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Nejcastéjsi onemocneéni stitné zlazy a jejich lécba
MUDr. Hana Sarapatkova, Ph.D.
Salvus Medeco, s.r.0., Olomouc

Onemocnéni stitné Zlazy patfi v ordinaci endokrinologa k nej¢astéjsim. V Ceské republice postihuji az 5% populace, u Zen ve
srovnani s muzi se nachazeji v poméru 6-8: 1. Ve stfednim a vy3sim véku je jejich prevalence u zen kolem 10-15 %. Po stano-
veni diagnozy nasleduje navrzeni terapeutického postupu. Nejcastéji vyuzivame farmakoterapii, u indikovanych nemocnych
volime operaci a/nebo l1é¢bu radiojédem, ¢ast pacientd jen sledujeme. Vzdy je nutny individualizovany pfistup s pfihlédnutim
k véku, dalsim komorbiditam (zejména kardiovaskularnim), pfani stran gravidity a dal$im okolnostem. Onemocnéni stitné zlazy
svym nositeldm muze pfinaset fadu problému vzhledem k faktu, ze tyreoidalni hormony ovliviiuji prakticky vsechny systémy.
Spravna diagnostika a Ié¢ba umoziuji plnohodnotny zZivot jen s minimalnim omezenim.

Cilem préce je poskytnout zakladni orientaci v problematice tyreopatii.
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The most common thyroid diseases and their treatment

Thyroid gland diseases are among the most common diseases encountered by endocrinologists. In the Czech Republic, they affect
as much as 5% of the population, with a female-to-male ratio 6-8: 1. Their prevalence in middle-aged and older women is approximately
10-15%. Following the diagnosis, a therapeutic strategy is proposed. Most frequently, pharmacotherapy is used; when indicated,
surgery and/or radioactive iodine treatment are an option; and a proportion of patients are watched expectantly. An individualized
approached is always required, taking into account patient age, comorbidities (particularly cardiovascular ones), future pregnancy
plans, and other circumstances. Thyroid gland disease may pose a number of challenges for the sufferers, given the fact that thyroid
hormones affect virtually all systems of the body. Correct diagnosis and treatment allow living a full life with only minimal limitations.

The aim of the paper is to provide basic guidance on thyroid diseases.

Key words: thyroid gland, hypothyroidism, hyperthyroidism, nodular goitre.

Uvod

V endokrinologickych ordinacich jsou nej-
Casté&ji feSeni nemocni's tyreopatiemi, zejména
zeny. Pravé Zzeny maji onemocnéni stitné zldzy
ve srovnani s muzi 6-8x castéji, prevalence
tyreopatii u zen stfedniho a vy3siho véku do-
sahuje 10-15% (1). Prevalence sniZzené funkce
stitné zlazy (hypotyredzy) v populaci se udava
3-5%, zvysené Cinnosti (hypertyredzy) pak
0,2-1%. Vyskyt onemocnéni vyznamné ovliv-
fuje zdsobeni jédem v dané geografické ob-
lasti a genetickd vybava populace (2).

Hormony stitné zZlazy ovliviiuji viechny
organové systémy - kardiovaskularni, cent-

ralni, periferni i autonomni nervovy systém,
gastrointestinalni, reproduk¢ni, zasahuji do
metabolickych procesd, maji vliv na fertilitu,
pribéh gravidity, vyvoj plodu a jsou zasadni
pro kognitivni a neuropsychicky vyvoj ditéte (3).
Z mnohostranného ucinku tyreoideélnich
hormonu v praxi je nutno brat zejména pfi
|é¢bé starsich pacientd v Uvahu jejich efekt
na kardiovaskularni systém — ovlivnéni srde¢ni-
ho vykonu, frekvence, vliv proangiogeneticky.
Trijodtyronin je nezbytny pro ochranu morfo-
logie a vykonnosti srdce, to je citlivé na jeho
nedostatek i nadbytek. Nejcastéjsi komplikaci
hypertyredzy je fibrilace nebo flutter sini (4).

Hlavnimi hormony produkovanymi stit-
nou zlazou jsou tetrajodtyronin (T4) a trijodty-
ronin (T3). Jejich syntéza je zpétnovazebnym
principem fizena TRH (tyreotropin uvolnujici
hormon) z hypotalamu a tyreostimula¢nim
hormonem (TSH) z pfedniho laloku hypofyzy.
Pro syntézu tyreoidalnich hormonu je nezbyt-
ny jéd (5).

Zakladem terapeutického postupu je sta-
noveni diagnézy, prvnim krokem je pak pecli-
va anamnéza. Subjektivnich potizi mlze byt
fada a nejsou specifické (zmény hmotnosti,
poruchy termoregulace, tlak na krku a poly-
kaci potize, buseni srdce, dusnost, svalova
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slabost, poruchy vyprazdnovani, psychické
potize, Unava, poruchy menstruacéniho cyklu,
infertilita a dalsi).

V osobni anamnéze je rizikem pro one-
mocnéni stitné zlazy ozareni krajiny krku,
hrudniku a hlavy, vyskyt autoimunitnich
onemocnéni (diabetes mellitus 1. typu, viti-
ligo, systémové choroby pojiva, roztrousena
sklerdza, nespecifické stievni zanéty, celiakie
aj.) a uzivanad medikace (amiodaron, psycho-
farmaka, lithium, kortikoidy, biologicka lé¢-
ba aj.). Castd je pozitivni rodinna anamnéza,
u téhotnych Zen s tyreopatii se onemocnéni
v rodiné vyskytlo u 30% z nich (6).

Po klinickém vysetfeni (palpace krku,
pfitomnost tiesu, kvalita klize a adnex, pfi-
tomnost a charakter otokd, zndmky postizeni
odi, srdecni frekvence aj.) si velikost, struktu-
ru, echogenitu, prokrveni, pfitomnost uzla
a event. zvétseni uzlin zobrazujeme ultra-
zvukovym vysetfenim. Pod sonografickou
kontrolou se provadi cileny odbér vzorku
zuzlu tenkou jehlou na cytologické vysetreni
(FNAB - fine needle aspiration biopsy).

Funkci $titné zlazy nam ozfejmi labora-
torni stanoveni hormondlnich hladin - tyreo-
tropinu (tyreoideu stimulujiciho hormonu;
TSH) a volného tyroxinu (FT4), u tyreotoxikéz
i volného trijodtyroninu (FT3). Podle vysledkd
pak zjistujeme typ poruchy funkce (Tab. 1).

Tab. 1. Zdkladni hodnoceni funkce stitné Zldzy
podle laboratornich parametrd

TSH | FT4 | FT3

eufunkce

klinicka hypotyredza

subklinicka hypertyreéza

N
subklinicka hypotyreéza 1
1
!
|

N

N

|

N N
TN | (M

TSH - tyreotropin, FT4 - volny tyroxin, FT3 — volny tri-
jodtyronin, N—norma, 1 zvyseno, | snizeno

klinicka hypertyre6za

Portfolio laboratornich vysetfeni na-
bizi stanoveni autoprotildtek proti struk-
turdm $titné zldzy - proti tyreoperoxida-
ze (antiTPO), bilkoviné mikrozomd, proti
tyreoglobulinu (antiTBG), glykoproteinu
v lumen folikuld. U zvy$ené Cinnosti Stitné
zlazy autoimunitniho pavodu prokazujeme
zvy$ené hodnoty autoprotildtek proti TSH
receptoru (TRAK), které ovsem nerozlisi blo-
kujici a stimulujici autoprotilatky, nékteré
laboratofe stanovuji autoprotilatky stimu-
lujici TSH receptor (TSI).
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Vysledky vydané laboratofi je nutno hod-
notit se znalosti problematiky. Hodnoty TSH
mohou byt ovlivnény fadou stavu (gravidita,
vék, akromegalie, insuficience ledvin, nemoci
nadledvin, psychiatrickd onemocnéni, korti-
koidy, dopamin, amiodaron, chlorpromazin,
haloperidol, preparaty obsahujici jod, zavaz-
na celkovd onemocnéni) (7). TSH je nizky pfi
nedostatec¢nosti hypofyzy nebo hypotalamu,
mluvime pak o vzédcné centrdlni hypotyreéze.
Také stanoveni hladin autoprotildtek je nut-
no vnimat jako podpurné. Izolované mirné
zvyseni hodnot bez dalsich nélezli nezna-
mena automaticky onemocnéni stitné zlazy,
nachazime je i u zdravych osob, od padesati
let hodnoty stoupaji (8).

K zobrazovacim metoddm, mimo naprosto
z4sadni ultrazvukové vysetfeni, patii scinti-
grafické vysetreni stitné zlazy za pouziti radio-
nuklidu, pocitacova tomografie, magneticka
rezonance, event. pozitronova emisni tomo-
grafie (PET-CT).

U nemocnych s endokrinni orbitopatii
provadime specializované ocni vysetfeni

véetné sonografie o¢nich sval(.

Hypotyredza
Snizenou funkci stitné zlazy nachazime
priblizné u 3-5% populace, s vékem cetnost
vyskytu stoupd. Potize nemocnych jsou velmi
pestré, nejsou typické a zasahuji celou fadu
systémU. K nejcastéjsim piiznaklm patfi (upra-
veno dle 2):
B neuropsychické (Unava, nevykonnost, zpo-
malené psychomotorické tempo, deprese)
B gastrointestindlni (zacpa, meteorismus)
B kardiovaskularni (dusnost, bradykardie,
zmény na EKG, perikardialni vypotek)
B gynekologické (poruchy menstruacniho
cyklu, infertilita, potraty)

Tab. 2. Pficiny hypotyredzy (upraveno dle 7)
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B neuromuskularni, postizeni pojivové tka-
né (svalova slabost, parestezie, myalgie,
prodlouzené reflexy, chrapot, syndrom
karpalniho tunelu)

B kozni(zhorsena kvalita nehtd, vlasq, fidnu-
ti ochlupeni, obodi, sucha pokozka)

B laboratorni (hyperlipidemie, anémie,
hyponatremie)

Do ordinace endokrinologa obvykle pfi-
chézeji nemocni s vysledky laboratorniho
a mnohdy i sonografického vysetreni od prak-
tického lékare, provedenymi v rdmci preven-
zmén hmotnosti (Castéji pfibirani) a Unavy;
dale Zeny ve fertilnim véku po potratech ne-
bo z pracovist asistované reprodukce. Pficiny
snizené funkce Stitné zlazy jsou cetné, jak na-

znacuje tabulka 2.

Lécba hypotyredzy

Pti 1é¢bé snizené funkce stitné Zlazy,
periferni i centralni, pouzivame ptipravky
s levothyroxinem (LT4). Denni potieba LT4
je individuadlni, uvadi se 1,6 ug/kg télesné
hmotnosti, pokud funkéni tkan neni vibec
pfitomna. Celkova denni ddvka muaze byt
200 i vice mikrogram. Pii podavani sub-
stituce bereme v Uvahu, zda jde o klinickou
nebo subklinickou hypotyreézu, délku tr-
vani choroby, vék a komorbidity pacienta
(zejména kardiovaskularni), u zen ve fertil-
nim véku jejich pfani stran eventualni gra-
vidity a samoziejmé pfitomnou graviditu.
LT4 ma dlouhy biologicky polocas (cca 7-10
dnt), coz umoznuje sestavit optimalni dav-
ku z gramazi pripravkd, které jsou na trhu
(u nds k cervenci 2020 je 9 registrovanych
pfipravkl s LT4 - Althyxin, Eltroxin, Euthyrox,
Letrox, Levothyroxin ABDI, Levothyroxine

Casté priciny

W autoimunitni

W jatrogenni — zevni ozareni hlavy, krku, hrudniku, lé¢ba radiojédem, po operaci stitné zlazy, Iéky — amiodaron,
jodové kontrastni latky, lithium, interferon alfa, tyreostatika, cytostatika

B prechodnd hypotyredza béhem subakutni nebo poporodni tyreoiditidy

Vzacné pfriciny

B panhypopituitarismus, parcialni hypopituitarismus, postizeni hypotalamu (tumor)

B nedostatek jodu (ve vyspélych zemich vyjimecné)

B vrozené pficiny: ageneze stitné zlazy, vrozené defekty enzymd, maldescenzus

B rezistence k tyreoidalnim hormontm, endemicky kretenismus

W infekéni priciny: Pneumocystis carinii, Kaposiho sarkom (pacienti s AIDS)

B infiltrativni postizeni: Riedlova struma, amyloidéza, hemochromatoza, cystindza
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Accord, Levothyroxine Aristo, Levosintsol,
Synthroxine). Pfipravky s LT4 patfi mezi |éky
s Uzkym terapeutickym oknem a nenizndmo,
zda je mozné je povazovat mezi sebou za
zaménitelné, tedy zda jsou bioekvivalentni.
Ptislusné udaje nejsou verejné. Z uvedenych
piipravkd s levothyroxinem, které jsou v sou-
¢asnosti na ¢eském trhu k dispozici, deklaruje
firma Merck pro svij preparat Euthyrox uzsi
variabilitu G¢inné latky, a to 95-105 %.

Doporucuje se pfipravky nezaménovat,
pokud tak neucini Iékal, a adekvatnost te-
rapie po zdméné léku je nutno zkontrolovat
krevnimi testy (9).

K dispozici je také synteticka forma pfiro-
zeného hormonu trijodtyroninu (T3) - liothy-
ronin (Cynomel).

Farmakologické studie prokazaly, ze T3
ma rychlejsi a vétsi ucinek nez tyroxin, jeho
plazmaticky polocas je cca jeden den, far-
makologicky ucinek je patrny béhem néko-
lika hodin s maximem od 2.-3. dne |é¢by.
Biologicky polocas je 2,5 dne.

Podle doporuceni expertl ETA (European
Thyroid Association) a Ceské endokrinolo-
gické spolec¢nosti zakladnim lékem pfi 1écbé
hypotyredzy a pti dalsich indikacich zGsta-
vd levothyroxin (LT4). Nicméné u ¢&ésti osob
(10-15%) nevede substitu¢ni lécba LT4 k plné
Upravé vsech znamek hypotyredzy, zde je
mozno zkusit kombinaci LT4 a T3. Z&dkladnimi
indikacemi pro T3 jsou nemoznost normali-
zace nebo nezbytné suprese podavanim LT4,
omezené myxedémové kdma, T3 supresni test
pfi podezieni na syndrom rezistence tyreo-
idalnimi hormony nebo pfi scintigrafii Stitné
zlazy, v praxi nej¢astéji prevedeni z 1é¢by LT4
na T3 pred Ié¢bou radiojédem s cilem zkratit
dobu arteficidlni hypotyredzy.

Dulezita je celkova davka za tyden, resp.
pramérna denni davka. Opatrnosti a zdr-
zenlivosti v davkovani je zapotrebi zejména
u starsich nemocnych s kardiovaskularnimi
onemocnénimi.

Kontrola efektu terapie se provadi stanove-
nim TSH, eventudlné FT4, a to v intervalu 6-8
tydnu po nasazeni nebo Upravé davky. Pokud
ma byt lé¢ba Ucinnd a ma dosahnout zddaného
ucinku (obvykle zajisténi adekvatni substituce),
je nutné zajistit optimalni vstiebani pfiprav-
kG s LT4. To zajistuje uziti nalacno, minimalné

30 minut pred jidlem a ostatnimi léky, zapiji se
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vodou, mozné je uzivani vecer, cca 4 hodiny po
poslednim jidle. Resorpce Iékd mlize byt snize-
nd zfady divodu (gastritidy, celiakie, karcinom
zaludku, vliv 1ékd, nadmérny piijem vlakniny
v nedostate¢ném odstupu od uZiti, kava, mlé-
ko, grepovy dzus, antacida, inhibitory proto-
nové pumpy). U soucasného uzivaniinhibitord
protonové pumpy (IPP) Ize podat nejprve LT4
a za 30, Iépe 60 minut IPP. Omeprazol, panto-
prazol, esomeprazol Ize podat po snidani, coz
jejich efekt nesnizuje. Mozné je také rozdélit
uzivani a podat LT4 vecer (9).

Hypertyredza
Zvysena ¢innost $titné zIazy, kterd posti-

huje 0,2-1% populace, je charakterizovdna

laboratorné snizenou hodnotou TSH, v klinic-

ké formé soucasné se zvysenou hodnotou FT4

a FT3, eventualné jen FT3. MiiZe se projevovat

fadou pfiznakd, které se odvijeji od zadvaznosti

a trvani onemocnéni do diagndzy, zavisi na

véku a dalsich komorbiditach.
Nejcastéji jde o ptiznaky:

B kardiovaskularni (fibrilace sini, srde¢ni sel-
hani, tachykardie, extrasystolie, dusnost)

B kozni (tepla klze, padani vlasa, potivost)

B gastroenterologické, metabolické (hub-
nuti, vys$si chut k jidlu, hyperglykemie,
prajmy)

B neuropsychické (slabost dolnich konce-
tin, tres prsty, vicek, nervozita, rychla fec
i pohyby, plactivost, deprese)

B oc¢ni u Gravesovy-Basedowovy toxikézy
(endokrinni orbitopatie - otoky, zarudnuti
a retrakce vicek, paleni, slzeni, tlak a bolest
za o¢nimi bulby, dvojité vidéni)

B laboratorni (hyperglykemie, zvysena al-
kalicka fosfataza)

Tab. 3. Priciny hypertyredzy (upraveno podle 2)

Pficin zvysené Cinnosti $titné zlazy je fada
a uvadije tabulka 3.

Lécba hypertyredzy

Terapie hypertyredzy spociva v ivodnim
zklidnéni a v nasledném rozhodnuti o defi-
nitivnim fedeni. U Gravesovy-Basedowovy
nemoci se snazime co nejrychleji dosahnout
eutyredzy podavanim thiamazolu (na trhu
nyni Thyrozol). Ten inhibuje ukladani jédu do
tyrozinu a tim dalsi syntézu hormonu $titné
Zlazy. Ucinek se objevuje s odstupem, nebot
jiz vytvorené hormony neblokuje, neovliviiuje
hormony uvolnéné pfi destrukci bunék, napf.
pfizanétu. Doba nastupu Ucinku se individual-
né lisi, obvykle zlepseni nastdvd béhem 4-12
tydn@. Uvodni davka 20-30 mg/den se po-
stupné snizuje podle klinického a laboratorni-
ho stavu. Celkova doba tyreostatické 1é¢by je
nejméné 12 mésich. V avodu lécby pouzivame
k ulevé od nepfijemnych kardiovaskuldrnich
potizi betablokatory. Doporucujeme celko-
vé Setieni, pracovni neschopnost dle prani
a moznosti pacienta. Okamzité zanechani
koureni je absolutni nutnosti pfi endokrinni
orbitopatii. Pfi intoleranci thiamazolu (nejcas-
t&ji kozni reakce ¢i gastrointestinalni obtize) se
doporucuji antihistaminika, event. i kortikoidy.
Zaméné za propylthiouracil (Propycil) se sna-
zime vyhnout pro vysoké riziko zavaznych
jaternich [ézi, s vyjimkou prvniho trimestru
gravidity, kdy se preferuje propylthiouracil
pro mensi riziko zavaznéjsich vrozenych vy-
vojovych vad (10).

Zavazné nezadouci Ucinky tyreostatik
(agranulocytdéza, hepatopatie, vaskulitida)
se obvykle rozvijeji béhem prvnich 3 mésica
lécby. Pfed zahajenim tyreostatické Iécby

Periferni (¢asté) priciny

Imunogenni

B Gravesova-Basedowova (GB) nemoc

B tyreoiditidy (subakutni, poporodni, néma, Gvodni faze chronické lymfocytarni tyreoiditidy)

TyreoiddlIni autonomie

B tyreoidalni uzly (solitarni ¢i mnohocetné)

M difuzni autonomie

Polékové

ipilimumab, tremelimumab. ..

B amjodaron, nahly pfisun jodu (vysetieni s jédovym kontrastem), cytokiny, alemtuzumab, interferon alfa,

B predavkovani tyreoidainimi hormony

Centralni (vzacné) priciny

B TSH produkujici adenom

B rezistence hypofyzy na tyreoidalini hormony

www.medicinapropraxi.cz
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je proto nutné vysetfit krevni obraz a jater-
ni testy. Tyreostatickou |é¢bou dosahneme
remise u GB toxikézy priblizné u 30-50 %
nemocnych. U zbyvajicich pacientd onemoc-
néni recidivuje a musime doporucit defini-
tivni fedeni (2).

S navozenim remise nemuUzeme pocitat
u tyreoidalni autonomie, proto doporucujeme
po zklidnéni tyreostatiky definitivni feseni.
Vyjimecné (zejména u starsich polymorbid-
nich osob) ponechavame minimalni udrzovaci
davku tyreostatika dlouhodobé. Definitivnim
feSenim je operace, kterou doporucujeme
u déti, u zen planujicich graviditu, u toxikéz se
zavaznou endokrinni orbitopatii, nebo lé¢ba
radiojédem, indikovana u osob s vysokym
operacnim rizikem, u hlasovych profesionald,
u starsich nemocnych s multifokalni ¢i unifo-
kalni autonomii.

Komplikaci GB choroby m{ize byt endo-
krinni orbitopatie (EO), jejiz diagnostika a tera-
pie je komplikovana a vyZaduje spolupraci en-
dokrinologa a specializovaného oftalmologa.

Hyperfunkce pfi subakutni, poporodni
a silentni tyreoiditidé je dusledkem rozpadu
tyreoidalni tkané, nejde o zvysenou syntézu.
Proto pouzivame jen betablokatory k mirnéni
symptomd, u subakutni tyreoiditidy neste-
roidni antirevmatika nebo kortikoidy, a to dle
zavaznosti pribéhu.
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Uzlova struma

Vyskyt uzld ve $titné zlaze je velmi cas-
ty. Palpacné jsou zjistiteIné u méné nez 10%
vySetienych, pfi sonografickém vysetieni
se nachazi az u 50-60% pacientd, Casté-
ji uzen. Incidence nardsté s vékem (11, 12).
Nejvyznamnéjsim krokem je rozhodnuti, zda
zde neni podezieni na malignitu. Nase dia-
gnostické postupy a Uvahy maji za cil spravné
indikovat opera¢ni vykon a v€asnou diagné-
zou zabranit Sifeni karcinomu. Vyznamnou
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Zaver
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