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Ocena obrazu klinicznego i profilu hormonalnego u pacjentow z guzami
neuroendokrynnymi trzustki z uwzglednieniem polimorfizméw genu receptora

somatostatynowego typu 2 i stosowanego leczenia farmakologicznego.

STRESZCZENIE

Wstep: Guzy neuroendokrynne trzustki wywodzg sie z mulitipotencjalnych komadrek macierzystych
w nabtonku przewoddw trzustkowych. Jest to heterogenna grupa nowotworow, ktorej leczenie jest
zalezne od stopnia zréznicowania, zaawansowania klinicznego oraz aktywnosci hormonalnej. W
diagnostyce biochemicznej poza oznaczaniem markeréw swoistych i nieswoistych, w przysztosci
istotne znacznie majg odgrywac badania molekularne (NETest oraz mikroRNA). Resekcja chirurgiczna
stanowi nadal podstawowag opcje terapeutyczng, ktéra pozwala na catkowite wyleczenie PanNEN. W
leczeniu farmakologicznym dtugodziatajgce analogi somatostatyny sg terapig pierwszego rzutu dla
0s0b z dodatnig ekspresjg receptora somatostatyny, podczas gdy ewerolimus i sunitynib stanowig
wazny postep w leczeniu pacjentéw z zaawansowanymi PanNEN. Optymalny czas leczenia
chirurgicznego, planowanie terapii sekwencyjnych i wdrozenie opieki multidyscyplinarnej pozwato

na lepszg i skuteczniejszg kontrole leczenia.

Cel pracy: Ustalenie jaki odsetek chorych z guzami neuroendokrynnymi trzustki ma charakter guzow
czynnych hormonalnie a jaki nieczynnych hormonalnie. Ocena wptywu polimorfizméw genu
receptora somatostatynowego typu 2 rs 4988465, rs 998571, rs 1466113 na obraz kliniczny i efekt
leczenia analogami SST u pacjentdw z PanNEN. Ocena wptywu leczenia analogami somatostatyny na
objawy kliniczne i profil hormonalny u chorych z guzami PanNEN. Ocena znaczenia monitorowania

nieswoistych i swoistych markeréw u chorych z guzami PanNEN.

Materiaty i metody: Na podstawie kryteridéw witgczenia i wytgczenia do badania zakwalifikowano 90

pacjentow w wieku 22-86 lat, z rozpoznanym guzem neuroendokrynnym trzustki. Pacjenci byli pod



obserwacjg przez okres 12 miesiecy. Pierwszy pobyt w Klinice Endokrynologii byt w momencie
rozpoznania choroby, a kontrola po 12 miesigcach obserwacji lub leczenia. W badanej grupie chorych
z PanNEN dominowaty nieczynne hormonalnie zmiany ogniskowe w trzustce. U badanych wykonano
analize laboratoryjng profilu hormonalnego (kortyzol, ACTH, TSH, fT3, fT4, IGF-1), witaminy D3,
HbAlc oraz markeréw guzéw neuroendokrynnych (chromograniny A, gastryny, kwasu 5HIAA), a
takze oznaczono polimorfizmy genu receptora somatostatynowego typu 2 rs 4988465, rs 998571, rs

1466113.

Whyniki: Po roku leczenia SSA zaobserwowano w zakresie stezen TSH i IGF-1 tendencje do nizszych
stezen tych parametrow oraz wzrostu wartosci stezen w poréwnaniu do wartosci wyjsciowych w
zakresie ACTH, witaminy D3 oraz hemoglobiny glikowanej. Nie stwierdzono zwigzku pomiedzy
polimorfizmami genu receptora somatostatynowego typu 2, a objawami klinicznymi oraz

odpowiedzig na leczenie analogami somatostatyny.

Whioski: W badanej grupie chorych z guzami neuroendokrynnymi trzustki dominowaty nieczynne
hormonalnie zmiany ogniskowe wywodzgace sie z trzustki. Badane polimorfizmy genu receptora
somatostatynowego typu 2 rs 4988465, rs 998571, rs 1466113 nie majg wptywu zaréwno na obraz
kliniczny jak i na efekty leczenia analogami SST u pacjentéw z PanNEN. Oznaczenie biomarkerow
nieswoistych i swoistych w guzach neuroendokrynnych trzustki jest przydatne gtéwnie w
rozpoznaniu choroby pod warunkiem uwzglednienia rodzaju stosowanej diety, chordb
wspotistniejgcych i stosowanych wczesniej lekéw. Ocena wptywu leczenia analogami somatostatyny
na objawy kliniczne u pacjentéw z PanNEN wymaga bardziej rozbudowanej, niz w przeprowadzonym
badaniu, skali oceniajgcej objawy nie tylko ilosciowo, ale takze i jakosciowo przy réwnoczesnej
znajomosci chordb wspodtistniejgcych i stosowanego leczenia. Ocena profilu hormonalnego u
pacjentdw z PanNEN leczonych dtugodziatajgcymi analogami somatostatyny powinna uwzgledniaé
potencjalny wptyw tego leczenia na stezenia hormondw gtdwnie osi tarczycowej i nadnerczowej oraz
na stezenie insulinopodobnego czynnika wzrostu 1. Dtugotrwate leczenie analogami somatostatyny

moze prowadzi¢ do zaburzen gospodarki weglowodanowej z cukrzycg wtacznie.



