktérych ryzyko wznowy jest wyso-

kie, jezeli nie ma u nich przeciwwskazan do

stosowania leczenia supresyjnego.

Dowody na bezpieczefistwo rezygnacji z le-

czenia supresyjnego opublikowano u chorych

z grupy najmniejszego ryzyka:

— uchorych z zaawansowaniem pT1aNOMO,

— uchorych z zaawansowaniem pT1b-T2N0,
leczonych radykalnie, u ktérych stwierdzo-
no doskonala odpowiedz na leczenie.

U tych chorych nalezy stosowaé substytu-
cyjne dawki L-tyroksyny. Dopuszczalne jest
takze stosowanie niepelnej supresji (TSH 0,1-
—-0,4 mU/1), przy czym decyzja ta powinna by¢
spersonalizowana.
U tych chorych, u ktérych doskonala odpo-
wiedZ na leczenie potwierdzono wszystkimi
mozliwymi metodami, w tym niskim stymu-
lowanym stezeniem tyreoglobuliny w nie-
obecnosci przeciwcial przeciw tyreoglobulinie
i stwierdza sie utrzymywanie remisji przez
co najmniej 5 lat, mozna zastosowac leczenie
substytucyjne.
U wszystkich chorych, ktérzy przebyli lecze-
nie z powodu raka tarczycy, nalezy unikaé
wzrostu stezenia TSH powyzej 2-2,5 mU/1 za
wyijatkiem krotkich okreséw, kiedy stymula-
cja TSH jest niezbedna dla przeprowadzenia
badan kontrolnych.

U chorych, u ktérych stosuje sie pelne leczenie

supresyjne, w celu zapobiegania przerostowi

serca mozna rozwazy¢ dolaczenie leku beta-

20.2.

20.3.

20.4.

20.5.

20.6.
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21.

22.

23.

24.

-antagonistycznego lub inhibitora konwertazy
angiotensyny.

Dawkowanie L-tyroksyny.

Dawke L-tyroksyny ustala sie indywidualnie i poda-
je sie jednorazowo na czczo, na 20-30 minut przed
jedzeniem.

21.1. Mimo ze poszczegdlne preparaty zarejestro-
wane w Polsce sg traktowane jako réwnorzed-
ne, istnieja pewne niewielkie réznice w ich
biodostepnosci i dlatego nie powinno sie bez
uzasadnienia i $wiadomej decyzji lekarskiej
zamienia¢ jednego z nich na drugi, gdyz moze
to sie odbi¢ na precyzyjnej kontroli docelowe-
go stezenia TSH.

Jezeli dawka L-tyroksyny wymaga modyfi-
kacji, nalezy dokonywa¢ niewielkich zmian
w dawkowaniu (na ogoét nie wiecej niz
o0 25 ug dziennie), a kolejne badanie stezenia
TSH planowa¢ za 6-8 tygodni.

Kontrole stezenia TSH nalezy wykonywa¢ co
3-6 miesiecy, z oznaczeniem testem III gene-
racji, rano, przed przyjeciem kolejnej dawki
L-tyroksyny.

Nalezy monitorowa¢ nasilenie objawow
niepozadanych ze strony ukladu sercowo-na-
czyniowego, kosciiinnych, a w razie wskazan
wdrozy¢ odpowiednie leczenie.

21.2.

21.3.

21.4.

Leczenie L-tyroksyna w innych typach raka tar-
czycy.

Chorzy na raka rdzeniastego, nisko zréznicowanego
i anaplastycznego wymagaja jedynie substytucyj-
nych dawek L-tyroksyny.

Rak tarczycy u dzieci.

Rak (brodawkowaty) tarczycy jest u dziecii mlodzie-
zy czesto bardziej zaawansowany niz u dorostych,
a jednocze$nie charakteryzuje sie dobrym rokowa-
niem, zwlaszcza jezeli leczenie jest wystarczajaco
radykalne. W zwiagzku z tym autorzy rekomendacji
wyodrebnili sposréd siebie grupe pediatryczna
i przygotowali odrebne rekomendacje.

Nawrét raka i przetrwala/progresywna choroba

nowotworowa.

24.1. W rakach zréznicowanych tarczycy ryzyko na-
wrotu raka jest najwigksze w ciggu pierwszych
51at, niemniej nalezy si¢ z nim liczy¢ przez cate
zycie pacjenta i dlatego chorzy wymagaja stalej
kontroli w os$rodku leczagcym. Taka kontrola
winna by¢ przeprowadzona w okresie 5 lat,
10 lat i 20 lat po operacji.



Endokrynologia Polska 2016; 67 (1)

25.

26.

27.

28.

24.2. Optymalne rozwigzanie zaklada prowadzenie
badan kontrolnych w o§rodku prowadzacym
wczesniej leczenie pierwotne.

Leczenie wznowy lokoregionalnej w rakach zréz-

nicowanych.

25.1. Podstawa terapii wznowy miejscowej/lokore-
gionalnej jest leczenie operacyjne. Leczenie
jodem promieniotwoérczym stosuje sie, o ile
sa do niego wskazania.

25.2. W razie nieresekcyjnosci, przy braku jo-
dochwytnosci oraz w przypadku progresji
wystepujacej mimo wczedniejszego leczenia,
stosuje sie teleradioterapie.

Leczenie przerzutéw odleglych raka tarczycy.

26.1. Leczenie jodem promieniotwoérczym jest
wskazane, jezeli wszystkie ogniska raka wy-
kazuja jodochwytnos¢.

26.2. W leczeniu pojedynczego przerzutu na-
lezy rozwazy¢ leczenie operacyjne, jezeli
jego resekcja jest mozliwa i z wysokim
prawdopodobienstwem wykluczono inne
przerzuty.

W pojedynczym przerzucie do mézgu decyzja
o leczeniu operacyjnym powinna by¢ indy-
widualizowana, gdyz przy trudnym dostepie
do guza bardziej korzystne moze by¢ leczenie
jodem promieniotwoérczym, o ile przerzut jest
jodochwytny.

W tym zakresie opinia autoréw rekomen-
dacji odbiega od konsensusu europejskiego,
ktéry zaleca leczenie neurochirurgiczne jako
pierwsze.

26.3. Indukcja jodochwytnosci kwasem retinowym
nie jest uznang metoda leczenia i nie powinno
sie jej stosowaé poza badaniami klinicznymi.

W leczeniu paliatywnym przerzutéw stosuje sie
teleradioterapie.

Leczenie farmakologiczne zréznicowanych rakow

tarczycy.

28.1. Leczenie L-tyroksyna jest hormonalnym lecze-
niem rakéw zrdéznicowanych tarczycy (patrz
powyzej pkt. 19).

28.2. Nie ma udokumentowanych naukowo wska-
zan do chemioterapii w rakach zréznicowa-
nych.

28.3. Terapia z zastosowaniem lekéw celowanych
molekularnie jest rekomendowana u chorych
z zaawansowang miejscowo lub rozsiang
choroba oporna na leczenie jodem promie-

niotworczym spelniajacg kryteria progresji

wedlug Response Evaluation Criteria In Solid

Tumors (RECIST)

28.3.1. W pierwszej kolejnosci rekomenduje
sie leczenie w ramach kontrolowanych
badan klinicznych.

28.3.2. Sorafenib lub lenvatinib.

29. Rak rdzeniasty tarczycy.

29.1. Postepowanie w raku rdzeniastym tarczycy
wykazuje wiele odrebnosci w poréwnaniu
z rakami zréznicowanymi ze wzgledu na:
29.1.1. Wysoka swoistos¢ i czulo$¢ oznaczania

kalcytoniny, pozwalajaca na zastoso-
wanie tego badania zaréwno w wykry-
waniu raka, precyzowaniu rozleglosci
niezbednego leczenia operacyjnego,
jak i wczesnym wykrywaniu wznowy/
/progresji raka i prognozowaniu.

29.1.2.5zersze stosowanie elektywnej lim-
fadenektomii niz w rakach zréznico-
wanych i kierowanie sie stezeniem
kalcytoniny przy wskazaniach do jej
stosowania.

29.1.3. Duza komponente dziedziczng i moz-
liwos¢ diagnostyki DNA, w tym wy-
krywania predyspozycji dziedzicznej
u czlonkéw rodziny i zwigzang z tym
konieczno$é wykonywania operacji
profilaktycznych.

29.1.4. Wysokie ryzyko wspdélistnienia guza
chromochtonnego u chorych na dzie-
dziczna postac choroby.

29.1.5. Inne wskazania i inne typy stosowanej
terapii izotopowe;j.

30. Rozpoznanie raka rdzeniastego tarczycy.

30.1. Rozpoznanie raka rdzeniastego w BACC
czesto jest utrudnione ze wzgledu na fakt, ze
wymaga badania immunocytochemicznego
z przeciwcialami przeciw kalcytoninie.

30.2. Rozpoznanie raka rdzeniastego moze opiera¢
si¢ na badaniu kalcytoniny we krwi i jest
bardzo prawdopodobne, jezeli stezenie Ct
> 100 pg/ml.

30.3. Wykonanie testu stymulacji Ct pozwala na
réznicowanie przypadkéw watpliwych i zwie-
ksza skutecznosé¢ diagnostyki przedopera-
cyjnej raka rdzeniastego oraz jego monito-
rowania.

30.4. Badanie stezenia kalcytoniny w popluczynach
zigly biopsyjnej wspomaga rozpoznanie raka
rdzeniastego tarczycy.
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31. Diagnostyka DNA w raku rdzeniastym tarczycy.

31.1. U kazdego chorego z rozpoznanym rakiem

rdzeniastym tarczycy nalezy wykona¢ bada-

nie DNA, nawet w przypadku braku danych

z wywiadu i badania przedmiotowego wska-

zujacych na istnienie raka dziedzicznego.

Zakres badan i ryzyko ujawnienia nosicielstwa.

31.2.1. Badanie obejmuje analize znanych
mutacji protoonkogenu RET w DNA
chorego (materiat do badania stanowi
krew obwodowa) i powinno by¢ wyko-
nane w akredytowanym osrodku.

31.2.2. Wynik ujemny pelnego badania DNA
wyklucza posta¢ dziedziczna z okolo
95-procentowym prawdopodobien-
stwem.

31.2.3. Dodatni wynik badania DNA daje
podstawe do badan przesiewowych
u rodziny.

31.2.4. Zaréwno wykrycie bezobjawowego no-
sicielstwa mutacji, jak i wynik ujemny
u czlonka rodziny chorego powinno
sie potwierdzi¢ w kolejnej, pobranej
niezaleznie prébce krwi.

31.2.5.U chorych z ujemnym wywiadem
w kierunku postaci dziedzicznej istnieje
okoto 10-procentowe prawdopodobiefi-
stwo, ze wynik badania w kierunku
predyspozycji genetycznej okaze sie
dodatni.

31.2.

32. Postepowanie w rodzinach nosicieli mutacji RET.

32.1. Dziedziczny rak rdzeniasty tarczycy wystepu-
je jako objaw zespolu mnogich nowotworéw
gruczoléw wewnatrzwydzielniczych MEN 2.
W typowym MEN 2A i MEN 2B rak rdzeniasty
wspdlistnieje z guzem chromochlonnym, ujaw-
niajgcym sie w rodzinie, ryzyko u pojedynczego
chorego wynosi do 50%. Rodzinny rak rdzenia-
sty bez innych endokrynopatii traktowany jest
jako szczegodlna posta¢ zespotu MEN 2A.

W rodzinie chorego na dziedziczna postac
raka rdzeniastego tarczycy ryzyko choroby
u krewnych I stopnia wynosi 50%.

W rodzinach z MEN2A/FMTC nalezy prze-
prowadzaé badania nosicielstwa mutacji RET
u krewnych, a szczegdlnie dzieci poczawszy
od ich 2.-3. roku zycia, spokrewnionych z no-
sicielem mutacji RET w I stopniu, koniecznie
przed 5. rokiem Zycia.

W rodzinach MEN 2B nalezy przeprowadzi¢
badanie nosicielstwa mutacji u dzieci jak
najszybciej, optymalnie przed ukoficzeniem
1. roku zycia.

32.2.

32.3.

32.4.
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33.

34.

35.

36.

37.

Postepowanie diagnostyczne u nosicieli mutacji RET.
33.1. U nosicieli mutacji RET nalezy przeprowa-
dzi¢ pelne badania w celu oceny aktualnego
zaawansowania choroby:
— badanie stezenia kalcytoniny we krwi
podstawowe i stymulowane,
— USG szyi,
— BACC w przypadku zmian ogniskowych
w tarczycy,
— USG jamy brzusznej,
— diagnostyke biochemiczng w kierunku
guza chromochlonnego,
— badanie st¢zenia wapnia.

Operacja profilaktycznego wyciecia tarczycy u no-

sicieli mutacji RET.

34.1. U bezobjawowych nosicieli mutacji RET roz-

wazy¢ operacje profilaktyczng catkowitego
wycigcia tarczycy.
Przyjeto, ze operacja profilaktyczna u nosicieli
mutacji RET stanowi lepsze zabezpieczenie
przed rozwojem choroby nowotworowej niz
stale monitorowanie stezenia kalcytoniny
W surowicy.

Operacja profilaktycznego catkowitego wyciecia

tarczycy jest wskazana:

— natychmiast po wykryciu mutacji w MEN 2B
(w tym zespole badanie DNA jest konieczne
w ciggu 1. rz.);

— po ukonczeniu 5. roku zycia w zespole MEN 2A
iw rodzinnym raku rdzeniastym (badanie DNA
wykonuje si¢ miedzy 3. a 5. rz.).

U chorych z mutacjami RET powodujacymi p6z-
niejszy rozwdj raka rdzeniastego tarczycy mozliwe
jest przesuniecie operacji profilaktycznej powyzej
5. roku zycia, o ile chory/rodzice chorego zostali
w pelni poinformowani o ryzyku zwigzanym z ta-
kim przesunieciem i je zaakceptowali, a podstawowe
stezenie kalcytoniny jest prawidlowe, nie ma zmian
ogniskowych w USG tarczycy i historia rodziny wska-
zuje na stosunkowo lagodny przebieg choroby.

U nosicieli mutacji RET, u ktérych nie wykonano

jeszcze profilaktycznego wyciecia tarczycy, coroczne

wykonywanie badania stymulowanej kalcytoniny

weczesniej informuje o rozwoju choroby niz badanie

podstawowego stezenia kalcytoniny.

37.1. Prawidlowo wzrost stezenia Ct po podaniu
pentagastryny nie przekracza 30 pg/ml.

37.2. Wzrost stezenia Ct do wartosci > 100 pg/ml
po stymulacji pentagastryng interpretowany
jestjednoznacznie jako wynik dodatni, nie jest
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38.

39.

37.3.

jednak jednoznaczny z rozpoznaniem raka
rdzeniastego (moze by¢ efektem hiperplazji
komérek C). Niemniej, u nosicieli mutacji RET
stanowi jednoznaczne wskazanie do operacji
tarczycy.

Alternatywnie do préby pentagastrynowej
mozna przeprowadza¢ stymulacje stezenia Ct
przez dozylne podanie soli wapnia.

Wykrywanie i leczenie guzéw chromochlonnych
w zespole MEN 2.

38.1.

38.2.

38.3.

38.4.

38.5.

Wskazania do badan w kierunku guza chro-
mochlonnego zaleza od typu stwierdzonej
mutacji RET

Wykrywanie guzéw chromochlonnych opiera
sie na badaniach biochemicznych wskazanych
corocznie od 8. roku zycia w MEN 2B oraz
MEN 2A RET 634 i RET 630 oraz od 20. roku
zycia u nosicieli pozostatych mutacji.
Przesiewowe badanie CT brzucha nie jest
konieczne u chorego z rakiem rdzeniastym
tarczycy, jesli nie ma objawéw, a badania bio-
chemiczne sa ujemne.

Terapia guzéw chromochtonnych polega na
leczeniu operacyjnym, optymalnie wykonuje
sie operacje subtotalnej resekcji.

Jezeli u chorego wspdlistnieje guz chromo-
chlonny i rak rdzeniasty tarczycy, najpierw
nalezy przeprowadzi¢ operacje nadnerczy,
aby unikna¢ zaostrzenia objawéw guza chro-
mochlionnego.

Leczenie operacyjne guza chromochtonnego.
Operacje guza chromochlonnego musi poprze-
dzaé co najmniej 2-tygodniowe leczenie przygo-
towujace.

39.1.

39.2.

Przy resekcji guzéw chromochlonnych nalezy
dazy¢ do wyluszczenia oszczedzajacego kore
nadnerczy, jezeli po wycieciu jednostronnym
operacja dotyczy drugiego nadnercza.

Jezeli konieczna jest obustronna adrenalek-
tomia, choremu nalezy dokladnie przekazac¢
zasady terapii substytucyjnej. Nalezy pamie-
ta¢, ze w dziedzicznym raku rdzeniastym,
przebiegajacym jako zespét MEN 2, znaczacy
odsetek zgonéw wiaze sie z powiklaniaminad-
nerczowymi — przelomem nadcisnieniowym
lub niewydolnoécia kory nadnerczy.

40. Wykrywanie i leczenie nadczynnosci przytarczyc
w zespole MEN 2.

40.1.

Wskazania do badan w kierunku nadczynno-
Sci przytarczyc zaleza od typu stwierdzonej
mutacji RET

40.1.1. Coroczne badania surowiczego stezenia
wapnia sa uzasadnione przede wszyst-
kim u nosicieli mutacji RET 634 u RET
630, u nosicieli mutacji predysponuja-
cych do FMTC moga by¢ wykonywane
rzadziej.

40.1.2. Leczenie nadczynnosci przytarczyc
w zespole MEN 2A odbywa sie na
ogolnie przyjetych zasadach. Nalezy
jednak pamietaé, ze przyczyna czesto
jest hiperplazja przytarczyc i ryzyko
niepowodzenia leczenia operacyjnego
jest wieksze niz przy operacji pojedyn-
czego gruczolaka.

41. Leczenie operacyjne jawnego klinicznie raka rdze-
niastego tarczycy.

41.1.

41.2.

41.3.

41.4.

Jezeli rak rdzeniasty jest jawny klinicznie
(guzek tarczycy z dodatnia BACC), operacja
tarczycy powinna by¢ zawsze catkowita tyre-
oidektomig, ktérej towarzyszy limfadenekto-
mia centralna, zar6wno w raku dziedzicznym,
jak i sporadycznym.

Zakres limfadenektomii bocznej zalezy od
ujawnienia przerzutéw w USG szyi oraz od
stezenia kalcytoniny we krwi.

Nie ma jednoznacznych wskazan do limfade-
nektomii bocznej jezeli nie ma powiekszonych
wezléw chlonnych bocznych szyi i jednocze-
§nie przedoperacyjne stezenie kalcytoniny
wynosi < 200 pg/ml.

Planujac radykalnoé¢ zabiegu miejscowego,
chirurg powinien dysponowaé CT jamy
brzusznej dla oceny przerzutéw odleglych,
jezeli Ct > 400 pg/ml.

42. Leczenie operacyjne we wczesnym raku rdzenia-
stym tarczycy.

42.1.

42.2.

Jezeli operacje tarczycy przeprowadzono
z powodu wykrycia zwiekszonego stezenia
kalcytoniny u chorego z wolem guzkowym,
to powinno dojé¢ do calkowitego wyciecia
tarczycy.

Jezeli niewielkie, < 10 mm, ognisko raka rdze-
niastego tarczycy wykryto przypadkowo po
operacji mniej niz calkowitego wyciecia tar-
czycy, a pooperacyjne podstawowe i stymu-
lowane stezenie kalcytoniny jest prawidlowe,
mozna rozwazy¢ odstapienie od catkowitego
wtérnego wyciecia tarczycy, jezeli nie ma
innych czynnikéw ryzyka.

43. Profilaktyczne leczenie operacyjne nosicieli mutacji

RET.
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43.1.

43.2.

43.3.

43.4.

Wskazania do profilaktycznego wyciecia tar-
czycy, opisane w punkcie 35 winny uwzgled-
nia¢ laczna interpretacje badania DNA (typ
mutacji RET), aktualnego stezenia kalcytoniny
i aktualnego wieku chorego oraz historii cho-
roby jego rodziny. Z tego wzgledu leczenie
operacyjne, ktére z zasady w raku tarczycy
winno sie odbywaé w wyspecjalizowanych
oérodkach, w tym konkretnym wskazaniu
winno by¢ przeprowadzone w osrodkach
referencyjnych dysponujacych duzym do-
$wiadczeniem w tym zakresie.
Profilaktyczne catkowite wyciecie tarczycy
wykonywane o czasie (patrz pkt. 351 36) moze
by¢ przeprowadzone bez limfadenektomii
centralnej, jezeli podstawowe stezenie kalcy-
toniny jest prawidlowe i nie ma cech zajecia
wezléw chlonnych.

Jezeli w wieku 5 lat nosiciel mutacji predys-
ponujacej do MEN 2A/FMTC nie wykazuje
wzrostu stezenia podstawowego Ct, wyko-
nanie préby pentagastrynowej jest przydatne
dla okreélenia, czy mozna odsunaé operacje
w czasie, ale winno takze uwzglednia¢ typ
mutacji RET.

Jezeli operacji profilaktycznej nie wykonano
w wieku optymalnym, okreslonym w pkt. 35,
a podstawowe stezenie Ct jest prawidlowe, co-
roczne powtarzanie proby pentagastrynowej
zmniejsza ryzyko przeoczenia optymalnego
terminu dla jej podjecia.

44. Ocena pooperacyjna i monitorowanie chorych na
raka rdzeniastego tarczycy.

44.1.
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Pooperacyjna ocena stezenia kalcytoniny.

44.1.1. Normalizacja pooperacyjnego stezenia
kalcytoniny jest najlepszym dowo-
dem radykalnosci przeprowadzonej
operacji i korzystnym czynnikiem
rokowniczym.

44.1.2.Jakkolwiek autorzy rekomendacji
sa $wiadomi, ze czeé¢ specjalistow
uwaza wykonywanie préby penta-
gastrynowej za niepotrzebne, to do-
§wiadczenie wielu osrodkéw europej-
skich, podsumowane na Konferencji
ETA-CRN w Lizbonie w 2009 roku,
przemawia za wykonaniem tej préby
u chorych z prawidlowym podstawo-
wym stezeniem Ct. Ujemny wynik
proby (niektérzy autorzy uwazaja, ze
optymalnie nie obserwuje sie zadnego
wzrostu Ct) jest dobrym czynnikiem
rokowniczym.

44.2.

44.3.

44.1.3. Nalezy pamieta¢, ze powyzej stezenia
300-500 pg/ml konieczne jest rozcien-
czanie surowicy dla uzyskania wiary-
godnego pomiaru stezenia Ct.

44.1.4. Nalezy dazy¢ do wyznaczenia czasu
podwojenia stezenia Ct we krwi, ktére
ma warto$¢ rokowniczg i predykcyjna.

Na dalsze monitorowanie sklada sie:

— badanie stezenia kalcytoniny,

— USG szyi,

— badanie stezenia CEA (jezeli wzrasta

stezenie Ct),

— badania obrazowe tylko w razie wzrostu

stezenia Ct > 150 pg/ml.

Postepowanie przy bezobjawowym wzroécie

stezenia Ct we krwi.

44.3.1. Kalcytonina jest bardzo czutym mark-
erem masy komdérek nowotworowych.

44.3.2. Przy stezeniu < 150 pg/ml nie ma uza-
sadnienia dla wykonywania badan CT,
MR lub PET, gdyz nie sa one w stanie
wykry¢ matego ogniska.

44.3.3. Przy stezeniach 150-1000 pg/ml nalezy
liczy¢ sie z ryzykiem wyniku fatszywie
ujemnego przy probie lokalizacji ogni-
ska nowotworowego.

44.3.4. Przy wzroscie stezenia Ct > 500-1000

pg/ml wzrasta szansa lokalizacji ogniska

nowotworowego.

Przy bezobjawowym wzroscie

stezenia Ct we krwi mozna rozwazy¢

limfadenektomie szyjna centralng (jezeli
nie byla wczeéniej wykonywana) i/lub
elektywna limfadenektomie boczna.

44.3.6. Nalezy jednak mie¢ na wzgledzie, ze
czesta przyczyna wzrostu stezenia Ct
we krwi sg mikroprzeruty do watroby.

44.3.5.

45. Postepowanie w nawrotowym raku rdzeniastym
tarczycy.

45.1.

45.2.

45.3.

45.4.

Podstawa leczenia nawrotu miejscowego
i lokoregionalnego jest leczenie operacyjne.
Jezeli wznowie miejscowej/lokoregionalnej
towarzysza przerzuty odlegle, wskazania
do operacji szyi/érédpiersia majg charakter
wzgledny.

Rozsiew raka rdzeniastego bardzo rzadko ma
charakter izolowanego przerzutu i leczenie
operacyjne przerzutéw (szczegdlnie przerzu-
tow do watroby) jest na ogo6l nieuzasadnione.
Teleradioterapia uzupelniajaca jest wskazana
jedynie w przypadku makro- lub mikrosko-
powo nieradykalnej operacji. Teleradioterapia
paliatywna jest czesto stosowana w przypadku
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przerzutéw do kosci i mézgu, rzadziej w in-
nych lokalizacjach.

Klasyczna chemioterapia znajduje male zasto-
sowanie w raku rdzeniastym tarczycy.
Terapia izotopowa z zastosowaniem réznych

45.5.

45.6.
radiofarmaceutykéw wybidrczo gromadza-
cych si¢ w komérkach raka ma na ogot cha-
rakter paliatywny.
Nie udowodniono skutecznosci analogéw
somatostatyny dla stabilizacji wzrostu raka
rdzeniastego tarczycy.
Terapia z zastosowaniem lekéw celowanych
molekularnie jest rekomendowana u chorych
Zzaawansowana miejscowo lub rozsiang choro-
ba spelniajaca kryteria progresji wedtug RECIST
(Response Evaluation Criteria In Solid Tumors).
45.8.1. W pierwszej kolejnosci rekomenduje
sie leczenie w ramach kontrolowanych
badan klinicznych.
45.8.2. Wandetanib lub kabozantynib.

45.7.

45.8.

46. Leczenie raka nisko zr6znicowanego i niezréznico-

wanego (anaplastycznego) tarczycy.

46.1. Rokowanie w raku anaplastycznym tarczycy
jest zle. Operacja radykalna jest mozliwa rzad-
ko, nie zawsze istnieje mozliwo$¢ podjecia rad-
ykalnej radioterapii, chemioterapia réwniez
nie przynosi zadowalajacych efektow.

46.2. Leczenie farmakologiczne.

46.2.1. W leczeniu chemicznym stosuje sie
monoterapie doksorubicyna lub sche-
maty wielolekowe, nie udowodniono
jednak wyzszej skutecznosci tych ostat-
nich. Jednoczesne stosowanie radio-
i chemioterapii nadal ma status terapii
doswiadczalnej.

46.2.2. Nowe schematy chemioterapii i terapia
lekami ukierunkowanymi molekularnie
powinny by¢ prowadzone w ramach
kontrolowanych badan klinicznych.

47.Rozpoznanie i leczenie pierwotnego chloniaka

tarczycy.

47.1. W rozpoznaniu pierwotnego chloniaka tarczy-
cy z grupy MALT konieczne sa badania wyklu-
czajace wtorne zajecie tarczycy w przebiegu
chloniaka uogoélnionego, jak USG, CT lub MR.

48.

47.2. W pierwotnym chioniaku tarczycy wskazania
do leczenia operacyjnego nie sg jednoznacznie
ustalone, a operacja nie poprawia rokowania
odleglego.

Radio- i chemioterapia czesto stanowia pod-
stawe leczenia, a pooperacyjne wskazania
do nich zalezg od zaawansowania i stopnia
zlosliwosci guza.

47.3.

Rehabilitacja i opieka psychologiczna i psychote-
rapeutyczna.

Istotnym elementem postepowania u chorych le-
czonych z powodu raka tarczycy jest zapewnienie
im odpowiedniej opieki w zakresie funkcjonowania
emocjonalnego i spolecznego w trakcie i po zakon-
czeniu leczenia onkologicznego, w tym stworzenie
optymalnych warunkéw do pelnej psychospolecz-
nej rekonwalescencji chorych. Osrodki prowadza-
ce leczenie raka tarczycy winny podja¢ kroki dla
zapewnienia pacjentom opieki psychologicznej
profilowanej w zakresie psychoonkologii, a w razie
potrzeby takze opieki psychiatrycznej. Wskazane
jest tworzenie programéw psychoterapii pozwala-
jacych na rehabilitacje i powr6t do roli spolecznej
chorych po leczeniu.
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