
Akromegalia jest chorobą przewlekłą
spowodowaną nadmiernym wydziela-
niem hormonu wzrostu (growth hor-
mone – GH) i wtórnie insulinopodobne-
go czynnika wzrostu typu 1 (insulin-like
growth factor 1 – IGF-1). Nieleczona skra-
ca przewidywany czas życia chorych,
prowadząc do szeregu powikłań; za jed-
no z ważniejszych uważa się wzrost
ryzyka nowotworzenia.
Praca stanowi przegląd publikacji po-
ruszających kwestię ryzyka powstawa-
nia nowotworów, zarówno łagodnych,
jak i złośliwych, u pacjentów z akrome-
galią. Choć pozostaje ona przedmiotem
kontrowersji, szereg badań wskazuje na
zwiększoną częstość nowotworzenia,
zwłaszcza w obrębie jelita grubego i tar-
czycy. Wiele publikacji zwraca także
uwagę na szczególnie duże ryzyko wy-
stąpienia tych powikłań u chorych
z długotrwale nieleczoną chorobą
i dużymi stężeniami GH i IGF-1, co
wskazuje na wagę możliwie szybkiego
rozpoznania choroby i wdrożenia sku-
tecznego leczenia.

SSłłoowwaa  kklluucczzoowwee:: nowotwory, rak,
akromegalia, epidemiologia.
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Wstęp

Akromegalia jest dość rzadką chorobą przewlekłą, której częstość wy-
stępowania szacuje się na ok. 50–70/mln [1], spowodowaną nadmiernym wy-
dzielaniem hormonu wzrostu (growth hormone – GH) i wtórnie zwiększoną
produkcją insulinopodobnego czynnika wzrostu typu 1 (insulin-like growth fac-
tor 1 – IGF-1). Choroba występuje z równą częstością u obu płci, a średni wiek
w momencie zachorowania wynosi ok. 40 lat [2, 3]. Nieleczona akromegalia
skraca przewidywany czas życia o ok. 10 lat [4], prowadząc do szeregu powikłań
układowych. Do najważniejszych należy zwiększona częstość powstawania no-
wotworów, zarówno łagodnych, jak i złośliwych. Choroba nowotworowa, po
chorobach układu krążenia i oddechowego, stanowi trzecią najczęstszą
przyczynę zgonów u pacjentów z akromegalią [5, 6]. Stąd monitorowanie pa-
cjentów pod kątem możliwie jak najwcześniejszego wykrycia mogących się
pojawić nowotworów pozostaje istotnym elementem leczenia.

Patofizjologia

Większość prac badających przyczyny wzrostu ryzyka zachorowań na no-
wotwory u pacjentów z akromegalią dotyczy nowotworów jelita grubego. Naj-
częściej podnosi się rolę IGF-1, którego zwiększone stężenie jest wtórne do
nadprodukcji hormonu wzrostu. Insulinopodobny czynnik wzrostu typu 1 jest
czynnikiem o działaniu antyapoptotycznym, promującym postęp cyklu ko-
mórkowego (głównie poprzez szlak kinazy MAP) oraz promującym angiogenezę.
Zarówno prawidłowe komórki nabłonkowe, jak i komórki raka jelita grube-
go wykazują ekspresję receptorów dla IGF-1, stąd IGF-1 może oddziaływać
zarówno na zdrowy nabłonek, jak i na tkankę nowotworową. U pacjentów
z akromegalią wykazano poszerzenie warstwy proliferacyjnej nabłonka
i zwię kszony obrót komórkowy [7]. Badania na zwierzętach również upraw-
dopodobniają istotny udział GH i IGF-1 w patogenezie nowotworów. W jed-
nym z eksperymentów, dwóm liniom transgenicznych myszy wszczepiano
ludzkie komórki raka piersi. O ile u myszy wykazujących nadekspresję ago-
nistów receptorów GH i IGF-1 nowotwór rozwijał się częściej, o tyle u myszy
wykazujących nieaktywny receptor GH nie rozwijał się prawie wcale; rów-
nież blokowanie działania hormonu wzrostu poprzez przeciwciała czy trans-
fekcję prowadzącą do ekspresji antagonistów GH prowadziło do ogranicze-
nia wzrostu wszczepionych nowotworów. W badaniach eksperymentalnych
wykazano, że komórki nowotworowe prezentujące ekspresję nieaktywnego
receptora dla IGF-1 cechowała zdecydowanie obniżona zdolność dawania prze-
rzutów [8]. Ponieważ w surowicy znacząca część IGF-1 występuje w posta-
ci trójskładnikowego kompleksu z białkiem IGFBP-3 (insulin-like growth fac-
tor binding protein 3) oraz ALS (acid-labile subunit), który ze względu na dużą
masę cząsteczkową (ok. 150 kDa) nie przenika przez śródbłonki naczyń krwio-
nośnych do narządów docelowych, uważa się, że nie tylko bezwzględne
stężenie IGF-1, lecz także wzajemny stosunek stężeń IGF-1 do IGFBP-3 może
mieć istotne znaczenie dla ryzyka nowotworzenia [5]. 

Review



111199Ryzyko rozwoju nowotworów w akromegalii

W wypadku nowotworów jelita grubego uwzględnia się
także inne, bardziej specyficzne dla tego narządu mechanizmy,
jak wydłużenie pasażu jelitowego przez GH czy zmiany 
mikrośrodowiska m.in. poprzez zwiększenie stężenia nie-
sprzężonych kwasów żółciowych w grupie pacjentów z akro-
megalią [9]. 

Epidemiologia

Nowotwory stanowią przyczynę 15–24% zgonów u cho-
rych z akromegalią [5, 6]. Stanowią one narastający problem
w tej grupie, gdyż poprawa w zakresie opieki nad chorymi
skutkuje coraz dłuższym okresem przeżycia, a co za tym idzie
– zwiększa się ryzyko rozwinięcia choroby nowotworowej.
Kwestia podwyższonego ryzyka wystąpienia nowotworów
w przebiegu akromegalii wciąż pozostaje przedmiotem
dyskusji (tab. 1.). 

Choć część prac nie potwierdza wzrostu ryzyka nowo-
tworzenia u chorych z akromegalią [11, 14], wiele badań wska-
zuje jednak na relatywnie dużą częstość zachorowań [6, 15,
17]. Wyniki w znacznym stopniu są zależne od przyjętej me-
todologii badań. Wiele prac opartych na analizie archiwalnej
dokumentacji medycznej nie wykazało zwiększonego ryzy-
ka nowotworzenia, a niektóre wskazują wręcz na istotnie
zmniejszone ryzyko powstawania nowotworów u chorych
z akromegalią [14]. Takie rezultaty mogą być związane z fak-
tem wysokiej umieralności pacjentów, w szczególności
z przyczyn kardiologicznych oraz skróconego czasu przeżycia
chorych. Problem ten dotyczy w największym stopniu prac
starszych [11]. Wiele prac prospektywnych czy też polegających
na przesiewowym badaniu dużych grup chorych z akrome-
galią pod kątem występowania najczęstszych nowotworów
wykazało wysoki odsetek zachorowań na nowotwory złośli-
we [10, 17]. Retrospektywne badania polskie na grupie 101
pacjentów wykazały, że częstość występowania nowotwo-
rów złośliwych była znamiennie wyższa u chorych, u których

choroba przebiegała w sposób niekontrolowany przez ponad
5 lat w stosunku do tych, u których okres ten był krótszy [6].
Wynik ten pokazuje wagę szybkiego rozpoznania i wdrożenia
leczenia w akromegalii. Istnieją także dane wskazujące na
związek między stężeniem GH po leczeniu a ryzykiem no-
wotworzenia [10, 19]. W większości dostępnych badań nie
potwierdzono jednak istotnego związku między ryzykiem no-
wotworzenia a czasem trwania choroby [6, 18]. 

Istnieje mniej badań analizujących sumaryczną częstość
występowania nowotworów łagodnych w akromegalii, choć
kilka prac wskazuje na ich powszechne występowanie.
W polskiej analizie retrospektywnej w grupie 101 pacjentów
wykryto 108 nowotworów łagodnych, z czego 59% stanowiły
guzy tarczycy [6]. Retrospektywne badanie przeprowadzo-
ne w Japonii na grupie 140 pacjentów wykazało wole guzo-
wate u 57% z nich, polipy jelita grubego u 40%, żołądka u 23%,
pęcherzyka żółciowego u 14% [18].

Nowotwory jelita grubego

Nowotwory jelita grubego, zarówno łagodne, jak i złośli-
we, stanowią obok guzów tarczycy najczęściej badaną gru-
pę nowotworów u chorych z akromegalią i dla tej właśnie
grupy nowotworów istnieją stosunkowo najbardziej wiary-
godne dane wskazujące na zwiększoną częstość ich wy-
stępowania. 

Gruczolaki i polipy hiperplastyczne jelita grubego

Zwiększona częstość występowania gruczolaków i poli-
pów hiperplastycznych jelita grubego, pomimo stosunkowo
dużej liczby przeprowadzonych badań, wciąż pozostaje
dyskusyjna (tab. 2.). Istotnym problemem większości prac jest
brak prawidłowej grupy kontrolnej. Ponieważ przeprowadzanie
kolonoskopii u osób zdrowych budzi kontrowersje natury
etycznej, w większości prac, które uwzględniały grupę kon-
trolną, stanowiły ją osoby z zespołem jelita drażliwego czy

TTaabbeellaa  11.. Przegląd wybranych badań analizy ryzyka rozwoju nowotworów złośliwych u chorych na akromegalię

AAuuttoorr RRookk LLiicczzbbaa  NNoowwoottwwoorryy  %%  ppaaccjjeennttóóww IIssttoottnnyy  wwzzrroosstt  
ppaaccjjeennttóóww zzłłoośślliiwwee rryyzzyykkaa

BBaaddaanniiaa  pprroossppeekkttyywwnnee

Gullu i wsp. [10] 2010 105 16 15,2 nie podano

BBaaddaanniiaa  rreettrroossppeekkttyywwnnee

Mustacchi i wsp. [11] 1957 223 13 5,8 nie

Nabarro [3] 1987 256 26 10,2 tylko u kobiet

Barzilay i wsp. [12] 1991 87 7 8,0 tak, SIR 2,45

Ron i wsp. [13] 1991 1041 116 8,5 tak, SIR 1,6

Orme i wsp. [14] 1998 1239 79 6,4 nie

Popovic i wsp. [15] 1998 220 23 10,5 tak, SIR 3,39

Higuchi i wsp. [16] 2000 44 5 11,4 tylko u mężczyzn

Baris i wsp. [17] 2002 1634 177 10,8 tak, SIR 1,5

Kurimoto i wsp. [18] 2008 140 22 15,7 nie podano

Bałdys-Waligórska i wsp. [6] 2010 101 12 11,9 brak grupy kontrolnej

SIR – standaryzowany wskaźnik zapadalności (standarized incidence ratio)
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niespecyficznymi dolegliwościami brzusznymi [24]. Z kolei
konfrontowanie wyników z danymi o częstości występowania
gruczolaków czy polipów hiperplastycznych pochodzących
z materiałów sekcyjnych lub przesiewowych badań kolo-
noskopowych również budzi wątpliwości metodologiczne.
Z drugiej strony w części badań retrospektywnych podaje się
liczbę wykrytych polipów u chorych, u których wykonano ko-
lonoskopię; ta zaś nie była wykonywana u wszystkich pa-
cjentów, a jedynie u tych, u których istniały dodatkowe (poza
akromegalią) wskazania [18]. Przyjęcie takiej metodologii może
fałszywie zawyżać częstość zmian stwierdzanych u pacjentów
z akromegalią. Choć istnieją również prace zaprzeczające, by
odsetek nowotworów łagodnych jelita grubego był pod-
wyższony wśród chorych z akromegalią [22], większość ba-
dań potwierdza tę tezę. Duża metaanaliza [24] obejmująca
9 prac (łącznie 701 pacjentów) uwzględniających grupy kon-
trolne wykazała statystycznie istotnie częstsze występowanie
zarówno gruczolaków, jak i polipów hiperplastycznych
wśród pacjentów z akromegalią [OR (odds ratio) odpowiednio
3,3 i 3,6]. Zarówno wspomniana metaanaliza, jak i inne do-
stępne prace o charakterze prospektywnym w większości
wskazują na występowanie gruczolaków u przeszło 20% cho-
rych z akromegalią, nowotworów łagodnych jelita grubego
szacują zaś łącznie na ok. 40–55% przypadków [20, 21, 24]. 

Istnieją także badania wskazujące, iż gruczolaki wykrywane
u chorych na akromegalię są większe (18 mm vs 9 mm śred-
nicy w grupie kontrolnej), a także że szybkość ich wzrasta-
nia koreluje dodatnio z osoczowym stężeniem IGF-1 [9, 26].

Rak jelita grubego

Rak jelita grubego jest nowotworem złośliwym, którego
częstość występowania w akromegalii była przedmiotem wie-
lu badań. Choć trudno uznać kwestię za ostatecznie roz-
strzygniętą, wiele wyników wskazuje na zwiększone ryzyko
wystąpienia tego nowotworu u chorych z akromegalią. Meta -
analiza Rokkasa i wsp. [20], będąca źródłem szczególnie war-

tościowym ze względu na dość dużą liczbę przebadanych cho-
rych (304), prospektywny charakter oraz uwzględnienie
grup kontrolnych, określa częstość występowania raków je-
lita grubego u chorych z akromegalią na 4,6%, co stanowi war-
tość istotnie większą niż w grupie kontrolnej (1,2%, OR = 4,4).
Dwa inne prospektywne badania brytyjskie przynoszą skraj-
nie odmienne wyniki – jedno, na grupie 129 pacjentów po-
daje znaczący [SIR (standarized incidence ratio) = 13,5]
wzrost ryzyka zachorowania [21], podczas gdy w drugim prze-
prowadzonym na grupie 115 chorych wykazano brak istotnego
statystycznie wzrostu ryzyka zachorowania [22]. Także
wśród prac retrospektywnych wyniki nie są jednoznaczne. Spo-
śród trzech badań obejmujących bardzo duże grupy pacjen-
tów, dwa wykazują istotny statystycznie wzrost ryzyka za-
chorowania (SIR odpowiednio 2,6 i 3,1 [13, 17]), w trzecim
natomiast wykazano brak istotnej różnicy w częstości wy-
stępowania raka jelita grubego pomiędzy grupą chorych z akro-
megalią a grupą kontrolną [14]. Jeszcze bardziej zróżnicowane
są wyniki mniejszych badań (tab. 3.).

Wykazano ponadto związek pomiędzy ryzykiem powsta-
wania nowotworów złośliwych jelita grubego a stężeniem 
IGF-1. Przeprowadzone we Włoszech badanie prospektywne
wykazało, że chorzy, u których w okresie między pierwszą
a drugą kolonoskopią (średni odstęp czasowy 32,1 miesiąca)
pojawiły się zmiany o charakterze nowotworów złośliwych,
mieli znamiennie wyższy poziom IGF-1 w stosunku do pa-
cjentów, u których takich zmian nie odnotowano [27]. Po-
twierdza to, iż właściwa kontrola przebiegu choroby ma istot-
ne znaczenie dla ryzyka wystąpienia zmian nowotworowych.

Dość kontrowersyjną pozostaje kwestia nadzoru kolo-
noskopowego nad chorymi z akromegalią. Wytyczne Acro-
megaly Consensus Group z 2009 r. zalecają badanie kolo-
noskopowe w chwili rozpoznania choroby, a w wypadku braku
zmian – dalsze postępowanie jak dla populacji ogólnej [28].
Większość autorów przychyla się do przeprowadzania ko-
lonoskopii w momencie rozpoznania [29], bardziej kontro-
wersyjne pozostaje dalsze postępowanie u pacjentów bez

TTaabbeellaa  22.. Wybór badań częstości występowania gruczolaków jelita grubego i polipów hiperplastycznych u chorych na akromegalię 

AAuuttoorr RRookk LLiicczzbbaa  ppaaccjjeennttóóww GGrruucczzoollaakkii PPoolliippyy  hhiippeerrppllaassttyycczznnee UUwwaaggii

BBaaddaanniiaa  pprroossppeekkttyywwnnee

Klein i wsp. [20] 1982 17 polipy u 9 pacjentów – –
(53%)

Jenkins i wsp. [21] 1997 129 34 (26,5%) – –

Renehan i wsp. [22] 2000 115 11 (9,6%) 18 (16,0%) brak istotnego  
statystycznie

wzrostu ryzyka

Larijani i wsp. [23] 2007 23 3 (13%) –

Rokkas i wsp. – metaanaliza  2008 701 149/641 128/573 OR – gruczolaki 
obejmująca 9 badań z grupami  (objętych łącznie (23,2% vs 12,5% (22,3% vs 7,4% 3,3, polipy hiper-
kontrolnymi [24] badaniem) w grupie w grupie plastyczne – 3,6

kontrolnej) kontrolnej)

BBaaddaanniiaa  rreettrroossppeekkttyywwnnee

Kurimoto i wsp. [18] 2008 87 35 (40,2%) –

Dworakowska i wsp. [25] 2010 254 50 (19,7%) 39 (15,4%) –

Bałdys-Waligórska i wsp. [6] 2010 101 13 polipów (12,9%) –

OR – iloraz szans (odds ratio)
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stwierdzonych zmian w jelicie grubym. Niektórzy argu-
mentują jednak, że w związku z brakiem silnych dowodów
na wyraźny wzrost ryzyka rozwoju raka jelita grubego, pa-
cjentów z akromegalią należy traktować wg zaleceń dla po-
pulacji ogólnej, tzn. przy braku dodatkowych wskazań wy-
konywać pierwszą kolonoskopię po 50. roku życia [30]. 

Nowotwory tarczycy

Analiza szeregu badań, obejmujących łącznie ponad 5 tys.
pacjentów, pozwala oszacować, że rak tarczycy stanowi ok.
6,3% nowotworów złośliwych stwierdzanych u chorych na
akromegalię (tab. 4.). Dla porównania, w ogólnej populacji
wskaźnik ten wynosi ok. 1% [31]. Podsumowanie dotychczas
przeprowadzonych badań i wiarygodne oszacowanie rze-
czywistej częstości występowania raka tarczycy u pacjentów
z akromegalią jest jednak utrudnione ze względu na różny
czas obserwacji i wiek chorych. Raka tarczycy wymienia się
jako najczęściej występujący typ nowotworu złośliwego wśród
cierpiących na akromegalię [10, 12, 16]. Ponadto w 5 bada-
niach, w których położono szczególny nacisk na diagnosty-
kę w kierunku nowotworów tarczycy (USG, biopsja aspira-
cyjna cienkoigłowa) wykryto raka tego gruczołu aż u 1,2–5,8%
pacjentów (tab. 5.), przy czym część zmian miała charakter
wieloogniskowy [32]. Z drugiej strony, w 3 badaniach retro-
spektywnych przeprowadzonych na większych grupach
chorych (1041–1634 pacjentów) nie stwierdzono tak zaska-
kująco wysokiej częstości występowania raka tarczycy, któ-

ry został wykryty zaledwie u 0,1–0,2% pacjentów. Niemniej
jednak oszacowane w tych pracach względne ryzyko rozwoju
nowotworu złośliwego gruczołu tarczowego u osób z akro-
megalią w stosunku do ogólnej populacji wyniosło 2,5–4,3,
przy czym statystycznie znamienny wynik otrzymali jedynie
Baris i wsp. [13, 14, 17]. Dane odnośnie do typu histologicz-
nego raka tarczycy były dostępne w 36 z 47 przypadków od-
notowanych w analizowanych badaniach. Rak brodawkowaty
wystąpił u 31 (86%), a pęcherzykowy u 5 pacjentów (14%).
Obecność wola guzkowego odnotowano u 54–76% badanych,
natomiast wole rozlane zostało stwierdzone u 11–24% cho-
rych z akromegalią (tab. 5.).

Powodem częstszego rozwoju nowotworów złośliwych tar-
czycy u pacjentów z akromegalią może być proliferacyjne i an-
tyapoptotyczne działanie IGF-1 na tyreocyty, na co wskazu-
je potwierdzona w badaniach eksperymentalnych obecność
receptora dla IGF-1 na komórkach raka tarczycy [6, 15]. Wśród
innych potencjalnych przyczyn wymienia się radioterapię przy-
sadki oraz choroby genetyczne, tj. zespół Carneya lub MEN-1
[17]. W obliczu powyższych danych, u pacjentów z akrome-
galią zaleca się regularne badanie USG tarczycy oraz biop-
sję zmian ogniskowych [6, 10, 32].

Rak piersi

Nabarro stwierdził 4-krotne zwiększenie ryzyka rozwoju raka
piersi w przebiegu akromegalii [3]. Doniesienia te nie zostały
potwierdzone w innych publikacjach. Niemniej jednak, Baris

TTaabbeellaa  33.. Zestawienie wybranych badań częstości występowania raka jelita grubego u chorych na akromegalię 

AAuuttoorr RRookk LLiicczzbbaa  ppaaccjjeennttóóww RRaakk  jjeelliittaa  ggrruubbeeggoo UUwwaaggii

Jenkins i wsp. [21] 1997 129 6 (4,7%) SIR 13,5

Renehan i wsp. [22] 2000 115 3 (2,6%) nie odnotowano wzrostu
zachorowalności

Rokkas i wsp. – metaanaliza  2008 701 14/304 wzrost statystycznie 
obejmująca 9 badań z grupami (objętych łącznie  (4,6% vs 1,2%  istotny, OR 4,4
kontrolnymi [24] badaniem) w grupie kontrolnej)

Gullu i wsp. [10] 2010 105 2 (1,9%) brak grupy kontrolnej

BBaaddaanniiaa  rreettrroossppeekkttyywwnnee

Mustacchi i wsp. [11] 1957 223 0 (0%) –

Ron i wsp. [13] 1992 1041 poddanych obserwacji 13 (1,2%) SIR 3,1
przez średnio 8,3 dnia

Orme i wsp. [14] 1998 1239 12 (0,9%) wzrost statystycznie 
nieistotny, SIR 1,68

Higuchi i wsp. [16] 2000 44 1 (2,3%) nie odnotowano wzrostu  
zachorowalności

Baris i wsp. [17] 2002 1634 36 (2,2%) SIR 2,6

Kurimoto i wsp. [18] 2008 87 9 (10,3%) SIR 17,4 u kobiet,  
19,0 u mężczyzn

Dworakowska i wsp. [25] 2010 254 10 (4,0%) brak grupy kontrolnej

Bałdys-Waligórska i wsp. [6] 2010 101 2 (2%) brak grupy kontrolnej

Kauppinen-Makelin i wsp. [19] 2010 331 6 (1,8%) wzrost statystycznie 
nieistotny, SIR 1,9 

OR – iloraz szans (odds ratio)
SIR – standaryzowany wskaźnik zapadalności (standarized incidence ratio)
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i wsp. odnotowali nieznacznie podniesione ryzyko zachorowania
na raka piersi u chorych na akromegalię kobiet poniżej 50. roku
życia [17]. Jest to zgodne z badaniem, w którym wykazano, że
ryzyko wystąpienia przedmenopauzalnego raka piersi jest sko-
relowane pozytywnie ze stężeniem IGF-1 w surowicy oraz ne-
gatywnie ze stężeniem IGFBP-3, ponieważ w akromegalii wzra-
sta nie tylko stężenie IGF-1, lecz także stosunek IGF-1 do IGFBP-3
[24, 35]. Ponadto Orme i wsp. zauważyli 1,6-krotny wzrost śmier-
telności na raka piersi w grupie pacjentek z akromegalią, pod-
czas gdy zapadalność nie przekraczała populacyjnej. Może to
świadczyć o bardziej agresywnym przebiegu choroby nowo-
tworowej [14]. Pacjentki z akromegalią powinno się zatem pod-
dawać regularnej kontroli mammograficznej, również przed
50. rokiem życia [19].

Nowotwory prostaty

Badania epidemiologiczne ujawniły zwiększone stężenie
IGF-1 w surowicy u mężczyzn z rakiem gruczołu krokowego
w porównaniu z grupą kontrolną [36, 37]. Pomimo tej
zależności, u chorych na akromegalię nie zaobserwowano
zwiększonego ryzyka rozwoju nowotworu złośliwego prostaty
[5]. Dla rozstrzygnięcia tej kwestii potrzebne są dalsze ob-
serwacje [17]. Gullu i wsp. za pomocą badania USG wykryli
łagodny przerost stercza u 26 z 39 (67%) mężczyzn z akro-
megalią, których średni wiek wynosił 44 lata [10]. Colao i wsp.
wykazali 2-krotnie częstszą hipertrofię prostaty oraz częst-
sze występowanie nieprawidłowości strukturalnych (zwap-
nień, torbieli, guzków) w jej obrębie u pacjentów z akro-
megalią w wieku 26–74 lata [38, 39]. Podsumowując –

TTaabbeellaa  55.. Zmiany tarczycowe u chorych na akromegalię stwierdzone na podstawie badań ultrasonograficznych i biopsji cienkoigłowej
– wybrane badania  

AAuuttoorr RRookk LLiicczzbbaa  ppaaccjjeennttóóww RRaakk WWoollee  gguuzzkkoowwee WWoollee  rroozzllaannee

BBaaddaanniiaa  pprroossppeekkttyywwnnee

Gullu i wsp. [10] 2010 100 5 (5%) 62 (62%) brak danych

BBaaddaanniiaa  rreettrroossppeekkttyywwnnee

Gasperi i wsp. [33] 2002 258 3 (1,2%) 140 (54%) 47 (18%)

Tita i wsp. [34] 2005 125 7 (5,6%) 72 (58%) 30 (24%)

Kurimoto i wsp. [18] 2008 83 4 (4,8%) 47 (57%) 14 (17%)

Ruchała i wsp. [32] 2009 86 5 (5,8%) 65 (76%) 10 (11%)

TTaabbeellaa  44.. Częstość występowania raka tarczycy u chorych na akromegalię na podstawie wybranych badań

AAuuttoorr RRookk LLiicczzbbaa  LLiicczzbbaa    RRaakk  ttaarrcczzyyccyy
ppaaccjjeennttóóww nnoowwoottwwoorróóww  lliicczzbbaa %%  ppaaccjjeennttóóww %%  zzmmiiaann  

zzłłoośślliiwwyycchh zzłłoośślliiwwyycchh

BBaaddaanniiaa  pprroossppeekkttyywwnnee

Gullu i wsp. [10] 2010 105 16 5 4,8 31,3

BBaaddaanniiaa  rreettrroossppeekkttyywwnnee

Nabarro [3] 1987 256 26 1 0,4 3,8

Barzilay i wsp. [12] 1991 87 7 2 2,3 28,6

Ron i wsp. [13] 1991 1041 89 1 0,1 1,1

Orme i wsp. [14] 1998 1239 79 1 0,1 1,3

Popovic i wsp. [15] 1998 220 23 3 1,4 13

Higuchi i wsp. [16] 2000 44 5 2 4,5 40

Baris i wsp. [17] 2002 1634 177 3 0,2 1,7

Gasperi i wsp. [33] 2002 258 nie dotyczy1 3 1,2 nie dotyczy1

Tita i wsp. [34] 2005 125 nie dotyczy1 7 5,6 nie dotyczy1

Kurimoto i wsp. [18] 2008 140 22 5 3,6 22,7

Kauppinen-Makelin i wsp. [19] 2009 331 48 6 1,8 12,5

Ruchała i wsp. [32] 2009 86 nie dotyczy1 5 5,8 nie dotyczy1

Bałdys-Waligórska i wsp. [6] 2010 101 12 3 3 25

1Badanie obejmowało wyłącznie nowotwory tarczycy
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mężczyźni z akromegalią wymagają uważnej obserwacji gru-
czołu krokowego niezależnie od wieku.

Nowotwory układu krwiotwórczego

Au i wsp. przedstawili 3 przypadki białaczki odnotowane
w grupie 106 pacjentów i na tej podstawie stwierdzili 69-krot-
ny wzrost ryzyka rozwoju tego nowotworu u chorych na akro-
megalię [40]. Popovic i wsp. zwrócili uwagę na 3-krotne
wystąpienie zmian rozrostowych układu krwiotwórczego (ziar-
nica złośliwa jednokrotnie, białaczka dwukrotnie) wśród 220
pacjentów [15]. W innych badaniach stwierdzono niewielki
(1,2–2,0), nieistotny statystycznie wzrost częstości zachorowań
na nowotwory układu krwiotwórczego u chorych na akro-
megalię [12, 16, 19], podczas gdy część autorów nie odno-
towała żadnego przypadku takich zmian [6, 10, 16, 18]. Pod-
sumowując – powyższe dane nie są wystarczające, aby
stwierdzić zależność pomiędzy akromegalią a częstszym wy-
stępowaniem nowotworów układu krwiotwórczego, niemniej
nie można jej wykluczyć.

Nowotwory ośrodkowego układu nerwowego

Baris i wsp. stwierdzili blisko 3-krotne zwiększenie ryzy-
ka wystąpienia nowotworu ośrodkowego układu nerwowego
(OUN) w grupie 1634 pacjentów z akromegalią w stosunku
do ogólnej populacji. Najczęstszym typem wśród tych no-
wotworów był oponiak, który zdiagnozowano u 3 chorych
[17]. Bałdys-Waligórska i wsp. odnotowali kolejne 3 przypadki
oponiaka [6]. Zwiększona częstość występowania nowo-
tworów ośrodkowego układu nerwowego u pacjentów
z akromegalią może być, przynajmniej częściowo, wyjaśniona
stosowaniem radioterapii przysadki [17].

Nowotwory układu moczowego

Ponad 3-krotnie zwiększoną częstość występowania
raka nerki u pacjentów z akromegalią zaobserwowali Baris
i wsp. [17]. Kaupinnen-Makelin i wsp. potwierdzili wzrost za-
padalności na nowotwory złośliwe układu moczowego, ale
tylko w ciągu pierwszych 5 lat od zdiagnozowania akrome-
galii [19]. Natomiast Ron i wsp. oszacowali, że częstość wy-
stępowania tych nowotworów u chorych na akromegalię jest
zbliżona do populacyjnej [13]. Choć powyższe dane nie są jed-
noznaczne, powszechne występowanie nadciśnienia i otyłości
u pacjentów z akromegalią może się przyczyniać do wzro-
stu ryzyka rozwoju raka nerki w jej przebiegu [41].

Rak płuc

Komórki nowotworów płuc wykazują ekspresję IGF-1-R.
Ponadto IGF-1 stymuluje ich proliferację [42]. Pomimo tego,
dane w piśmiennictwie zgodnie przemawiają za brakiem 
zwiększonej częstości występowania raka płuc w przebie-
gu akromegalii.

Inne nowotwory

Baris i wsp. stwierdzili częstsze występowanie nowo-
tworów złośliwych kości w przebiegu akromegalii. Ponadto
zaobserwowali większą zachorowalność na rakowiaka jeli-
ta cienkiego, co było jednak ograniczone do pacjentów z ze-
społem MEN-1 [17]. Ron i wsp. odnotowali częstsze wy-

stępowanie raka żołądka i przełyku w grupie 1041 mężczyzn
z akromegalią [13]. Cohen i wsp. wykryli zaś mięśniaki ma-
cicy u 81% kobiet cierpiących na akromegalię [43].

Podsumowanie

Podsumowując wyniki dotychczasowych badań oce-
niających częstość występowania nowotworów w przebie-
gu akromegalii, można stwierdzić, że choroba ta przyczynia
się do wzrostu zapadalności na nowotwory wielu narządów,
przy czym dotyczy to zarówno zmian łagodnych, jak i złośli-
wych. Podniesione ryzyko zachorowania dotyczy w szcze-
gólności nowotworów jelita grubego i tarczycy. Wiele badań
wykazało zwiększoną częstość występowania tych zmian
szczególnie u chorych z długo nieleczoną i źle kontrolowaną
chorobą, co przemawia za koniecznością dążenia do możli-
wie najwcześniejszego rozpoznania akromegalii, szybkiego
wdrożenia odpowiedniego leczenia i stałego monitorowa-
nia jego skuteczności. Co więcej, systematyczne badanie pa-
cjentów w kierunku wykrycia zmian nowotworowych powinno
być niezbędnym elementem kontroli chorych leczonych z po-
wodu akromegalii.
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