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NADORY STITNE ZLAZY - DIAGNOSTIKA A LECBA
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Zachyt karcinomu stitné zlazy v poslednich letech stoupa. Nepochybné jeto zlepsenim diagnostickych metod, informovanosti
lékari i pacienti. Jsou-li dalsi okolnosti, vyvolavajici karcinomy tyreoidey ve srovnani s obdobim pied 50 lety, neni jasné. Za-
kladnim lééebnym postupem je totalni tyreoidektomie s naslednou lécbou radiojodem, supresni lécbou hormony stitné zlazy
a dodrzenim pravidelnych kontrol, které k monitorovani vyuzivaji vySetreni tyreoglobulinu a ultrazvukového vysetieni krku
a dalSich postupi. Prognoza osob s diferencovanym karcinomem je prizniva, zhorsuje se s vékem. Pacienti s touto diagnozou
maji byt operovani na specializovanych pracovistich, sledovani ma probihat rovnéz na specializovaném endokrinologickém praco-
visti. Véasny zachyt onemocnéni je predpokladem priznivé prognozy. Zvlastni formu tvori medularni karcinom, vychazejici z bu-
nék C. Jeho diagnostika, 1écba i budoucnost nemocnych se v nékterych rysech lisi od diferencovanych karcinomu. Nepfiznivou
prognozu maji karcinomy anaplastické. Vzacny lymfom stitné zlazy, vétSinou vznikajici v terénu lymfocytarni tyreoiditis, nema
byt operovan, ale lé¢en onkologicky. Je-li spravné lécen, je prognéza prizniva. Endokrinologické kontroly jsou v§ak nezbytné.
Klicova slova: karcinom Stitné zlazy, operace Stitné zlazy, tenkojehlova aspiracni biopsie, prognostické faktory u karcinomu
stitné zlazy, tyreoglobulin, kalcitonin.

THYROID CARCINOMA - DIAGNOSIS AND TREATMENT

The incidence of thyroid carcinoma is increasing. Without doubt this is due to improvements in diagnostic techniques and
to the fact that patients and doctors are better informed. It is not clear if there are further influences causing a greater
occurence of the thyroid carcinomas in comparison with the period fiffty years ago. Ultrasound examination and fine needle
biopsy are fundamental for diagnosis, and when a medullar carcinome is suspected, calcitonin examination is necessary.
Basic treatment consists of total thyroidectomy, which is than subsequently treated with radioiodine, suppressive therapy and
regular check-ups including thyroglobulin and ultrasoundand examination, and other controls. The prognosis of differentia-
ted carcinomas is favourable but deteriorates with age. Patients with this diagnosis should be operated by surgeon specialist
and followed by endocrinologist. To ensure a good prognosis it is necessary that the disease is recognised as early as possible.
One particular form is medullary carcinoma which develops from C cells. Its diagnosis, treatment and prognosis in some
aspects contrasts with differentiated carcinoma from follicular cells. The prognosis of patients with anaplastic carcinoma is
still poor. A rare thyroid lymphomas, for the most part arising in the area of lymphocytiti thyroiditis, does not indicate the
need for the surgery, but rather the necessity of oncological treatment. If treated properly, the outlook is favorable. Endocri-
nological check-ups are necessary.

Key words: thyroid carcinoma, thyroid surgery, fine needle aspiration biopsy, thyroid carcinoma's prognotic factors, thyro-
globulin, calcitonin.

Onemocnéni §titné zlazy (Sz) je nejcastéjsi endokrino-
patii a maligni nadory $§Z jsou nejéastéjSimi endokrinnimi
malignimi tumory, pfesto jejich incidence je pomérné niz-
ka a tvofi 0,5-1% vSech karcinomd. Lisi se ale v zavislos-
ti na geografickych podminkach. Vyskyt se uvadi zhruba
u 36-60 piipadi na jeden milion obyvatel. V Ceské repub-
lice je nyni diagnostikovano asi 400 novych pfipadli roéné
(15), v roce 1984 to bylo 239 pripadi, v roce 1994 jiz 339
pripadt (4). Incidence vzrista kontinualn€ nejen v posled-
nich 20 letech, ale jak uvadi Polak (16), jiz od poloviny 20.
stoleti. V sekCnich materialech se uvadi vyskyt okultnich
karcinomia 6-10 %, v Japosku az 15%. V sestavach chirur-
gl tvofi maligni struma pfi operacich §Z 1% az 10 % pod-
le zaméfeni pracovisté, indikaci a spoluprace s endokrino-
logy. Diky ultrazvukovému vysetfeni (UZ) a tenkojehlové
aspiracni biopsii (fine needle aspiration biopsy - FNAB)
i zlepSenym diagnostickym moZnostem se nepochybné za-
chyt malignich strum zvysil, ale odpovéd na otazku, pro¢
pocet malignich strum stoupa, neni jednoznaéna. Kaz-
da uzlové prestavéna Stitna Zlaza (a jeji vyskyt je v Ceské
popuaci nejméné 25 %) patfi do skupiny benignich nado-
ri a jen minimalni ¢ast se pak v pribéhu let transformuje
v maligni. Nejvice rizikové jsou solitarni adenomy. Opro-

ti ostatnim endokrinnim zlazam ma tyreoidea vyhodu, je-
ji zvétSeni, uzlova prestavba ¢i rast byvaji viditelné a pal-
povatelné. Na druhé strané vSak byva nalez podcenovan,
nejcastéji je povaZzovan za prostou uzlovou strumu jak sa-
motnym pacientem, tak i 1ékari. Studie z 50. let minulého
stoleti (16) uvadi, Ze jen mala ¢ast nemocnych je odeslana
k chirurgovi brzy po zjis§téni rezistence, jejimz podkladem
je pozdéji prokazana malignita: 18 % bylo operovano v pr-
vych tfech mésich po objeveni 1éze, 40 % po jednom roce
a 23 % po vice neZ péti letech, vétSina nemocnych byla 1éCe-
na konzervativné rtiznou medikaci po mésice az léta. Na-
Se zkuSenosti jsou jiz po 40 letech o néco lepsi: 60 % bylo
odeslano na chirurgii do jednoho roku (14 % do dvou mé-
sicl), 29 % mezi 1-5 lety a 16 % az po péti letech od vzniku
rezistence. Zbytek nemocnych neumél urcit, jak dlouho re-
zistenci pozoroval (9).

Po tisicileti je znamo, Ze velikost $Z i jeji pfipadna
uzlova prestavba jsou zavislé na pfijmu jodu. Ve druhé
polovin€ 20. stoleti byly objemné strumy jeSté Casté na
priklad v Némecku, kde povinna jodace soli zavedena
nebyla. Vime, Ze v etiologii nadoru tyreoidey se uplat-
nuje nékolik faktort: Zivotni prostiedi, faktory iniciacni
a stimulacni.
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Zivotni prostredi - jde predeviim o jod, v malé mife selen,
dusi¢nany, strumigeny, polychlorované bifenyly a snad i dalsi
(dosud uvazované faktory). Endemicka struma je povazova-
na za predispozici pro vznik karcinomu §Z: v oblastech s en-
demickou strumou byl nalez karcinomu v pitevnim materia-
lu prokazan u 1%, bez endemie jen 0,1 % (16). Pfiznivym di-
sledkem dostatecného prijmu jodu je nejen sniZeni vyskytu
strumy, ale i sniZeni vyskytu folikularnich karcinomu (ve pro-
spéch papilarnich). Zdreni piisobi jako onkogenni faktor, a to
v davce 10-1000 rad, nejen v ramci terapie pii hematologic-
kych a onkologickych onemocnénich, ale predev§im pfi kon-
taminaci radionuklidy vlivem nuklearnich zbrani a katastrof
nuklearnich elektraren. Jako disledek zevniho ozafeni uzlin
¢i thymu u déti ve 30. letech byla zaznamenana zvySena inci-
dence karcinomu §z. Vybuch v Nagasaki v roce 1945, testova-
ni atomové bomby v Nevad¢€ v 50. letech a vybuch atomové
elektrarny v Cernobylu shodné ukazaly, Ze nejcitlivéjsi je dét-
ska §7Z a zvySené riziko vzniku karcinomu v takto postizené
§z trva asi 30 let. Na druhé stran€ vSak rozsahlé studie potvr-
dily, Ze 1écebna davka radiojodu pfi terapii tyreotoxikozy zad-
na rizika nepfrinasi. Stimulacnim faktorem je predevsim zvy-
Sena hladina TSH, ta vyvolava ve §Z fadu pochodt jak imuno-
logickych s naslednou produkci cytokint, tak ovliviiuje pro-
dukci IGF i dalSich rtstovych faktort a jejich vazebnych pro-
teintl. Neprekvapuje tedy, Ze malignita se ve zbytcich tkané §z
po resekci u osob, které nemély supresni 1é¢bu, nachaziu 1,5-
2,5 %. Skutec¢nost, Ze u papilarnich krcinomt je nevzacné dia-
gnostikovan soucasné€ chronicky zanét a zZe se po 1éta diskutu-
je o tom, zda Hashimotovu tyreoiditis 1ze oznacCit za prekan-
cerozu, upozoriuje na nezbytost vénovat zvysenou pozornost
osobam se strumou na podkladé chronického zanétu. O vzta-
hu zvySené hladiny TSH a karcinomu §Z vypovidaly experi-
mentalni prace Ourvese a Griesbacha jiz v r. 1946 (16): my-
§i krmené carbimazolem s naslednou hypotyredzou onemoc-
nély karcinomem $Z. Na vzniku karcinomu §Z se v§ak mohl
uplatnit i imunlogicky vliv carbimazolu, uloha TSH pfi vzni-
ku karcinomu je v§ak nepochybna. Malignita v toxické stru-
mé, dlouhodobé IéCené carbimazolem nebo propycilem, se
vyskytuje u 1-7 %. Tyto malignity byvaji agresivni. SpiSe vzac-
nym faktorem pro vznik karcinomu §zZ je geneticky podklad,
uvadi se, Ze 0,5-5% papilarnich karcinom(i ma tuto vazbu.
Karcinom tyreoidey je soucdsti vzacnych syndromii, u kterych
byla prokazana mutace urcitych genti: Gardnerova (familiar-
ni polypodza tlustého stieva + karcinom §z), Cowdenova (auto-
zomalné dominantni syndrom zahrnujici nadory prsu, mno-
hocetné mukokutanni hamartomy, keratézy a karcinom §z)
a Carneyova komplexu (koZni pigmentace, myxomy, schwa-
nomy a mnohocetné neoplazie endokrinnich zlaz v¢etné tyre-
oidey). Jednoznacéna geneticka vazba je prokazana asi u 25%
karcinomt medularnich, které v§ak nemaji ptivod v bunkach
folikularnich, ale pochazeji z bunék neuroendokrinnich - bu-
nék C, a budou popsany zvlast. Hraji-li estrogeny pii vzniku
karcinomu néjakou roli, neni dosud jasné. Incidence karcino-
mu §Z je u Zen sice CastéjSi neZ u muzi, ale pomér je méné
vyrazny nez u tyreopatii celkové, dokonce v nékterych sesta-
vach je nalez malignity v multinodozni strumé Castéj§i u mu-
Z0 neZ u Zen (16) a karcinomy u muzi jsou agresivnéjsi nez

u Zen (13). Vyzkum obecnych onkogennich faktori zdaleka ne-
ni ukoncen: predevsim vliv onkogentl a supresort (5) ¢i uka-
zatell tumorigeneze (1, 17) a v neposledni fadé vyuziti mo-
lekularni biologie pfi priikazu chromozomalnich transloka-
ci a zmén, zkoumani presmykt PAX-8 a PPAR (jadernych re-
ceptorti hormoni) je slibné, pro béZnou praxi vSak jeste vzda-
lené (6). Vétsina benignich i malignich nador tyreoidey vy-
chazi z folikularniho epitelu a maji tedy zachovanou hormo-
nalni aktivitu i hormonalni zavislost. Z této ve skute¢nosti vy-
chazi pak 1é¢ba karcinomt radiojodem. Klasifikace nadord §z
je zaloZena na pivodu a diferenciaci bunék. V poslednich le-
tech je snaha déleni zjednodusit. Pfi posuzovani histologie di-
ferencovanych karcinomt se vychazi z jaderné struktury spi-
Se nezZ z architektury, a v poslednich letech byla fada pivodné
folikularnich neoplazii preklasifikovana na folikularni varian-
tu papilarniho karcinomu. Pro diagnozu medularniho karci-
nomu svédc¢i pleomorfni stroma s obsahem amyloidu a argen-
tafinni afinitou (tabulka 1).

Tabulka 1. Plvod tumoru

a) bunky epitelidlni

diferencované karcinomy

o folikularni

* papilarni véetné papilarni varianty folikularniho karcinomu

* karcinom z bunék Hdrthleho (nékterymi autory je povazovéan za
samostatnou variantu)

anaplasticky (dfive byl nékdy pfehlédnut lymfom)

* vietenobunéény
¢ obrovskobunéény
* malobunéény

b) bunky parafolikularni - C

medularni

* forma sporadicka
o familiarni

ostatni nadory

* lymfomy

* vz4cné neepitelidlni — vysoce maligni: sarkom, hemangioendoteliom
* metastazy: Grawitz(v tumor, mamma, plice

* nadory prorustajici z okoli

Tabulka 2. TNM klasifikace karcinomu §z

primarni tumor - T

TX - primarni tumor nem0ze byt uréen

TO — primarni tumor nenalezen

T1 —tumor s nejvétsim prlimérem 1 cm omezeny na Zlazu, zadné deformity

T2 - tumor vétsi nez 1cm, ale mensi nez 4cm, plsobi deformaci zZlazy

T3 - tumor s nejvétsim rozmérem nad 4 cm, omezen jen na zlazu

T4 - tumor jakékoliv velikosti, Sifici se za kapsulu Zlazy extratireoideéiné

lymfatické uzliny (N) - regionalni jsou kréni a v hornim mediastinu

NX - postizeni regiondlnich uzlin nemuize byt uréeno

NO — uzliny nehmatné, bez metastatického postizeni

N1 — metastazy v regionalnich uzlinach jsou pfitomné

Nia - metastazy jsou pfitomné v ipsilaterélnich lymfatickych uzlindch

N1b — metastazy jsou bilateralni ¢i kontralaterdini kréni nebo v mediastinu

vzdalené metastazy(M)

MX — pfitomnost vzdalenych metastaz nelze uréit

MO - vzdalené metastazy nejsou pfitomné

M1 - vzdélené metastazy jsou pfitomné
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Papilarni karcinom (PC)

Dnes predstavuje vétSinu diferencovanych karcinomt
(asi 70-80%), vychazi z folikularnich bunék, které synte-
tizuji tyreoglobulin. Je spiSe nadorem mladSich vékovych
skupin, nejcastéji je diagnostikovan kolem 40. roku véku,
vyskytuje se v§ak ve vSech vékovych kategoriich véetné dé-
ti. Pomér Zen k muzim je 3:1, u déti vliv pohlavi na inci-
denci jasnéji vyjadien neni. Asi 5 % PC ma charakter fami-
liarni s autozomalné dominantni vazbou a PC je soucasti
Gardnerova syndromu, v tom pfipadé byva zaloZen multi-
centricky a prognoza byva prizniva, syndromu Cowdeno-
va a Carneyova komplexu. PC se nejcast€ji manifestuje ja-
ko samostatny uzel, u déti jsou nékdy patrné diive uzlinové
metastazy a primarni lozisko nemusi byt viditelné. U do-
spélych je diagnoza na zakladé metastaz vzacnéjsi, ale pri
nalezu nejasného tumoru plic ¢i kosti je ivaha o primar-
nim loZisku ve §Z namist&. Cast pacientt tedy pfichazi z or-
topedie (patologické fraktury) a z TRN ambulanci pfi na-
lezu postiZeni plic solitarnimi nebo mnohoc¢etnymi lozis-
ky a endokrinologické vySetfeni je pak vyzadovano v ram-
ci patrani po ptivodu primarniho tumoru. Vzhledem k to-
mu, Ze u fady pacientll je pii UZ vySetieni tyreoidey loZis-
ko nalezeno, musi se endokrinolog pomoci dalSich postu-
pi k jeho etiologii vyjadfit a zvaZit i mozZnost mikrokarci-
nomu §z. PC byva vétSinou zaloZen v jednom laloku, ale

multicentrické postiZzeni neni vyjimkou a nemusi byt ani
pri UZ vySetieni patrné. Multicentrické zaloZeni je typické
pro radiacn€ vyvolané PC. Mikrokarcinomy, to jest tumo-
ry men$i nez 1 cm, byvaji vétSinou nahodnym nalezem pii
operaci tyreoidey z neonkologické indikace - pii operaci
pro Graves-Basedowovu chorobu, a nejCastéji jde pravé
o PC. PC byva nalézan ve zbytcich tyreoidey po subtotal-
nim vykonu. Dnes pii ¢astém vyuzivani UZ pfi vySetfeni
$Z je nepochybné jeho zachyt Castéjsi.

PC ma né€kolik histologickych variant, jejichZ biologic-
ké vlastnosti se 1i§i - nejmén€ prizniva je makrofolikular-
ni varianta PC. Metastazy PC hledame v prvé fadé v kr¢-
nich regionalnich uzlinach, pfipadné i kontralateralné,
dale v mediastinu, vyskytuji se v plicich, kostech, vzacné
v CNS. Plicni metastazy nemuseji byt na rtg snimku pa-
trné a zobrazi se aZ po odstranéni primarniho tumoru pfi
scintigrafickém vysetfeni. Prognoza je u papilarniho karci-
nomu prizniva, zvlasté u mladych jedincti. Tomuto pravi-
dlu se vymykaji postiradiaéni karcinomy déti z Cernobyl-
ské oblasti: tyto karcinomy byly zna¢n€ agresivni a nékte-
ré byly diagnostikovany jiz s uzlinovym syndromem. Sou-
Casna pritomnost chronického zanétu u PC je nezavislym
pozitivnim prognostickym faktorem, anaplastizace ovlivni
prognozu vyrazné negativné. I kdyz je dnes prevalence PC
nad FC v oblastech s dostate¢nym prijmem jodu vyrazna,
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Obrazek 1. Tenkojehlova aspiraéni cytologie tyreoiddiniho uzlu s diagnostic-
kymi znaky papilarniho karcinomu. Cytoplazmatické jaderné pseudoinkluze
je oznacena Sipkou. Barveno May Grunwald-Giemsa. Archiv doc. MUDr. J.
Duskové, CSc., Ustav patologické anatomie 1. LF UK Praha
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Obrazek 2. Natér z aspiracni cytologie tyreoidainiho uzlu s diagnostickymi
znaky velkobunééné varianty meduldrniho karcinomu. Nésledné byla histolo-
gicky prokdzana i produkce tyreoglobulinu a nador byl hodnocen jako dualné
diferencovany. Barveno hematoxylin-eosinem. Archiv doc. MUDr. J. Du$kové,
CSc., Ustav patologické anatomie 1. LF UK Praha

zajimave je sdéleni z jiZni Afriky - v jejich souboru malig-
nich strum byla prevalence FC 68 % oproti 16 % PC a 16 %
anaplastickych karcinomi (12).

Folikularni karcinom (FC)

Po zavedeni jodace se jeho incidence snizila ve prospéch
PC (30:70). Prevazuje u osob starsich 40 let, spiSe vyjimec-
né u mladsich jedinct, a okultni varianta je rovnéz vyjimec-
na. FC je klasifikovan jako minimalné nebo vyrazné inva-
zivni podle prorastani pouzdrem a do cév. FC byva vétSinou
opouzdreny, i kdyz jde o agresivni formy. FC metastazuje
Castéji neZ PC, nejcastéji do plic, kosti, CNS, a tato vlastnost
je patrna i u malych tumort. Jeho prognoza je méné prizni-
va nez PC, zvlasté ve vysSich vé€kovych skupinach.

Hiirthleho karcinom
Je mozné ho hodnotit jako variantu folikularniho karci-
nomu nebo jako samostatnou jednotku. Rozhodné€ je vSak

Obrazek 3. Rezy minibioptického vySetfeni tyreoidalniho uzlu, tenkojehlova
biopsie se zpracovanim metodou cytobloku. Je patrnd pfitomnost papily a
psamomatdzniho téliska. Barveno hematoxylin-eosinem. Archiv doc. MUDr.
J. Duskové, CSc., Ustav patologické anatomie 1. LF UK Praha

nutna opatrnost a zvySena péCe o pacienta, tyto karcino-
my byvaji agresivni. Adenom z Hiirthleho bunék, oznaco-
vany Polakem jako prekanceroza (16), byl nalezen u 2,9 %
pripadua z 10000 operovanych strum.

Diagnoza

V prvé fadé se soustiedime na vSechny izolované uzly ve
§7, at jiZz recentné vzniklé, nebo - dle udaje pacienta - starsi-
ho data. Vime, Ze adenom mtiZe v pribéhu let malignizovat
a tudiz i nalezy benigni je nutné pravidlné sledovat, pokud
se nerozhodneme k operaci z diivodti preventivnich.

Zakladnim vySetfenim je samoziejmé anamnéza se za-
méfenim na rizikové faktory, jako je iradiace krku ¢i hrud-
niku (onkologicka 1é¢ba karcinomu mammy, Hodgkintv
lymfom, karcinom plic), incidence karcinomu §zZ v pfi-
buzenstvu. Informace o prodélané 1é¢bé pro malignitu
mammy, karcinom plic ¢i Grawitziv tumor vede k uvaze
o metastaze do §Z. Polynoddzni struma nevylucuje moz-
nost malignity v nékterém z uzld, je uvadéna u 7,8% az
25,7% (15). Incidence malignity v polynodozni strumé
v poslednich letech klesa, dispenzarizace je vSak nezbyt-
na. Informace o rychlém rustu je vzdy alarmujici, i kdyz
mize jit pouze o cystu po krvaceni. Déletrvajici papilarni
karcinom mize imponovat jako polynoddzni struma s Cet-
nymi cystami a hemoragiemi do tkané zlazy. Bolest ve §z
neni Casta a pro malignitu tyreoidey neni typicka vyjma
u pseudothyreoiditického syndromu, ale pacienti vnima-
ji pfi rastu rezitence n€kdy tlak. Zpocatku probiha karci-
nom $zZ bezpriznakové co do lokalnich, tak i celkovych ob-
tizi, pfi palpaci nachazime pouze rezistenci ve §z. U mikro-
karcinomu a zanofenych Zlaz je vSak palpace nespolehliva
a na patologicky proces upozorni az UZ vySetieni. Pokud
hmatame zvétSené uzliny na strané solitarniho uzlu, je di-
agnoza karcinomu §Z velmi pravdépodobna. Obdobné€ jed-
nostranna paréza rekurentu nuti k opatrnosti, i kdyz i ob-
jemna benigni struma vzacn€ mize parézu vyvolat utla-
kem. Pfiznaky pozdni, jako ztvrdlé uzly, fixovana kize,
dilatované kréni zZily ¢i dokonce ulcerace tumoru, Horne-
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ruv priznak a stridor se dnes jiz prakticky nevidaji. Funk¢-
ni priznaky se vyskytuji vzacné: znamky hyperfunkce pie-
dev§im pfi kombinaci karcinomu a tyreotoxikozy, pfi vel-
ké hmoté tumoru a pfi funkénich metastazach, hypofunk-
ce jeSté€ vzacnéji. Celkové priznaky mohou byt pfi metasta-
tickém rozsevu, u medularniho karcinomu mohou byt priij-
my, steatorea, flushe - viz prislusna ¢ast kapitoly.

Vysetieni

Nejdulezitéjsi je vySetieni UZ a vySetieni FNAB. Labo-
ratorni testy jsou pouze pomocné, scintigrafii §Z pfi pode-
zfeni na malignitu jiz dnes nevyuzivame. Pro hodnoceni UZ
vySetieni tyreoidey zdiraznujeme pozadavek dostate¢nych
zkuSenosti, interpretace neni snadna. Pouze z UZ samotné-
ho nelze diagnézu karcinomu v ¢asné fazi vétSinou stanovit.
Uzly hypoechogenni jsou suspektni, ale karcinom se miiZe
vyskytnout v uzlech hyperechogennich nebo v cystické stru-
mé, a to az ve 12-33% dle riznych autort, zvlasté je-li pri-
tomna papila v dutin€. U suspektnich pfipadi ma byt vyset-
feni doplnéno kvalitni FNAB. Zajima nas, zda jde o zménu
funkce (TSH, FT4), ale tato informace vétSinou k diagnoze
malignity nepfisp&je. Vysetieni protilatek rovnéz neni nut-
né k diagndze malignity, ale informuje o pfipadném (soucas-
ném) postiZeni zlazy chronickym zanétem, coz nuti pomys-
let i na lymfom, ktery vétSinou vznika na bazi chronického
zanétu. DalSi laboratorni ukazatele (FW, krevni obraz, jater-
ni testy a dalsi) nebyvaji pfi malignité $Z zménény. V ramci
patrani po metastaze, retrosternalnim Sifeni, dislokaci dy-
chacich cest a kalcifikacich v tumoru je nutné rtg plic. Vy-
hybame se podani rtg kontrastni latky. DialeZitym vySetie-
nim je FNAB, ktera je schopna v uréitych pripadech urcit
diagnézu béhem nékolika hodin, nalez byva typicky u PC,
u karcinoma anaplastickych a u lymfomt - ovSem pfi hod-
noceni zkuSenym cytologem. Z cytologie nelze jednoznac-
né stanovit diagnozu FC a karcinomu z Hiirthleho bunék,
i kdyZ v tom pripadé je mozné vyslovit suspicium. Neéktefi
autori publikuji zlepSeni diagnostiky vyuzitim ,large need-
le aspiration biopsy“ (11) pfi nejistoté z FNAB zvlasté u fo-
likularnich neoplazii. FNAB je metoda vyuzivana k dia-
gnostice onemocnéni $Z téméf 50 let. Jde o metodu nena-
ro¢nou, prakticky bez kontraindikaci, ktera by méla byt do-
stupna vSem endokrinologiim. Pacient s uzlovou strumou
by mél k operaci dodat vysledek FNAB soucasné s UZ na-
lezem. Nadéje o dalsi zpresnéni diagnozy se vkladaji do vy-
Setfeni cytogenetického - vySetfeni p53, bax a bcl2 poméru
(5), vysledky rozhodné nejsou jednoznacné. Prevazné hypo-
echogenni léze mensi nez 1 cm by mély byt rovné€z vysetie-
ny FNAB, protozZe i u nich je prokazovana malignita, nékdy
jiZz s uzlinovym syndromem (2). Pfi podezieni na lymfom
$z doplnujeme vySetienim UZ jater, sleziny, eventualné dal-
§imi postupy. Vzhledem k rychlému rtstu je nezbytné odli-
Seni od anaplastického karcinomu, v tom pfipadé by moh-
lo byt prinosné vySetieni pocitacovou tomografii (CT). Pfi-
tomnost kalcifikaci, nekrézy a heterogenita tumoru diagno-
zu anaplastického karcinomu podporuji (8). V ostatnich pfi-
padech neni rtg prili§ pfinosné vyjma postiZzeni mediastina
- vétSinu informaci i k anatomickym pomeértim (prorustani

do okoli, postizeni uzlin) poskytne UZ vySetieni. Pokud je
CT nutné, vyvarujeme se podani rtg kontrastu. Vyuziti MR
muze prispét pfi objasnovani uzlinového syndromu obdob-
né€ jako PET, solidni zkuSenosti zatim chybi. Dfive vyuZi-
vana peroperacni biopsie nepfinasi vétSinou vice informaci
nez FNAB, snad jen u nejistého PC je mozné ji vyuzit, pri-
padné k odliSeni primarniho tumoru §Z a metastaz z jinych
organli. VySetfeni onkologickych markerti v predoperac-
ni diagnostice nepomuZe: miZe byt zvySena hladina CEA
u karcinomu z Hirthleho bunék, u anaplastického karci-
nomu a u medularniho karcinomu. VySetieni tyreoglobuli-
nu vyuZivame az k monitorovani choroby po totalni tyreoi-
dektomii. Preopera¢né by snad velmi vysoka hodnota byla
podpuirna pro diagnézu karcinomu, nejde vSak o specificky
nalez, vysoka hodnota je nalézana u dalSich benignich tyre-
oidalnich onemocnéni. VySetieni cytokeratinu a vimentinu
je unékterych FC a PC a anaplastickych karcinom pozitiv-
ni, bezné se vSak nevyuZziva (tabulka 2).

Terapie

Operace se ma uskuteCnit na specializovaném chirurgic-
kém pracovisti. I kdyz v nékterych zemich (zvlast€ v USA) tr-
vaji letité diskuze o radikalité a rozsahu chirurgického vyko-
nu, vétSina autord se dnes shoduje na nezbytnosti totalni ty-
reoidektomie. Pro uplnost je potieba se zminit o recentné pu-
blikované studii z Mayo kliniky, kde 40leté sledovani 2444
osob s PC, u kterych Casto byl uskute¢nén jen parcialni vy-
kon, prokazalo i u téchto osob pfiznivou prognozu (7). V na-
Sich podminkach jednoznacné totalni tyreoidektomii indiku-
jeme, vyjimku tvofi pouze karcinomy do 1 cm. Je-li diagno-
za pred operaci jednozna¢na, doporucujeme vykon v jedné
dobé. Pokud je pouze podezieni (zvlasté u folikularnich neo-
plazii a neoplazii z Hirthleho bunék), mizeme doporucit lo-
bektomii a istmektomii, a totalni vykon chirurg dokon¢i pod-
le vysledku histologie v odstupu 10 dnd nebo i 0 néco pozdé-
ji. Jsou-li vsak dle UZ nodozity i ve druhém laloku, doporucu-
jeme totalni vykon i u méné jednoznac¢nych diagnoz.

Pokud jde o diferencovany tumor, nasleduje 1écba ra-
diojodem, pripadné dalsi 1écba metastaz opét radiojodem.
Po ukonceni tohoto postupu zahajime supresni 1é¢bu, ob-
vykle vyhovuje thyroxin v takové davce, ktera suprimuje
hladinu TSH pod detekovatelnou mez a hladina FT4 je na
horni nebo té€sné nad horni hranici normy. Davka se ob-
vykle pohybuje mezi 100 az 150 ug denné, vyjimecné i vi-
ce. Pokud tumor radiojod neakumuluje, je indikovano ze-
vni ozareni a eventualné podani radiojodu pozdé&ji, to se ty-
ka predevSim starSich pacientli. Celotélovy scan informu-
je o pripadnych metastazach v organizmu. Lécba anaplas-
tického karcinomu se miize liSit, protoze tento tumor by-
va veliky, prortista obvykle jiZ do okoli a chirurgicky vy-
kon je rizikovy. Proto je vhodn€jsi zahajit 1éCbu zevni ak-
tinoterapii, pripadné podanim cytostatik, a operaci usku-
teénit po zmenSeni tumoru, je-li to mozné. Nékdy je nut-
né provést (pfechodnou) tracheostomii. Jsou v§ak znamy
pripady, kdy se podafilo primarni tumor odstranit a onko-
logicka 1é¢ba nasledovala. Nemocni jsou sledovani po ce-
ly Zivot, metastazy se mohou vyvinout za 20-30 let. Mimo
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obvyklé klinické vySetfeni se za 6 mésicli az 1 rok pravi-
deln€ kontroluje hladina tyreoglobulinu jako onkologicky
marker (10, 14, 19), UZ krku podle potieby, pfi podezieni
na recidivu tumoru nebo metastazy se vysetiuje scintigra-
fie pomoci MIBI. Pacient je sledovan na specializovaném
pracovisti a souc¢asné u endokrinologa. CeloZivotni supres-
ni 1é¢ba u hormonalné dependentnich tumort je obvykle
dobfe tolerovana, pii kardialnich obtiZich s vyhodou vyu-
Zivame kombinaci s beta-blokatory. Vzhledem ke zvySené-
mu riziku rozvoje osteopordzy u postmenopauzalnich Zen
je po kostnim denzitometrickém vySetfeni indikovana pre-
ventivni, pfipadné jiZz kauzalni 1é¢ba (kalcium, vitamin D,
hormonalni substitu¢ni lIéky, blokatory estrogenovych re-
ceptori, kalcitonin) za obvyklych kautel.

Lécba lymfomu §Z je zaloZena na konzervativnim po-
stupu. FNAB stanovenou diagnozu je ovSem nutné potvr-
dit histologicky, vétSinou z uzliny, spiSe vyjime¢né otevie-
nou biopsii ze §titné zZlazy. Oteviena biopsie $Z se v téch-
to pripadech Spatn€ hoji a Casto se neziska reprezentativ-
ni material - na rozdil od FNAB. Chirurgické odstranéni
tumoru neni nutné, lymfom vyborné regreduje pfi onko-
logické 1éCb€. Supresni 1écba a kontroly endokrinologem
jsou na misté€ obdobné jako u primarnich karcinomu $z
a spoluprace s hematologem je nezbytna.

Preziti a perspektivy nemocnych

Jednu z nejvétSich sestav karcinomu §Z na svét€, vice
nez 4000 nemocnych sledovanych 1-40 let, ma Némec
(15). Mortalitu u PC uvadi 7,6 %, u FC 22 %, u anaplastické-
ho karcinomu 69,2 %. Pro prognozu nemocnych je dulezity
histologicky typ, PC ma lepsi prognozu nez FC. Progndza se
zhorSuje s vékem, a to plynule, a nejlepsi prognoza je u déti
a mladistvych do 20 let. Dal§im vyznamnym faktorem je fa-
ze, to jest staging: na priklad pifi TINOMO se nadéje na pie-
Ziti neliSi od zdravych jedincti, nemocnych s TINOMO po
40 letech preziva 90 %, ale pri postiZeni uzlin je jiZ progno-
za horsi, zvlasté pri vzdalenych metastazach. O néco prizni-
v€j$i prognozu maji Zeny neZ muzi. Nepfiznivym prognos-
tickym faktorem je zvySena hladina tyreoglobulinu zjisténa
po operaci a tyreoeliminaci radiojodem. U déti je preziti 46
let uvadéno az v 95 %, zlepSuje se i preziti dospélych ze 60 %
azna 92 %, patrné v diisledku ¢asnéjSiho zachytu, zpfesnéni
diagnostickych postupt, jejich CastéjSiho vyuzivani i zlepSe-
né spoluprace s chirurgy (19).

Medularni karcinom $z (MTC)

Tento karcinom byl popsan v r. 1959, vychazi z C bu-
nék produkujicich kalcitonin. Nador ma pleomorfni stroma
s obsahem amyloidu a argentafinni akivitou, coz se vyuZiva
pri histochemii k barveni. Tvofi méné nez 10 % ze vSech di-
ferencovanych karcinomi. Autozomalni dominance je od-
povédna asi za 20-30% MTC, nékdy jako soucast mnoho-
¢etné endokrinni neoplazie (MEN), zbyvajicich 70-80% je
sporadicka forma bez familiarni zavislosti a objevuje se spi-
Se u osob nad 40 let. Histologicky obraz MTC sporadické-
ho a familiarniho je podobny, jen u familiarnich forem je
nalézana SirSi Skala od hypertrofie C buné€k az po multi-

centrické postizeni Zlazy. Pokud je nalez typicky, nacha-
zime polygonalni bunky obklopené nepravidelnym mnoz-
stvim amyloidu a mnozstvim kolagenu. Kalcifikace jsou pfi-
tomné asi u poloviny postiZenych. Diagnéza karcinomu vy-
chazi z imunohistochemického prikazu kalcitoninu v nado-
ru. MTC se vyskytuje v nékolika moznostech, u genetické-
ho postiZeni je popsana rada variant (11): sporadicky - uni-
lateralni, bez dalSich organovych postiZzeni, MEN 1 - au-
tozomalné dominantni typ dédi¢nosti, MEN 2A - famili-
arni, bilateralni MTC, s hyperparatyre6zou a bilateralnim
feochromocytomem, dédi se autozomalné dominantné,
MEN 2B mize byt sporadicky nebo familiarni s rysy bila-
teralniho postiZeni, je bilateralni feochromocytom a abnor-
malni fenotyp s mnohocetnymi ganglioneurinomy v muko-
ze a marfanoidnim vzhledem, byvaji mukoskeletalni abnor-
mity. Familiarni non MEN MTC se manifestuje jako bilate-
ralni MTC bez dalSich postiZeni, prenos je autozomalné do-
minantni, manifestuje se spiSe v pozdnim vé€ku. Piivodcem
MEN jsou bodové mutace RET protoonkogenu a o jejich
pritomnost se opira geneticka diagnostika v postiZenych
rodinach vyuZzivana od roku 1993. Po chorobé je nutné ak-
tivné patrat. Diagnodza: v klinickém obraze se MTC, vyjma
MEN 2B, neliSi od ostatnich karcinomu §z, postiZeny byva-
ji nejCastéji stiedni a horni poly lalokti a ¢asto byvaji pfi na-
lezu primarniho tumoru postiZeny jiZz uzliny. V klinickém
obraze mize byt napadné Casté zCervenani pokoZky, intole-
rance alkoholu, prijmy, po provokaci pentagastrinem ¢i in-
fuzi kalcia se vyrazné zvysuje hladina kalcitoninu. Z labo-
ratornich ukazatelti nachazime predevSim zvySeny kalcito-
nin, CEA, miize se zvysit serotonin, prostaglandiny, hista-
min, ACTH, l-dopa a dalSi proteohormony a biogenni ami-
ny, u nékterych nemocnych miiZze vzniknout paraneoplastic-
ky Cushinglv syndrom. VySetfeni kalcitoninu nativn€ a po
stimulaci a vySetieni RET protoonkogenu je soucasti gene-
tického screeningu u vSech pribuznych, pfi potvrzeni dia-
gndzy pak je indikovana totalni tyreoidektomie i u osob kli-
nicky asymptomatickych. Souc¢asné je nutné vysetfit nadled-
viny k vylouceni feochromocytomu a funkci pfistitnych téli-
sek k odliseni jednotlivych forem MENu.

Lécba jak sporadické, tak familiarni formy se v zasadé
neliSi: sestava se z kompletniho odstranéni tumoru vcetné
vSech postizenych uzlin a nasledné supresni 1éCby. Zevni
aktinoterapie a chemoterapie se dnes uprednostnuji pred
lécbou radiojodem, u¢inné muze byt podani MIBG 1311,
zkousi se octreotid. Je-li nador soucasti MEN, 1é¢i se sou-
Casné dalSi zjisSténé endokrinopatie, pokud je diagnostiko-
van feochromocytom, je nezbytna nejdiive operace nadled-
vin a pak nasleduje operace §Z. Po operaci jsou pacienti sle-
dovani na specializovaném pracovisti, onkologickym mar-
kerem je kalcitonin a spolu s kontrolou krku UZ je soucasti
pooperacniho sledovani (18). Prognoza: obecné je horsi nez
u diferencovanych karcinomt §Z, zhorsuje ji pfitomnost me-
tastaz, vyssi vék a muzské pohlavi.

Zavér
Zachyt karcinomil §Z stoupa. Nepochybné je zlepSe-
na diagnostika, informovanost pacientil. Jsou-li dalsi vli-

Interni medicina pro praxi 2003 / 6

www.solen.cz

313




PREHLEDNE CLANKY

vy vyvolavajici karcinomy $Z ve srovnani s dobou pied 50
lety, neni jasné. Pro diagnozu je podstatné vySetfeni ul-
trazvukem, aspiracni biopsie, pfi podezieni na medular-
ni karcinom vySetfeni kalcitoninu. Zakladnim Ié¢ebnym
postupem je totalni tyreoidektomie s naslednou lé¢bou
radiojodem, supresni 1é¢bou a dodrzenim pravidelnych
kontrol, které k monitorovani vyuZivaji vySetfeni tyreo-
globulinu, UZ krku. Tento postup je pfesné vypracovan
diky systematickému vyzkumu (15). Prognoza diferenco-
vanych karcinomi je pfizniva, zhorSuje se s vékem. Paci-
enti s touto diagndzou maji byt operovani na specializo-
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