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R E Z Il nI A T S-au stucJiat pe 120 bolnace d.e cancer lnarnar intre 30-65 qni

1m-ed"ia 48 CIe anz1, mod.ifzcdrtle hormonale constatate prtn testarea,

|i i igr", t irozdiene (radrczodocsptsre) (RIC ) st carelarea" acPstara

,rr--iiiarficar* hormonilorstLprarenaltenz si ot'orienz elirnnafi

Prtn urznd
Bolnoaele ou. Jo.st impdrtite in 2 loturz: Lotul I (60 bolnaue)'

,n 1r,iili.lo tirotd.rcnd ctpreczabtl scazutd (RIC: Io, 5 ore sub z00to)

si iotul' tt (60 bolnai'e), cLL a,ctiD?.t\te t.rotd,zond. cproptntd de

:riii"*x;n::,ffil?*'z:^":;,!"nx:;":!:.,Yd,:n:",:o"o'o'"
La lotuL I  se--c instut i t  cd nvele le '  medf i  a le pt inczpuLelor '

I r ac | i un ide l7 -ce tos te ro l z?u rznc ; r zs i i nspe t i a l e t zoco lano lanes i
77-cetosterotzz tt-oi{e;;;; i  ;";;emnzf zcattu tnai crescute f aid' de

lotul II-
Se remarcd' necanltt''#i*:*:#",#r

aalorl ce coresPund un,
Tat crescute.

Neoplnsm rrLarnar
Endouinologie

Influenla factorilor endocrini asupra etiologiei gi evoluliel -canceru-
Itri rnamar, deEi rnult studiatd, este inca departe de a fi pc' dep_iin cluci-

data. Ceea ce se cunoagte in mod cert este cfcctul favora'5il ai horrnono-

terapiei sau al ablatiei unor glande enclocrine a.supra evoluqiei bolii la

apro>lirnaliv 30-35olo clin .ro-telitatca citncerelor tnfimrlrL'. Totorlati. cer-

.bti.itu din uitimele dou5. dccenii au ardti'.t ci in ''r.rocj practrc numai

acei,l tumori au $anse de a beneficia de endrirr,r'qter':pie, r:.lre contin rc-

ceptori httrrnonali estrogenici gi/sarr progc';t+.'x;tt;:j. hlodificirtle e:rdilcline

Aii org""ismui 
"n.,.*roi'pot 

sa se refleiti,, iritrr+ altele, 'qi irr niveiele uri-

ror* ui" unor hornnoni steroizi satt in *:l* prir;in':l testt'ie dc ;:ctivitati:

t iroidiani.

l lntologia, vol. XXVIII, rrr. 3' anul JoScl'-
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In  lucrar i le  noasi re anter ioare (7,  B,  9)  s-a aratat ,  in  copcordapta-s i
ctl,.:rr$lgqrdate din Jiteratr,rrd (7, rz, 14, 10, 16), ca bolnavele c1e ceprcer

"rtffiruffigf,Svele 
medii semnificativ mai .sclzute cle etiocoianolonir in-urintT(ftf t t lLn'e 

cle 17-cetosteroizi) decit iotui cle control ai fen-lei lor sine-
toarse de virste com parabii e. Ma j o ri tatea' acestor=btilntr l"E -ciu can cer m erm arr.
urmdrite in Laboratorul cie Izotopi al lnstitutului nostru,, rnanifesia .si
sernne de hipotiroidism rnai mult sau mai T:ufin-, ercccntuate, in acorci cu
ce le  sc . rnna la te  g i  de  a l l i  ce rce t i t o r i  ( i 0 ,  i 3 ) .  

' l :  - : ' . '  : .  :

Conform unor date din literaturA. activitarea. tiroidiand poate in-
f luenta nivelele unor metaboli l i  hormonaii urinari.  S-a const:rtat ca hiper-
t iroidismul provoaca o cregtere :r el iminir i i  de.androsterond in defavoanca
etiocolanolonei. in hipotiroidism are loc procesul invers. Ca urmare ri lpor-
tul- androsterond/etiocoianoion5 respectiv S-aitaiS-beta constituie un indi-
cator deosebit de sensibi i  al activi iat i l  t i roidiene. Acesi:raport S-alfa/5-beta
este crescr-rt in hipertiroidisrn (aproxirnatir' ) 2) gi scdzut in hipotiroi-
d ism ( {  0 ,25)  (7 ,  i  1) .

In cerncerul rnamar caracterizat in general printr-o activi iarie t iroi-
diana mai redusd este de asteptat ca indexui 5-alfa/5-b.eta sir fie scazi,rt.
Or, Thomas, Bulbrook si colab. gase.sc Ja femeile britani.ce ci rnedia rapor-
tului 5-aifa/5-beta este ruai r idicati  Ia boinavele cu cancer mamar declt
ta rn:trtorele sdndtorise (11). Ei mai observa ca femeile normale japoneze
au indexul 5-aifa/5-beta semnificativ mai ridicat"decit,'.ee1e britanice. ceea
ce ar sugera ci incid,cnfa mai scdzuti a cancerului,'mamar in Japonia .s-ar
datora si activitSl i i  t i roidiene irai crescute la japoneze.

Si daterle noastre confilrnd. cd nivelul mediu al raportului 5-aifa/5'beta
ln cancerul rnamal nu scade sub cel normal (8, 9). 1\ '1ai muit, la unele
forme cu evolutie rapidi san foarte rapidd a boli i ,  cum ar f i  mtrst i ta car-
Cinomatoasd, respectiv ,, inf lammatory breast CarcjnOma", am constatat cd
acest raport are o tendinid de crest 'ere fat5'de..r-ro;nrpl.. ' ( .9), ' . ;

Prbbanit at i t  in ir-rcrirr i le noarstre (8, 9), si i=.gi- inltele'aldlui Thornas

;i Bulbrook (11), nivelele scAzute cle etiocolanolonS:.detectate ia cazuistr-
cile analizate provoacti cele semnarlate antericr. '

I lcirmonii 
' t i roidieni 

rnfLuentei lzi si secrefia qi 'excrel ia esirogentc;1'
In hipertiroiclisrl breste nivelul plasr-natic al estronei, iar ilr urjna cresc
2-hiclioxi- 9i 2-m,etoxiderivatii eslrogenici gi scade estrioluL. Flipotiroidis-
mui este caracterizat de niveie scdzute de 2-hidroxi- $i 2-metoxiderivali
estrogenici gi mai crescut de estriol (5).

Dupa cum rezultd din cele de mai.sus, cerqelAriic.-privind corelatiile
lntre Activitertea tiroidiand Si hormonii steroizi se'r'ezumd mai ales 1a afec-

fiunile hipo- sau hipertiroidiene nemaligrrb sau la cancerul marnar in com-
paralie 

"u 
loturi de f,emei sdnatoase.' ,::.':.r,,i

. Avind ln vedere cd majoritatea neoplaziiior: rnamare se insote.sc de
hipoiiroidie de diferite grade, in acest studiur,,51{.lur:marit, in ce nisurd
aceste diferenle in activitatea tiroid.iand se core!egz6','el7,,nive1e1e urinare
ale 

'unor 
hormoni suprarenalieni si ovarieni la bolnavele'cu cancer marnar.

i  .  .1, . i '  - , . . : ; : . . '  , t , . . f t t - t , l ' l t '  
i

}IATERIAL SI .METODA: :..l,rt:1

S-au determinat nivelele urinare a-ie principaleiorfracliuni dt-
1 7-cetosteroizi (androsteronS, etiocolonaiond, dehidroepiandrcsterond,
l7-cetosteroizi-11-oxigenati) qi de estrogeni totali urinari la 120 boinave
cu cancer mamar intrle 30-65 ani, marea majoritate {S307i) filnd in sta-
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c i iu i  I I I  r i  ]V '  Concomiteni  s-a c le ierminat ; i  act iv i ta iea t i ro ic i ia l i  a  aces-tora prin radioiodocaplqlu la 2, 5 gi 24 cle ore. Fentru cleterminarea racl io-ioclocaptarii (RIC) tiroicliene, bohuivel" 
"., 

pti*it-pe. oral 10 yei (320 KBcl)raciioiocl (Na t']t11.
Bolnavele au fost irnplrf i te . in-

cluse 60 cle bolnave cu activitate tirr

opiatd {e normai (20 cazr_rri),  l i r  care
lia 24,40fs), iar la 2 si 24 orle medizr_

'  

:  : ' -  
' j :  

'

Determinarile hormonale s au efectuat in primele zile ciupir inter-t'rare, inaintea ins'uituirii tratamentelor mecli"o*.rrlo"se sau ablativ.e. Doza-ri le s-au fdcui clin uriua cle 24 ore, la bolnavele cu cielrrl nrr.zont oa fi inclrecoltatd in ziua a 14-a sau a 21-a a 
"""ii.ii".-1;:.;i;r;;;i;;il;ionari:-qY do??1 p.ir. cromatografie pe strat sub{ire de siiicagur, p.-t=b-,r*-

todd publicata anterior de iaboratorul nostru (2, 3), i". eit.og';"i i-rp".t.o_
fotometr ic,  dupa metoda Jayle (6).  

I  7

Tahelul I  I

N ivc l r r l  rnc t t iu  a l  es t l ' { ) ! Jen ik ) r  u r inar i  to la l i  ( i r r  pg , , ; } t  l r i  la  { ;0  b r i l l rn i - r ,  e r r  c : rnee l  n rar r l r .  cu
activi t : l te t i t0ir l ianri  rcdnsit  ( t t l { ;  Ia ,5 ore srr lr ' l09i i-si  c$,tNrlual i i .- , .-u.nci i ' i r :rrc t i roir l iani i  nrai

aprop i l t ta  de  t to r tu : t l  s l r r r  r r r i rn ra l i  ( l i l { :  l : r  i - r .o re  g res te  90( , , , f

^\r. I nrr .. i  o,,
ca:uri  !  sub :0 oi;

RIC i  o re  I
peste !011o 

i

2 1 , 9 i - 1 , 8 7 1 4 ,  3  = 2 ,  1 2
I
I  o , o r

. REZULTATE pr nlscur:ii . ., , 
: : r:1

Din datele comparative a1e tabelului I rezuli:i ca nivelele rnedii aleprincipalelor fracliuni de l7-cetoster.oizi sint mai ridicate la lotul I deb.9^lnave, _cu activitate tiroidiand mai reclusd, fala de iotul Ii. intre ele.
diferenle1e cele mai semnificative se observi.-ia:etiocoru"oiotra ti-i?-""#steroizi- 1 1 -oxigena{i.

Conform unor consiatlr i  cl in l

ie cu .cancf:rele , rnamare clr evolutie

Androsterona, frttciiune de obicei sensibild la i:oclificari tircicliene
majore-(11)'-:nanifestA doar o fl.r-tctuatie nesemnificariva intr.e cele clou.iioturi. Un aLi inclex sensibil al f'-tncfiei tiroiciielle, raportul ar;:clrosteronA/
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etiocolauolonb respectiv 5-alfa/5-beta, are v:r lori  r-r 'recl i i  scmnif lcativ t ' i rui

ridicate la lotul Ii, cu activitate tiroiciia'a mai apropiati dt-' nortiial siiu

normali,  ceeii  ce corespuude 9i cu clateie din i i teratura (4, 11)'
Este rnieresant cle remarcai cir valorile medii a1': rzrportr-r1''ri 5-alfa/

S-beta la iotul I corespuncl cu valori-ie medii ale martorelor sanltoase

iO,aS1, iar cele de ler }oiui-1I depaqesc valori le normale. Aceastir tenci inla

Lste gi tnai accentuati dacai se ia in consiclerare grupa celor 20 d'e bolnave cu

activitate tiroicliani norinala din iotui II (RIC iie ole intre 25-35010), unde

-"4i" raportului 5-alfa/5-beta atinge .r iLou.n" cle.1,20. Aceste constatdri

concordd cu ce,le ale lui Thornas, B-uibrook si colab. (11) privind nivelele

ridicate ale inclexuiui 5-aifa/5-beta in cancerul niaillar.'
Atit din datele noastre, cit qi dirr ceie ale iui Thotnas, Br-rlbrook

qi colab. (11), rezultd deci cd in cancerul nam&r cle t ip.q"l?9"31raportul

anclrosterond/etiocolanolona in valoare absoiutd nu iefiectd hipotiroidia

maloritdlii boinavelor analizate. Rapr
ce.ul lnamar capacitatea reiativa de
tate tiroidinS, bolnavelor cu activih
du-le valori medii mai mari ale ace
tiroidie accentuatA. .

Valorite medii ale estrogenilor urinari totaii din tabelul Ii diferd

sernnificaiiv doar ia loturile ,de boiltave tnai tinere, cu ciclul .prezent'
iip.r 

""or 
diferenle segrnificative in nlveleie medii de estrogeni urinari

se- datoreazd probabil, ;i compensfirii unor diverse tracliuni care cresc
. sau scad, in funclie de gradr-ri-de. activitate. tiroidiana al boinavelor elna-

I izate (5).
Dip .datele comparative ale lucrdrii rezult;i cd cleosebirile hormonale

intn-e grupele studiate sint mult mai estompate Ia bolnavele rnai virshnice'

cu functiife 
"nAoc.ine 

in declin. Eie conco.ge -911. constatirile recente ale

echipei lui Butbrook (12), cd utiiiiarea metabolilllor hormonali YliT:.t j.:

factori cie prognozl este mult mai eficace Ia bolnavele in premenopauza'

, decit ia bolnaveie de cancer mamar in postmenoDauze'
in concluzie, Ia bolnavele cu cancer .mamar avan.sat, cu activitat'c

tiroicliali mai mult sau mai pulin redr-usd, se constatir uuele corelalii intre

giua;t de hipotiroidie gi niVeiele unor metabolifi hormonali urinari de

Srigine supraienaliana sau gonadicd. Aceste corelafii sint n-rai accentuate

la bolnaveie mai tinere, in premenopatlzA'
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1 I. Chiriculd i, Z. Frenkel, C:. Ban, Z, (Jrag,
SUPRARENAL-T}TYROIDA]--OVARIAN
]]RLAST CANCER

C. Viioc, !'l . McLniu -- SEVERAL
CORRELAT]ONS ]N FIU]\{AN

t : .  . .. : :
The authors stuciied in ?0 lemale patients, betweea:..1s'[;5 ',r"".s 

old,suiiering from breast caneer, the hormonal: alterations cletermined by testing thethyroid function (radioiodine uptake) anci their con'elation rvith the itteratio"ns ot
thc. suprarenal and ovarian hormories eliminated bv urine.' The patienls were clivided inro i i;o siorpt '::; ioup:T GoTbti"r-,t i l  o,it i ,
sensibrT low. thvroici,function (RIU ar 5 hours Inoerlzoo,,rt aia;,;ro i:- ibri^pJti""*l
with the thyroid activity close to normal or even normal (IuU at 5 houis above
201i0). None of the patients investigated by Rru irad hyperthyroid.isrri.

. .tn 'group I the average levels ol the main fractions 
-of 

urinary l?-keto-
steroids _and mainly ethyocholanqlone and 1l-oxvgenated 1?-ketosteroid,s"are,signi-
i icantly higher than in group II.

There exists a disagreement concr
data offered by radioiodine uplake and
;rnother sensitive indicator of this activi
investigation show a hypothyroidisrn, the i
ior vaiues corrcsponding to a normal or

1 ) l t S I O l I E

in:It4p""g,+tl, 3. rItp",roa. Ii Earu, B. Vpait., It- Rtun.on, tr[. trIattuy -
rIAIT] RO I-I E TIII O-TI'IPEO -fl lIE I,I Cl'bIE Ii,OPI'EjIfl I.I}III IJPI,l
PAF{E V IIE;-IOBEI{A

^ i)accvcr,pcubr 120 6o.ar,nr,rx rp)rlrirrru paliol{ BoBpocrA SU*6S.ngT (cpegHna aoa
Yi:.:i 18 , 

,'re:r) I opxol{fl.fli,s61g I{B}reHerrrrfl -i'cranon;rcurlrre ,reirrrponanueir .'rlpor;lrort
,f'.\'iiiiilirlt {pa.lliorionoriafiTrrpoiti'l}Itre) lr r.rx fiopperu{poBafrne c roplruH&r-IbHr,rrnr iriignoueu_
i i i , l l i l i  l i  f l I i r r i f I i ( ] I I r  I is l ieHul i l r f i i l l l l  } ior l rJLioI .o yAa.r ic t i l l f l .  .  .  . .  , . : ._ r .  : "  . ;

i i ' u . i i , i I L i r )  i l i t r t t r r t ! i l l b I  i l r ) I pa3 I , ' i Te i r L r  uo : iByM rp l rT i r l au :  l  r py r Jna  (60  6o r ; l i l i r )
: ' ; ta i r i j re ' i r ; :o l lo I i I { t t ie I IHoj i  nurror iaxi ro i l  { ivnr i r i rur  (Pl i i { .  B: l  5 q l rerree. : iog;) . i  2 rp. . 'nrra ( { i0
'-irr.;i:-'l;ti:;), i; 'JrciTr 

i{ 
r.f,trtoirr;lHiiri AijiiTe":u,ilocrl 6;ri'rcrtan lr noprtaisrqisr_v.,;Ftarciri:c,, {trl,iti

;;;i 5 '.t. (1,1L,1,; )i'o,|). Cp.-.;1ri piiec,.io'ipcrrr-ir,rx 5o,rr,gr.rx upn.nortitiilr.l,:-;a-.li,iiri,*,AHAir{:} tiuc.:ra
I ' l l i j i i i . " i i . l l_rQl t I l ic i t .  :  . .  i . , , . . . :  '  - ''  

B- :r.-lrni: r l-r-rrrrr,r j ' ,r"a,,rrrrlro,luTc,q qro cpeAurre )-poBli;I ornuirror: ' 4r1:urrrrri i
I  i -  i lO(: r l j [ : l ' i  : : .  Tct lT j i ) i loAL-. i ]  ] i  ocoi ; i 'Ht to.  cT l lor io; tAiJo; [o i la r r  L7-t jerocrt , i i i ro lo l  t t -  ju t r iu i rno
t i : to i iC; IAI i0. ; ;a; i i l  i {  {7- t ierOctC;-r t r r i  l I -o i i l ic t ieHr{EiC : } l . i r , t l i t {T 'e iL i iO'S_r. lu ig CI. . i t? i l i lTgi i i r t i0-
ll 111.; itn:;.

o'i-r.;gt1i;:11-'1 !tei:ooT;jerlcl'Dilc o'rHoci4TeirLlIo Eer{Te.:i;rtccrri [IiiroulIriiII ii,.,6'y 1'111-
lltll{I'I iI(i0Te6;-IrjIiF;ii0 DailI'iL\}IOilOiiiinTllp0BaIIIirl}I lI COOTItOIII0iIIIe ijiIIlt0cl'al)OE i?tltOitC.r:a-
ilc.'Iii, iipyroI"I qln{li1-'Rlire.:rrn:,t[i notaaarerrs atglt ge*:re;rb]rocr]r. ijo ipe.iiri riaii 6o"qsgng-
crio 1{soTonl{oe Ilc(l;-Ic/ioBiliIIte -rHitJ6}Ba€T Hit rrrlreprnporrJi!rc.}r; coori]oureH}ie aHl{pocl'e-,
pcii i ?TL{OriOiraHO.riOrr IIDCA{'Tapirj;rer Br{aqgr{j*I, co0raeTcrByroqrre uoplra,li,iioli ;leilre;lt-
i I OCTII II jIil J'r l1 epCHi{O II e:-ijiiU eIiILiC I qLiToijri XIiLI .
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