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Izviecek

S kombiniranim nacinom zdravljenja raka preZivi vedno veg otrok. Pri zdravl-
jenju poskodujemo tudi normalna tkiva, kar povzro¢i pozne posledice na
razliCnin organih. Incidenca poznih posledic nara§ta z opazovalno dobo.
Pozne posledice na &Citnici po zdravijenju raka v otrodtvu so pogoste.
Najpogosteje se pojavi hipotiroza, redkeje avtoimuna obolenja &itnice, nodoz-
na golsa in sekundarni karcinom $éitnice. Endokrinolosko testiranje, vkljugno z
oceno deiovanja Scitnice, sSMo opravill pri 23/ miadostnikin, ki so se zaradi
raka zdravili v starosti 1 meseca do 16 let (mediana 9 let). Primarno hipotirozo
(v 86% latentno) smo ugotovili pri 15% vseh testiranih bolnikov in pri 38% tis-
tih, ki so imeli obsevan vrat. Polovica bolnikov je dobila ved kot 10 let po
postavitvi diagnoze hipotirozo. Sekundarni karcinom $&itnice so dobili trije,
nodozno gol$o 7 bolnikov. Pri 12 bolnikih je bila ugotovljena sekundarna oziro-
ma terciarna hipotiroza. Redno sledenje mladostnikov, ki so se v otrostvu
zdravili zaradi raka, je potrebno zato, da pozne posledice &im prej odkrijemo in
jih zdravimo.

Uvod

Prezivetje otrok z malignimi obolenji se je v zadnijih treh desetletjih pove&alo
zaradi napredka v diagnostiki in terapiji raka. Ozdravitev pri najpogostejsih
vrstah otroSkega raka je 50- do 90-odstotna. Pri zdravljenju vedine otrogkih
tumorjev uporabljamo kombinirano zdravijenje s citostatiki (kemoterapija - KT),
ionizirajo¢im sevanjem (radioterapija - RT) in kirurgkim zdravljenjem. Ta terapi-
ja pa poskoduje lahko tudi normalne celice razlinih tkiv in organov in povzrodi
pozne posledice. Pozne posledice so tisti u¢inki zdravijenja ali maligne bolezni,
ki se pojavijo nekaj mesecev ali ve¢ let po konganem zdravljenju (1). Posledice
zdravljenja so pri otroku vedje, ker v ¢asu zdravljenja raste in se razvija. Poleg
tega tveganje za posledice narad¢a z leti, opazovalna doba po koncanem
zdravljenju pa je pri otrocih dalja kot pri odrasiih. Okvarjeno je lahko katerokoli
tkivo ali organ v telesu, najbolj pa so za kodljive vplive, predvsem kemoter-
apije in ionizirajoega sevanja, obcutljive Zleze z notranjim izlo€anjem (1).
Najpogosteje so okvarjeni §€itnica, gonade, hipotalamus in hipofiza.

Okvara $¢itnice
Okvara $Citnicnega tkiva je predvsem posledica obsevanja §éitnice. Obigajno
je Scitnica v obsevalnem polju pri:
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o RT vratu zaradi malignih limfomov in malignomov glave in vratu

o pri obsevanju celotne spinalne osi pri mozganskih tumorjih (izstopni snop
sevanja na vratu) in

e pri obsevanju celega telesa pred presaditvijo kostnega mozga.

Najpogostejéa posledica okvare sCitnice zaradi RT je zmanj$ano delovanje

&&itnice-hipotiroza. Pojavijo pa se tudi avtoimuna obolenja §¢itnice, nodozna

gol§a in sekundarni karcinom S¢itnice.

Hipotiroza

Po obsevanju $¢itnice se v §&itnicnem tkivu pojavijo regresivne spremembe -
atrofija in fibroza (2). Posledica teh sprememb je lahko zmanj$ano delovanje
#leze, to je primarna hipotiroza. Ponavadi je pred pojavom klinino zaznavne
hipotiroze dolgo subkliniéno obdobje, ko $Citnica ob povecani stimulaciji s
tirotropnim hormonom (TSH) e tvori zadostno koli¢ino hormonov (3,4). Gre za
kompenzirano motnjo v delovanju $¢itnice ali latentno hipotirozo. Verjetnost
pojava hipotiroze naradca z opazovalno dobo po kon&anem zdravljenju. Naj-
vedja incidenca hipotiroze po RT je v prvih petih letih po zaklju¢enem zdrav-
lienju (2,4-8), lahko pa se ta pozna posledica pojavi tudi ve¢ kot 20 let po RT
9.

Po zdravljenju Hodgkinove bolezni otrok z obsevanjem vratu so opazovali
zmanj$ano delovanje §Citnice v 17 do 88% v odvisnosti od velikosti odmerka
ioniziraioeqa sevanja (TD) (vedji TD na &Zitnico - vedja incidenca hipotiroze)
(8,10,11). Tri etrtine bolnikov je imelo latentno hipotirozo, ena Cetrtina pa pri-
marno hipotirozo z znizanimi vrednostmi §&itnicnih hormonov. Nekateri so ugo-
tovili vegjo incidenco hipotiroze pri tistih, ki so se zdravili v nizji sfarosti, npr.
pred 13-im letom (11) ali pred 20-im letom (2). Po zdravljenju Hodgkinove
bolezni so ugotovili vegjo incidenco hipofunkcije &¢itnice (57%, 64%) kot po
zdravijenju malignomov glave in vratu (22%, 38%) kljub temu, da so pri sled-
njih obsevali vrat z vegjim TD (2,3). To razliko v incidenci hipotiroze so pripiso-
vali uporabi limfografije pri bolnikih s Hodgkinovo boleznijo. Drugi pa poro¢ajo
o velikem odstotku (44-60%) bolnikov, ki so dobili hipotirozo po zdravljenju
malignoma glave in vratu (5,14).

Po zdravljenju ne-Hodgkinovega limfoma (NHL) z RT vratu se hipotiroza kot
pozna posledica lahko pojavi v 17 do 58 odstotkih (2,3,12).

Motnje v delovanju §gitnice se lahko pojavijo tudi po zdravljenju mozganskih
tumorjev. Po obsevanju celotne spinalne osi pri otrocih se je hipotiroza,
predvsem latentna, pojavila pri 35 do 41% bolnikov (8,7). Pogosteje so jo opa-
zovali pri tistih, ki so med zdravijenjem prejemali tudi kemoterapijo. Pri tistih, ki
so prejemali kemoterapijo, se je hipotiroza pojavila v krajsem &asu po konca-
nem zdravljenju (3,5 let) kot pri tistih, ki niso prejemali kemoterapije (7,5 let).
S¢itnica je lahko okvarjena tudi tedaj, ko ni v obsevalnem polju, je pa v nepo-
sredni blizini le-tega. Po obsevanju dela moZganov zaradi mozganskih tumor-
jev so opisali pojav latentne hipotiroze v 20% (8).
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Pri otrocih, ki so imeli med zdravljenjem akutne limfatiéne levkemije (ALL)
obsevanje celega nevrokraniuma, se hipotiroza redkeje pojavi. Opazovali so
povisano vrednost TSH pri 20% takih bolnikov (15).

Vedno veckrat se pri zdravljenju malignih obolenj otrok uporablja tudi presa-
ditev kostnega mozga. Za pripravo na presaditev lahko obsevajo celo telo
bolnika (total body irradiation- TBI) ali pa bolnik namesto tega dobi le visoke
odmerke citostatikov. Po TBI otrok je incidenca hipotiroze do 73% (14). Odyvis-
na je od velikosti odmerka in od tega ali je bolnik obsevan le enkrat ali veckrat
Z manjgimi odmerki (frakcionirana RT).

Zmanj$ano delovanje $titnice po zdravljenju je lahko prehodno. Pri 44% bol-
nikov z ugotovljeno hipotirozo po terapiji mozganskega tumorja v otroétvu z RT
cele spinalne osi se je delovanje $&itnice normaliziralo nekaj mesecev do nekaj
let po ugotovitvi hipotiroze (6).

Vecina avtorjev utemeljuje uporabo nadomestnega hormonskega zdravljenja
pri bolnikih z latentno hipotirozo zaradi nezeljenih uginkov kontinuirano zviga-
nega 10 na $¢iinico (16,17). Nekaten se za nadomescanje &Citni¢nih hormo-
nov pri latentni hipotirozi ne odlogijo, ker je motnja lahko le prehodna (6,8).

Nodozna golsa

Poskodba &¢itniénega tkiva po RT se kaze kot atrofija foliklov, perifolikularna
fibroza in kroni¢na vnetna infiltracija. Visok nivo TSH lahko povzroéi prolif-
eracijo epitelija v tistih delih &Zitnice, kjer je Zlezno tkivo $e sposobno odgov-
oriti na rastne stimuluse. Proliferativne lezije so ponavadi fokalne in lahko vodi-
jo do razvoja benignih nodusov ali adenomov in verjetno tudi karcinomov
(16,17). Incidenca benignih nodoznih sprememb v &&itnici po RT vratu je do
8% (13). Z ultrazvogno preiskavo &itnice pa so nodozne spremembe odkrili pri
70% bolnikov 15 let po zdravljenju Hodgkinove bolezni v otrostvu, ki je vkjuce-
valo tudi RT vratu. (18).

Sekundarni karcinom $litnice

lonizirajoCe sevanje lahko povzro&i nastanek malignoma &¢itnice. V primerjavi
Z nastankom hipotiroze za pojav raka §gitnice niso potrebni veliki odmerki ion-
izirajoCega sevanja. Tako so opisali poveano incidenco §¢itniCnega karcino-
ma po RT benignih obolenj otrok (tinea capitis, povelane tonzile, povedan
timus), kjer so bili odmerki RT na $gitnico zelo majhni (19). Vecjo pogostnost
nastanka raka $€itnice so ugotavljali tudi pri tistih, ki so preziveli eksplozijo
atomske bombe. Starost ob izpostavitvi ionizirajo€emu  sevanju je zelo
pomemben dejavnik tveganja. V primerjavi s splogno populacijo je pri bolnikih,
ki so se zaradi raka zdravili v otrogtvu, 53- krat velje tveganje za nastanek
raka §Citnice (20). Najbolj so ogrozeni otroci, ki so se zdravili pred petim letom
starosti (19,20). Tveganje za pojav raka &ditnice naraséa z opazovalno dobo
do priblizno 20 let po koncanem zdravljenju, nato pa upada. V prvih petih letih
se pojavi izjemoma (9,20). Incidenca sekundarnega raka $gitnice se z ve&an-
jem odmerka RT na $&itnico veda (20). Od citostatikov je le Aktinomicin D
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nekoliko zvisal tveganje za malignom (20). Sekundarni karcinom &¢itnice je v
70 do 90 odstotkih papilarni ali mesani papilarno-folikularni karcinom (19,20).

Avtoimuna obolenja $¢itnice

RT &&itnice lahko sprozi avtoimunsko dogajanje. Ob poskodbi tkiva zaradi ion-
izirajodega sevanja se lahko sprostijo sestavine §¢&itnicnih celic v krvni obtok in
limfo. To je antigenski stimulus, ki povzrogi tvorbo &CitniCnih protiteles (21).
S¢itnicna protitelesa so pri bolnikih, ki so imeli ¢itnico v obsevalnem polju,
pogosto povisana (2,9,12). Poviana so antitireoglobulinska in mikrosomska
protitelesa, redkeje protitelesa, ki stimulirajo $¢itnico (LATS-long acting thyroid
stimulator). Slednja lahko privedejo do avtoimune hipertiroze (Gravesove
bolezni) (9,20). Tveganje za pojav avtoimune hipertiroze po RT vratu je do 20-
krat ve&je kot pri splogni populaciji (9). Tudi razli¢ne oblike tireoiditisa se lahko
pojavijo po RT vratu (9,12). Hipertiroza lahko preide tudi v hipotirozo (8).
Avtoimuno obolenje §&itnice se lahko pojavi tudi po zdravljenju s kemoterapijo
brez RT vratu (12).

Sekundarna in terciarna hipotiroza

Sekundarna in terciarna hipotiroza sta posledici okvare hipofize in hipotala-
musa. Ti dve strukturi sta v obsevalnem polju pri RT mozganskih tumorjev,
tumorjev glave in vratu ter pri profilaktiénem obsevanju glave pri levkemiji. Po
obsevanju otrok zaradi mozganskih tumorjev je incidenca sekundarne in ter-
ciarne hipotiroze od ni¢ do ve& kot 50% v odvisnosti od velikosti odmerka ion-
izirajoCega sevanja (22-24).

Metoda in preiskovanci

Leta 1986 smo na Onkoloskem institutu zaceli slediti kasne posledice pri
mladih ljudeh, ki so se v otrostvu (do 15. leta starosti) zdravili zaradi raka. K
nam pridejo, ko dopolnijo 15 let in so vsaj 3 leta brez terapije. Na redne pre-
glede v naso ambulanto hodi 350 mladostnikov. Vsako leto pride 20 do 30
novih. Pri vsakem vzamemo anamnezo, opravimo kliniéni pregled in endokri-
nologko testiranje, s katerim ugotavljamo morebitne motnje v delovanju 8Cit-
nice, spolnih Zlez, hipotalamusa in hipofize. Vsakega bolnika pregleda tudi
endokrinolog. Nekateri mladostniki so opravili hormonsko testiranje Ze ob red-
nih kontrolah na Pediatriéni kiiniki.

Pregled delovanja $¢itnice vkljucuje:

» ciliano anamnezo glede eventualnih simtomov hiper- ali hipotiroze

e klini¢ni pregled z natan¢nim pregledom &&itnice

« dologitev serumskih koncentracij T3, T4, tireoglobulina, $¢&itnicnih protiteles
ter vrednosti TSH pred in 30 minut po stimulaciji s TRH

e ob pojavu nodusov v §Citnici opravimo $e ultrazvok $Citnice, aspiracijsko
biopsijo in scintigrafijo 8Citnice.

o pri bolnikih, ki so imeli &€itnico v obsevalnem polju ali blizu njega, dolo¢amo
3&itniéne hormone, TSH, tireoglobulin in §&itnic¢na protitelesa v krvi ob vsaki
letni kontroli, pri drugih redkeje.
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Z laboratorijskim testiranjem lahko odkrijemo latentno hipotirozo, pri kateri je
zviana vrednost TSH ob $e normanih vrednostih §&itni¢nih hormonov. Bolnik
je evtiroti¢en. O primarni oziroma kliniéno manifestni hipotirozi govorimo tedaj,
ko so ob zviSanem TSH zniZane vrednosti §itniénih hormonov. Pogosto se
zmanj$ano delovanje $&itnice pri bolnikih kaZe fe kot kronicna utrujenost, ki je
teZko prepoznaven, nespecificen simptom, lahko pa se razvije popolna klinig-
na slika hipotiroze. Pri latentni in primarni hipotirozi TSH ob stimulacijskem
testu s TRH Zivahno poraste. Bolniki s sekundarno hipotirozo imajo znizano
vrednost EGitnidnih harmanav, TSH pa ob TRH testu ne poraste. Pri terciarmif
hipotirozi je ob zniZanih $¢&itni¢nih hormonih porast TSH po TRH testu zakas-
njen. Bazalna serumska koncentracija TSH je lahko v obeh primerih v normal-

nem obmogju. Sekundarna oziroma terciarna hipotiroza se rogoste pojaviata

v subkllmcnl obliki, lahko pa se pri bolniku pojavi utrujenost, prekomerna
telesna teZa, pri otrocih pa tudi zaostanek v rasti in pozna puberteta.

Rezultati

Od 350 mladostnikov, ki hodijo na redne kontroine preglede v ambulanto za
pozne posledice zdravljenja raka v otrodtvu, jih je testiranje delovanja $ditnice
opravilo 237, 83 deklet, 154 fantov. Zdravili so se v starosti enega meseca do
16 let (mediana 9 let), hormonsko testiranje pa so imeli 2 do 28 let (mediana 11
let) po postavljeni diagnozi, ko so bili stari 12 do 43 let (mediana 19 let). Graf 1
in tabela 1 prikazujeta $tevilo bolnikov po diagnozah. Najvec se jih je zdravilo
zaradi malignega limfoma (Hodgkinova bolezen (HD), NHL), levkemije in
mozZganskih tumorijev.

Na tabeli 1 in grafu 1 je prikazan deleZ boinikov s hipotirozo zaradi okvare
§citnice pri razliénih vrstah malignega obolenja in glede na to ali je bila $&itni-
ca v obsevalnem polju. Hipotirozo zaradi okvare $gitnice smo ugotovili pri 35
bolnikih, to je 15% vseh hormonsko testiranih bolnikov. Pet bolnikov je imelo
poviSan TSH in zniZane $¢itni€ne hormone, ostali so imeli latentno hipotirozo.
Kliniéni podatki o bolnikih s hipotirozo so prikazani v tabeli 2. Zdravili so se v
starosti 2 do 16 let (mediana 9 let), hipotiroza pa je bila ugotovljena v 3 do 23
letih (mediana 10 let) po postavljeni diagnozi. Pri dveh bolinikih je bila
hipotiroza ugotovljena v prvih petih letih po diagnozi, pri 17-ih 6 do 10 let po
diagnozi, pri polovici pa ve¢ kot 10 let po diagnozi. Pri 31 pacientih s hipotiro-
zo je bila $¢itnica v obsevainem polju (RT vratu). Hipotiroza se je razvila pri
38% bolnikov, ki so imeli RT vratu. Ta deleZ je bil najvedji pri bolnikih s sarko-
momom mehkih tkiv (vsi, ki so dobili hipotirozo, so imeli primami tumor v
podrocju glave in vratu), moZganskim tumorjem (po RT cele spinalne osi) in
karcinomom nazofarinksa. Incidenca hipotiroze po RT vratu je bila manj$a pri
bolnikih s Hodgkinovo boleznijo, zelo majhna pa pri tistih z NHL. Pri treh bol-
nikih s hipotirozo, ki niso imeli RT vratu, je bila $¢itnica blizu obsevalnega polja
(RT mozgan, orbite), eden pa je imel RT pod prepono. Nobeden od 46 bol-
nikov, ki so se zdravili zaradi akutne levkemije (44 jih je imelo RT glave), niimel
hipotiroze.
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Tabela 1: Incidence hipotiroze po diagnozah in glede na RT vratu

DIAGNOZA St.boln. | St boin.s |8t boln. z RT |St.boln.s hipot.
hipotirozo (%) vratu po RT vratu
Hodgkinova bolezen 47 17 (36%) 40 16 (40%)
Mozganski tumor 45 10 (22%) 16 9 (56%)
Levkemija 46 0 0 0
NHL 29 1(3%) 14 1(7%)
Sarkom mehkih tkiv 20 3(15%) 5 3 (60%)
Wilmsov tumor 19 0 0 0
Kostni sarkom 8 0 1 0
Retinoblastom 6 2 (33%) 0 0
Karcinom nazofarinksa 4 2 (50%) 4 2 (50%)
Nevroblastom 4 0 0 0
Germin.TU ovarija 4 0 1 0
Ostali 5 0 0 0
Skupaj 237 35 (15%) 81 31 (38%)

Graf 1: Stevilo bolnikov (skupaj in s primarno hipotirozo) po diagnozah
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Vsi bolniki s hipotirozo prejemajo nadomestno hormonsko terapijo s tiroksi-
nom. Pri dveh bolnikih z latentno hipotirozo (pac. &t. 8 in 13), ki sta po 1 in 6
fetih sama prenehala s to terapijo, hipotiroze nismo ve& ugotovili. Ena od bol-
nic (boln.8t.1) je imela 5 let pred nastopom hipotiroze hipertirozo, zdravljeno s
tireostatiki.

Povisana &&itni¢na protitelesa je imelo devet bolnikov (4%). Pri estih bol-
nikih (od teh so trije imeli hipotirozo) je bila &itnica v obsevalnem polju. Dva
izmed treh bolnikov, pri katerih $Citnica ni bila v obsevalnem polju, sta imela
nhsevanje glave zaradi levkemije, tretji pa sc jo zdravil zaradi Wilms-ovega
tumorja s KT in RT pod prepono.

Nodozno gol$o smo diagnosticirali pri 7 bolnikih 13 do 23 let po kon&anem
zdravijenju. Pet boinikov je imelo RT predela §citnice (dva od teh imata tudi
hipotirozo), dva pa ne. Ta dva sta imela sistemsko kemoterapijo, eden tudi RT
glave.

Tabela 2: Kliniéni podatki o bolnikih s hipotirozo zaradi okvare $éitnice

BOLNIK STAROST| CAS.INT| DIAGNOZA TERAPIJA
8t.| mic. [ spol | pg [ Eval KT RT (lokaliz., T0 (Gy))
PRIMARNA HIPOTIROZA
1T |Vl |2 8 18 10 HD I LOPP vrat 24
1.tecidiv (101et) | MOPP/ABY | vrat, paraaort (PAO), iliak. 24
2. recidiv (12 let ABV vrat 20 , pliuga 15
2 |PB|{m 10 ] 16 8 HD Il LOPP vrat, mediast. 35
recidiv (15 let) COPPA vrat, mediast. 25, PAO 16
3 I NM]m 6 |12 |6 Ependimom ZK CZS 34, zad kot. (ZK) 56
4 | KL |m 12135 |23 Medulobl. ZK CZ5 30, glava 55
5 18 M|m 9 26 17 Sarkom obn. votl. | CYVADTIC obn. votl., vrat 48
LATENTNA HIPOTIROZA
8 GA|m 12 | 26 14 HD W vse bezg. loZe (vKIj. vrat) 42
sum na recidiv (16) | MOPP (2 cikl.)
7 MZ|m 13 25 12 HDI PAQ, iliak., ingv. 40
g [Com 1| 31 20 HD I MOP vrat, scl. 26
9 [BD|m 15| 25 10 HD I MOPP vrat,mediast. 36
01 KMz 13 23 10 HDII MOPP scl., mediast. 30
1[8Zim 1312 19 HDII *| LOPP scl, mediast. 30
recidiv (14) MOP/ABVD | D pazduha 27
12({V.S |2 154 21 6 HD I MOPP vrat, mediast 34
B KZ|m 15 | 22 7 HD It LOP scl., mediast. 42
14101 |m 7 % 19 HD 1l MOPP vrat 36
1B1PM |2 14 | 26 12 HD It vrat, mediast., PAQ 42
16| CMim 6] 23 7 HD Ul LOpPP vral, zg. mediast. 24
17IMS|m 3 14 il HD It MOPP vrat, Waldayer 30
18] 8.4z 5 14 9 HD I MOPP vrat,mediast, PAQ,iliak, 30




BOLNIK STAROST | CAS.INT | DIAGNOZA TERAPIJA
§t. | Inic. | Spof | Dg | Eval KT RT (lokaliz., TD (Gy))
19 KA 2 9 17 |8 HD I COPPA scl, mediast., PAC 24
201KG|m 12 8 HD Il MOPP scl, mediast., PAO 24
21| NA | m 121 2 9 NHL I CYC VCRMTX | vrat, Waldayer 30
21 KD}z 5 21 16 Spengiobl. ZK 7K 50
221 JIM | m 8 17 |9 Medulobl. ZK CZS 36, ZK 50
24| RM.}m g |21 |12 Medulobl. ZK C2836,ZK 50
25 1KLL |m 9 20 Y Medulobt. ZK CZS 36, ZK 51
26| LM|z 721 |4 Medulobl. ZK C78 36, ZK 59
27| KR |2 4 15 1 Epend. L fr-pariet. CZS 30, glava 50
28|8A|m 9 | 12 |3 Ependimom ZK CZS 36, ZK 48
296812 7 13 |86 Mig. Epend. ZK CCNU,VCR | CZS 40, ZK 50
30108 |12 13 | 20 7 Ca nazofarinksa Bleo,Plat MTX 1vrat 32, epif. 62
31128 | m 11 16 5 Ca nazofarinksa BACON vrat 50, epif. 63
2 |PD [m 10 | 22 12 RMS D uhlja VAC vrat,uhelj 60
3BIBR|Z 4 16 12 RMS temp. regije | VAC vrat, tempor. 40
341050 im 2 23 21 Retinoblastom L orbita, TD neznana
B/BSK|2Z 3 14 11 Retinoblastom D CYC, VCR D orbita 48

recidiv lokaino (8) | CYC (visoke d.)| D orbita 20

MOPP:nitrogen mustard, vinkristin (VCR), prokarbazin, pronison; L(OPP):
melfalan; C(OPP) A: ciklofosfamid (CYC), adriabl (ADR).; ABVD: ADR,
bleom., vinblastin, DTIC; VAC: VCR, AMD, CYC; CYVADTIC: CYC, VCR,
ADR, DTIC: BACON: bleom., ADR, lomustin (CCNU), VCR.

Pri treh bolnikih se je razvil sekundarni karcinom &&itnice 17 do 37 let po
zdravljenju. Klini¢ne podatke prikazuje tabela 3. Pri dveh je bila &&itnica v RT
polju, pri enem v bliZini le-tega. Vsi so imeli papilarni karcinom.

Tabela 3: Kliniéni podatki o treh bolnikih s sekundarnim rakom citnice

BOLNIK PRVA DIAGNOZA IN ZDRAVLJENJE  SEKUNDARNI RAK SCITNICE

inic. Spol Star. Diagnoza  Operacija KT RT Star.  Diagnoza

GD. m 9let HDIMA MOPP  Vrat, PAQ, iliak 261et  Papilarni Ca v nodozni golSi
37Gy

§s. z 1leto  Nevroblastom radik.op. Pazd., med. 30Gy 21let Papilamni Ca

VS, m 4leta Medulobl. ZK neradik.op ZK, zg. del. medule 411et  meta okultnega papilar. Ca v
spin, 30 Gy + vratni bezg. (ugotovijen ob
radioakt Au intratk op. zaradi Ca hipofarinksa)

Pri dvanajstin bolnikih je bila ugotovljena hipotiroza zaradi okvare hipota-
lamo-hipofizne osi (tabela 4). Trije od teh so imeli panhipopituitarizem
(lokalizacija moZganskega tumorja v ali blizu hipotalamusa in hipofize) Ze ob
postavitvi diagnoze oziroma takoj po operativnem posegu. Pri ostalih 9 bol-
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nikih se je hipotiroza pojavila 4 do 19 let po zdravijenju. Sedem od teh je imelo
RT dela moZgan in/ali celega nevrokraniuma, dva pa nista imela RT mozgan.
Prejemala sta sistemsko KT, eden zaradi Hodgkinove bolezni (vklju¢no z RT
vratu in bezgavk pod prepono), drugi zaradi paratestikularnega rabdomio-
sarkoma.

Tabela 4: Klinicni podatki o boinikih s sekundarno/terciarno hipotirozo

BOLNIK STAROST | DIAGNOZA TERAPIJA
§t.| Inic. | Spol | Dg ‘ Eval Operacija KT RT (lokaliz., TD (Gy))
PANHIPOPITUITARIZEM
T LM m 5 5 Kraniofaringeom | neradik. op.| leZiste TU 50
recidiv (14)
2 | BM. | 2 9 9 Germinom hipotal. | biopsija Plat, VP16 leZisce TU 45

3 IVT |z 9 9 Disgerm. suprasel. | neradik. op.| CYC (visoke d.) | CZS 24, leziste TU 44

SEKIHNDARMATEDAIADAMA LIDNTIONT A
SR ERGARNA RIPOTIRC ZA

4 | MZ [ m 13 | 26 Astroc. L par-okcip. | neradik. op. leZisce TU 60

5 {PE Im 7 23 Astrocitom ZK neradik. op. ZK 52

6 | LT |m 15 1 19 Astroc. L par-temp. | neradik. op.| Plat, VCR leZis¢e TU 50

7 | BM. [m 16 | 27 Meduloblastom ZK | neradik. op.] VCR, Pbz, MTX | CZS 36, ZK 56

8 (S im 15 | 33 [ TU mozZg. debla leZis¢e TU 65

9 |CZ |m 1130 Gliom n. optici op. 3x leZisce TU 56
recidiv (22)

10 KU tm 3 15 | AML PATKO glava 24

M]GD | m 5 19 HD A MOPP vrat, PAO, iliak. 37

12[RA | m 9 20 RMS D paratestik. | radik. op. VAC
PATKQ:prednison, citarabin,8-tiogvanin,CYC,VCR.

Zakljucki

Okvara ¢itnice je pomembna kasna posledica po zdravljenju raka v otrostvu.
Incidenca okvare §¢itnice naraséa z opazovalno dobo po kon€anem zdravlje-
nju. Najpogostej$a pozna posledica na §¢itnici je hipotiroza. Redkeje se poja-
vijo nodozna golda, sekundarni karcinom §ditnice in avtoimuna obolenja §¢it-
nice. lonizirajoce sevanje je najpomembnejsi dejavnik tveganja za pozno
okvaro $Citnice, zato skusamo pri zdravljenju otrok z rakom radioterapijo nado-
mestiti s kemoterapijo oziroma $&itnico med RT zadé&ititi. Po terapiji raka v
otro$tvu se lahko kot posledica okvare hipofize in hipotalamusa pojavita tudi
sekundarna in terciarna hipotiroza.

Redno spremljanje poznih posiedic pri mladostnikih, ki so se v otrodtvu zdrav-
ili zaradi raka, je nujno zato, da morebitne posledice pravocasno odkrijemo, jih
odpravimo ali zmanj§amo in tako tem mladim ljudem omogoc¢imo bolj kvalitet-
no Zivljenje.
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