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3 INCIDENCE NEMOCI STITNE ZLAZY

Incidence onemocnéni §titné Zlazy je rozdilna geograficky, ale i typem onemoc-
néni. Je zfejmé, Ze vlivy zevniho prostfedi maji stdle vyznamnéjsi podil na vy-
skytu urcitych typti onemocnéni §titné Zlazy. Jednim ze zasadnich vlivil je pfijem
jodu, v mensi mife pak selenu, ale patrné i dalSich prvka. Pocet osob na svété
s nedostate¢nym piivodem jodu se odhaduje na jednu miliardu. Skutecnosti je, Ze
ani v rozvinutych statech neni dostate¢ny pfijem jodu v potravé vyfeSen.

Onemocnéni §titné Z1azy jsou nejcastéjsSimi endokrinopatiemi. Podle odhadu
zaloZeného na nesystematickych epidemiologickych sledovanich postihuji cho-
roby §titné Z1azy vyzadujici 1écbu nebo alespoi dispenzarizaci nejméné 5 % po-
pulace v CR, u Zen stiedniho a vy$§iho véku 10-15 % (Starka a Zamrazil 2005).

Incidence zhoubnych nddort §titné Z1azy vzrista také v Ceské republice. Po-
Cet nove zjisténych zhoubnych nadora $titné Z1azy na 100 000 obyvatel stoupa,
jak doklada nasledujici prehled na obrazku 3.1 a v tabulce 3.1 (zpracovani podle
NOR - www.uzis.cz).
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Obr. 3.1 Incidence zhoubnych nédord stitné 71dzy v CR ve vybranych letech a porovnani se ,svétovym
standardem” (zpracovéno podle NOR-UZIS)
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Tabulka 3.1 Pocet zhoubnych nddor( Stitné Zldzy na 100 000 obyvatel

Rok 1988 1994 1998 2000 2004 2008 Svétovy
standard

Muzi 1,88 1,7 2,0 24 3,1 34 2,2

Leny 6,24 48 6,5 8,2 11,1 13,1 79

Pomér muzi a Zen je v této praci uveden 1 : 2,63. RozloZeni incidence vzhle-
dem k véku popisuje volné nasledujici prehled:

Vék Incidence
do 20 let 4%
21-40 20%
41-60 35%
starsi 61 let 41%

Chirurgicka lé¢ba nemoci §titné Zlazy je béZnou soucasti terapeutickych sché-
mat jiz vice neZ 100 let. V soucasnosti je indikovana tato 1é¢ba s ohledem na vy-
voj vyskytu onemocnéni §titné 714zy v CR u stale stoupajiciho poétu nemocnych.

Incidence onemocnéni §titné Z1azy ma vzestupnou tendenci. V CR také stéle
stoupd vyskyt zhoubnych nadorovych onemocnéni §titné Zlazy (ve vSech véko-
vych kategoriich).



7 FYZIOLOGIE STITNE ZLAZY

Stitna Z14za je parenchymatézni organ, jeho? fyziologickd hmotnost je uvadéna
u dospélych osob v rozmezi 15-20 gram. Stitna Z14za je bohat& zdsobena krvi,
pratok krve orgdnem je uddvan v rozmezi 50—100 ml/min. Stitna Zlaza je sloZena
z folikuld rtizné velikosti, které jsou tvofeny vrstvou epitelovych bunék — tyreo-
cytl. Mezi tyreocyty jsou vmezefeny burky, které oznacujeme jako parafoliku-
larni (C bunky) (obr. 7.1).
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Obr. 7.1 Schéma fyziologickych déjii v tyreocytu
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Buniky Stitné Zl1azy maji schopnost aktivné vychytavat (akumulovat) jod, ¢imz
se vyrazné 1isi od bunék ostatnich tkani. Tento mechanismus je realizovén tzv.
jodidovou pumpou. Akumulace jodu je proces aktivni, energeticky niro¢ny a je
nazyvén trapping. Jodid je ve funkcni Stitné Zlaze 20-40x koncentrované;jsi
neZ v krevni plasmé a je vazan v podobé tyreoglobulinu. Jod je zakladnim prv-
kem potfebnym k syntéze aktivnich hormond — tyreoidalni hormony obsahuji
59-65 % jodu. Denni potfeba jodu je 150-200 pg/den. Piijem pod 50 pg/den je
uvadeén jako kriticky pro vznik a rist strumy. Organifikace probiha konverzi jodu
na jodid, jod je nasledné inkorporovén do tyrosinového kruhu. Tak je syntetizo-
van monojodtyrosin (MIT), dijodtyrosin (DIT), trijodtyrosin a thyroxin (T3, T4).
Pfi nadbytku jodu dochazi zpocatku ke zvySené organifikaci s nislednou inhibici
jodidové pumpy. Nadmeérna organifikace miiZe vést k inhibici hormonogeneze
— tzv. Wolffav-Chaikoffiv efekt — v diisledku inhibice tyreoidalni peroxidazy.
Tento efekt je vSak jen pfechodny. Za patologické situace mize nadbytek jodu
vyvolat hypertyreézu (,,jodbasedow*) — tento jev miiZe vzniknout nejen u ne-
mocnych s Gravesovou-Basedowovou nemoci, ale také u polynod6zni strumy,
vzéacnéji 1 u jinych onemocnéni §titné Zlazy. Nasledné probiha sekrece T3 a T4
do krve, kde je konvertovan méné G¢inny T4 na ic¢inny T3. Jod je obsaZen v séru
a je vazan na glykoprotein tyreoglobulin (TGL). Fyziologicka hladina tyreo-
globulinu je niZ8i neZ 50 ng/ml, u atyredznich nemocnych (po totalni tyreoide-
ktomii) méné neZ 9 ng/ml. Obsah jodu je v jeho molekule 0,1-1 % molekulové
hmotnosti. Tyreoglobulin s nizkym obsahem jodu se hydrolyzuje rychleji nez
tyreoglobulin s vysokym obsahem jodu. Proteolyzu tyreoglobulinu inhibuji vy-
soké hladina jodu a lithium.

7.1 TYREOTROPIN UVOLNUJICi HORMON

V hypothalamu je tvofen neurony tyreotropin uvolilujici hormon TRH (thyro-
trophe releasing factor, tyreoliberin). TRH je tripeptid pyroglutamyl-histidyl-
-prolinamid, ktery fidi sekreci TSH (tyreostimulacni hormon) v PAS pozitivnich
burikach adenohypofyzy. Jeho syntéza probihd v supraoptickém a paraventriku-
larnim jadru hypothalamu. Krvi, tzv. hypofyzarnim portidlnim venéznim systé-
mem, je dopravovan k neuronim adenohypofyzy.

7.2 TYREOTROPIN

Tyreotropin (TSH) je glykoprotein, ktery je syntetizovan a vylucovan tyreotrop-
nimi butikami adenohypofyzy. Tyreotropin se sklada ze dvou podjednotek alfa
a beta. Retézec alfa je spole¢ny dalsim hormontim FSH, LH a HCG. Tyto hor-
mony se lisi v beta podjednotce (n€kteti autofi rozliSuji také gama podjednotku).
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Tyreotropin usmérniuje rist tyreocytll a také sekreci hormont §titné Zlazy.
Tyreotropin plsobi na tyreocyty a vyvolava zmény jejich morfologie. Zrychluje
také resorpci a hydrolyzu tyreoglobulinu. Nékteti autoti uvadéji, Ze vyssi hladiny
TSH jsou spojeny s vy$8§im prokrvenim S§titné Z1azy a rozvojem strumy.

Zvysena sekrece TSH vede ke zvySeni sekrece hormoni ze §titné Zlazy tim,
Ze zrychluje resorpci a hydrolyzu tyreoglobulinu, sniZuje obsah koloidd a ty-
reoglobulinu. Dojde tedy k zvySeni hladin hormond T3 a T4 v periferni krvi,
tyto hormony jsou transportovany vazané na y globulinech ke tkanim. Zpétnou
vazbou je utlumena sekrece TRH v hypothalamu (efekt T3) a TSH v hypofyze
(efekt T3 1 T4).

V s§titné Zlaze se tvori tfi ddleZité hormony. Dva zdkladni hormony piedsta-
vuji tyroxin (T4 — tetrajodtyronin, 3,5, 3°, 5’-L-tetrajodtyronin) a trijodtyronin
(T3 —trijodtyronin, 3,5,3’-L-trijodtyronin). Denni sekrece T4 se pohybuje okolo
80 pg a denni produkce T3 se pohybuje okolo 20-30 ug, méné nez 20 pg je
objem denni produkce neaktivni formy reverzniho T3 (rT3). Oba hormony maji
podobné ucinky, lisi se jen svou dynamikou. Aktivni T3 vznika dejodaci T4
v butice na pozici 5 ¢i 5°. V plasmé jsou T4, T3 i rT3 vazany na proteiny ¢i jako
tzv. volné hormony (fT3, fT4, oznaCeni free — volny), mezi jejichZ koncentraci je
udrZovana rovnovéha. Volné hormony pasivné difunduji pres bunéénou membra-
nu, nebo jsou transportovany specifickym nosi¢em pfes membrinu a cytoplasmu
k receptoru buné¢ného jadra.

Vyssi hladiny T3, T4 zrychluji obrat fosfolipidd a stimuluji prekurzory purind
a pyrimidinu, a tak se zvySuje také syntéza DNA a RNA.

7.3 VAZEBNE (TRANSPORTNI) PROTEINY

Transportni proteiny T3 a T4 jsou tfi:
* globulin vazajici tyroxin (TBG - thyroxine binding globulin)
» prealbumin vazajici tyroxin (TBPA — thyroxine-binding prealbumin — tran-
styretin)
* albumin
Zmeéna jejich koncentrace sice ovlivni hladinu celkového hormonu, ale kon-
centrace aktivniho volného hormonu ovlivnéna neni. TBG je produkovan v ja-
trech, jeho produkce je zvySena v gravidité i pri 16¢bé estrogeny. Koncentrace
v séru je 280-560 nmol/l. TBG vaZe asi 70 % cirkulujiciho hormonu. TBPA vaze
jen 10 % cirkulujiciho T4, afinita k T3 je az 10x niZsi, jeho koncentrace v séru
je 2250-4300 nmol/l. Albumin transportuje az 15 % T3 a T4. Albumin je hlavni
zdroj volnych hormont (fT3 a fT4) ve tkani pro moZnost jeho rychlé disociace
z vazby na albumin.
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74  METABOLISMUS JODU

Jod je pfijimén potravou. Po absorpci jodidu je krvi dopraven k bazalni mem-
brané tyreocytd. Tento transport je uskutectiovan specifickym prenasSecem (jenz
je kédovan PDS genem — natrium jodidovy nosic). Jodidovd pumpa mtiZe byt
stimulovana nejen TSH receptorem, ale také protilatkami proti témto receptorim
(TSH-R Ab/stim/ — tyreotropin receptor antibody — TRAK).

Pfi jodovém deficitu se sniZuje nejprve intratyreoidalni obsah jodu. Nedosta-
tek jodu se miiZe projevit vznikem tzv. endemické strumy, zvétSenim Stitné zZ1azy,
poruchami rozvoje intelektu, poruchou ristu organismu aj. U novorozenct miiZe
nedostatek jodu vyustit ve stav oznaovany jako kretenismus.

7.5  SYNTEZAT3AT4

Tento proces zahrnuje nékolik krokti — aktivni transport jodidu do tyreocytu,
oxidaci jodidu a jodidaci tyrosylovych fetézcli, syntézu monojodtyrosylovych
molekul v tyreoglobulin a syntézu T3 a T4, proteolyzu tyreoglobulinu a dejodaci
jodtyrosinu v tyreocytu.

K syntéze hormont §titné Zlazy je nezbytny enzym tyreoidalni peroxidazy
(TPO) a tyreoglobulin. Tfi enzymy dejodazy katalyzuji monodejodacni reakce
tyrosylového okruhu. Tyto dejodazy jsou v jatrech a ledvinach, ve §titné Zlaze,
kosternim svalstvu, srde¢nim svalu, ale i jinych tkanich. Hlavnim dejoda¢nim
mistem je selenocystein.

7.6  TYREOGLOBULIN

Tyreoglobulin (Tgb) je glykoprotein sloZeny z 5 496 aminokyselin s molekulo-
vou hmotnosti 660 kDa. Obsah jodu neni konstantni a pohybuje se od 0,1 do1 %
molekulové hmotnosti. Tyreoglobulin o nizkém obsahu jodu je hydrolyzovan
rychleji nez tyreoglobulin s vysokym obsahem jodu.

V regulaci funkce Stitné Zlazy se uplatiiuje imunitni systém. Povaha nékterych
onemocnéni je charakterizovana jako ,,autoimunni onemocnéni*. V mechanismu
onemocnéni se zapojuje do patogeneze celd fada faktorti.

Ve fyziologii, resp. patofyziologii se uplatiiuji heterogenni protilatky proti
tyreoglobulinu (TAK), mikrozomalnimu antigenu (MAK), ktery je identicky
s TPO, TSH receptortim, které jsou stimulujici (stim.) a blokujici (block), a proti
samotnym hormoniim T3, T4 a TSH.

Vedle téchto protilatek, které se uplatiiuji v ramci autoimunnich onemocnéni,
v némz se ucastni také Th1 a Th2 lymfocyty, CD4 a CDS buiiky, je zjiSténa iloha
cytokint v regulaci funkci bunék $titné zlazy.
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V §ir§im slova smyslu jde o cytokinovou regulaci a jeji poruchy, které ve svych
disledcich vedou k projeviim onemocnéni a funkénich poruch. O vlivu cytokind
na tyreocyt za fyziologickych a patologickych podminek mame zatim jen ome-
zené mnoZstvi informaci k vysvétleni vSech projevil a disledkil dosud zndmych
a popsanych nemoci stitné Zlazy.

U nadora $titné Zl4azy je popsdna mutace bcl-2 genu, stejn€ tak u anaplastic-
kych nadora stitné Zlazy je prokazovana mutace p53 genu, stejn€ jako PET-RET
onkogenu u meduldrniho karcinomu predev§im familidrni formy. Souvislost pa-
tologii Stitné Zlazy, Pendredova syndromu, ale také nador, je spojena s mutaci
PDS genu (podrobnéji je zminéno v kapitole 5, Molekularni biologie a genetika
onemocnéni §titné zlazy).

7.7 KALCITONIN

Kalcitonin je proteohormon produkovany C butikami — parafolikularnimi buii-
kami $titné Zl14azy. Kalcitonin se podili na metabolismu vapniku. Za normdlni 1ze
povazovat hladiny kalcitoninu pod 150 pg/l. Ve fyziologickych davkach snizuje
kalcitonin hladinu vapniku v séru a inhibuje aktivitu osteoklastt, zaroven sniZuje
reabsorpci kalcia v ledvinach. Efekt kalcitoninu se za fyziologické situace uplat-
fiuje jen omezené, v homeostize vapniku je dominantnim regulacnim hormonem
parathormon. Kalcitonin je vSak vyuzZivan aspésné v 1é¢bé osteopordzy, chrani
v dobé téhotenstvi kostru pred odvapnénim (stejné tak i v prubéhu laktace). Jeho
efekt je v prevenci hyperkalcemie pfi zvySeni ordlniho ptijmu vapniku.

Z parafolikularnich bunék vznikd medularni karcinom (MCT), ktery je spojo-
véan s dvéma formami — sporadickou a familiarni. Medularni karcinom je soucasti
dvou syndromti mnohocetné endokrinni neoplazie (MEN 2A, MEN 2B). Bylo
zjisténo, Ze tento syndrom je v pfimé souvislosti s mutaci RET protoonkoge-
nu, ktery je tvoren 20 exony, kédovan na kratkém raménku 10. chromozomu
(10q11.2). Vysoké hladiny kalcitoninu snizuji hladinu vapniku v séru. Vzestup
hladiny kalcitoninu po operacich je proto davan do souvislosti s poklesem vap-
niku (pooperacni hypokalcemie).
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8.1 NASLEDKY JODOVEHO DEFICITU

Nedostatek jodu v potravé ma vliv na funkci, ale i morfologii §titné Zlazy. V ob-
lastech s nedostatkem jodu byl pozorovan vznik tzv. endemického kretenismu
v disledku hypotyredzy (kongenitalni). Kretenismus je spojen s typickym vyra-
zem v obli¢eji, ndlezem strumy, mentdlnim postiZenim, poruchou celkového so-
matického vyvoje, poruchou sluchu a s projevy hypotyredzy. Stile jeste existuji
oblasti, kde je nedostatecny piivod jodu v potravé, a to i ve vyspelych zemich
Evropy, Asie i Ameriky. Nedostate¢ny piisun jodu a poruchy funkce $titné zI4-
zy jsou znamy i v CR. Nedostate¢ny pfisun jodu v dobé t&hotenstvi mé velmi
zavazné disledky nejen pro matku, ale také pro vyvijejici se plod. V disledku
nedostatku jodu dochézi ke zvétSeni Stitné Zlazy. Struma z nedostate¢ného pii-
vodu jodu vznika i v dosp€losti.

Nedostatek jodu se projevuje v rizném veéku rozdiln€. V dobé intrauterinniho
vyvoje se projevi moZznym potratem, vznikem vrozenych vyvojovych vad, zvy-
Senou mortalitou plodu, vznika kretenismus a psychomotorické poruchy. U no-
vorozencl vznikd struma, hypotyre6za, zpoZdény psychomotoricky a somaticky
vyvoj. V détském véku a u dospivajicich se projevuje zpozdéni mentilniho vyvo-
je, nedostatecny vyvoj intelektu a inteligence, détska juvenilni hypotyredza, stru-
ma, porucha somatického vyvoje, nedoslychavost. U dosp€lych vznika struma,
ktera je v nékterych piipadech spojena s mechanickym syndromem. Nedostatek
jodu je povaZovéan za rizikovy faktor maligniho bujeni $titné Zlazy.

8.2 HYPOTYREOZA

Hypotyreéza ma rizné projevy, a to podle toho, jaka je jeji pfic¢ina. Nejvyznam-
né&ji se podili na hypotyredze sniZzeny privod jodu a/nebo zanét §titné z1azy (chro-
nicky, subakutni, vzicné akutni). Zvlastni skupinou je hypotyredza po operaci
§titné Zlazy. Je popsan kongenitalni hypotyreoidismus u novorozenct, ktery pro-
véazeji makroglosie, dyspnoe z ttlaku velkou strumou, hluchota a hluchonémost,
jeho vyskyt je ale u nas jen raritni.
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8.3  HYPERTYREOZA

Pfi poruSe na drovni receptoru dochézi k rezistenci buiiky na hormony Stitné
Zlazy. Dochézi k zvétSeni Stitné Zlazy — rozvoji strumy. Je popsana selektivni
hypofyzarni rezistence, kde je pferusena zpétna vazba mezi produkci hormonti
a inhibici produkce TSH. Vysledkem je tyreotoxik6za. V periferni krvi lze dete-
govat vysoké hladiny TSH, ale i T3 a T4.

U autoimunni Gravesovy.Basedowovy (GB) toxikézy jsou pritomny patolo-
gické imunoglobuliny, oznacované jako imunoglobuliny stimulujici Stitnou Zlazu
(TSI), nebo protilatky stimulujici $titnou Zlazu (TSAb) neboli imunoglobuliny
7S IgG. Tyto IgG imunoglobuliny jsou protilatkami proti TSH receptoru. Pro
GB toxikézu jsou typické vysoké titry stimulujici protilatky proti TSH receptoru
(TSH-R-Ab = TRAK), které jsou pfimo umérné aktivité choroby. Soucasné je
identifikovana patologie supresorovych T lymfocytt, které dovoli helper T lym-
focytim reagovat se specifickymi antigeny $titné Zlazy a také vstupovat do in-
terakci s B lymfocyty produkujicimi TSI.

8.4  NADORY STITNE ZLAZY

Néadory §titné Zlazy vychazeji z tyreocyti (adenomy, adenokarcinomy), z parafo-
likularnich bunék (medularni karcinom), z lymfocytd (maligni lymfom), ale také
z jinych tkani: fibrocytd, endotelovych bun€k aj. Vznik nadord, jejich rast a bio-
logické vlastnosti jsou v soucasnosti zkoumany metodami molekularni biologie.

Vznik nadort §titné Zlazy mé dva prokazané rizikové faktory — stimulaci tkané
TSH a radiacni zafeni.
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9  PATOLOGICKA ANATOMIE STITNE ZLAZY

Patologicka anatomie rozd€luje chorobné stavy Stitné Z1azy na kongenitalni mal-
formace Stitné zZlazy — vyvojové vady, regresivni, funkéni a obéhové zmény Stitné
7lazy, zanéty §titné Zlazy a nadory.

9.1 KONGENITALNI MALFORMACE STITNE
ZLAZY — VYVOJOVE VADY

Medialni kréni cysta je vystlana nejCastéji cylindrickym epitelem s rasinkami
nebo bez tasinek. Nachazime ale také epitel dlazdicovy, vrstevnaty nebo epitel
respirac¢niho typu. Ve st€nich cyst mohou byt pfitomny zlazky hlenové, lymfoid-
ni buriky a také tyreocyty (tkan $titné Zlazy). Ve sté€né cysty je pojivova tkan
s vétsim podilem elastickych vldken. Obsah cysty je vazky, vysoce viskdzni,
¢iry ¢i zkaleny, lehce opaleskujici sekret, ktery miiZe obsahovat uvolnéné epitelie
stény cysty.

Ektopické ¢i tzv. heterotopni tkané (ektopie, dystopie, akcesorni tkanég, abe-
rantni tkdng) jsou tvofeny tyreocyty s tvorbou folikuld a rezidudlni pfitomnosti
koloidu, kde 1ze prokazat imunohistochemicky tyreoglobulin.

9.2 REGRESIVNI A OBEHOVE ZMENY STITNE ZLAZY

Pfi atrofii nachdzime tyreocyty jako znacné zmensené oplostélé folikuly s depleci
koloidu (tlakova atrofie v okoli rozsédhlych adenomt). V nékterych piipadech
dochézi k stfddani amyloidu, které je typické u nékterych nadord (medularni
karcinom §titné zlazy). Nekrozu ve Stitné Zlaze nalézame podle stafi vzniku 1éze
v rizném stadiu reparace. Pfipadn¢ nachazime jiZ nejen regresivni, ale také tzv.
reparacni zmény s jizvami (hyalinnimi), napf. typické po FNAB apod.
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9.3  ZANETYSTITNE ZLAZY

Zanéty se rozdéluji na akutni a chronické. Akutni tyreoiditida se miiZe rozvinout
do tzv. abscedujici formy. DalSim zanétem je subakutni obrovskobunécna gra-
nulomat6zni tyreoiditida (de Quervainova). Mezi chronickymi zanéty nalézame
chronickou lymfocytarni (lymfoplasmocytarni) intersticidlni tyreoiditidu a pro-
liferativni chronickou tyreoiditidu (Riedlova struma).

9.4  HYPERPLAZIE PARENCHYMU STITNE ZLAZY — STRUMA

Hyperplazie se rozdé€luji na dvé zakladni formy: na difuzni hyperplazie a uzlové
(noddzni) hyperplazie.

9.5  NADORYSTITNE ZLAzZY

Podle biologické povahy délime nadory na maligni a benigni.

Neékteti autofi fadi mezi nezhoubné nadory také cysty. Histologicky nachazi-
me sténu cysty, kterd byva kryta Zlazovym epitelem. Klinicky je vSak ddleZité,
Ze existuji pfipady, kdy byl v cysté zjistén papilarni karcinom.

Benigni nadory Stitné Zlazy jsou adenomy. Nejcastéji jsou rozlisSovany podle
stavby folikulii. Folikularni adenom parenchymatézni, koloidni, mikrofoliku-
larni a makrofolikularni. Histologicky lze jesté klasifikaci rozsifit na adenomy
embryonalni, trabekularni, papilarni, papilarné folikularni a cystopapilarni, které
se vSak nevyskytuji prilis casto.

Zvlastni postaveni mezi adenomy histologicky a klinicky ma onkocytarni
adenom (onkocytom, nador z Hiirtleho bunék, Hiirtleho postbranchidlni struma
Goetzova).

Hodnoceni biologické povahy adenomilt vymezuje ICD klasifikace, kde za po-
tencidlné maligni jsou povaZovany adenomy papilarni, papilarné folikularni
a v nékterych pripadech cystopapilarni.

Maligni nadory

FOLIKULARNI KARCINOM

Vychazi ze zdkladni benigni varianty adenomu s cytologickymi vlastnostmi
podobné jako u karcinomu. Je-li pfitomna angioinvaze, jde vZdy o jasnou ma-

lignitu. Mikroskopicky nachdzime folikuly s atypickym epitelem se zvySenou
barvitelnosti jadra a polyploidnimi jadry v buiikdch. Metastazy zde mohou byt
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ziejmé dfiv neZ vlastni nddor. Nékteti autofi jesté odliSuji vysoce a nizce invazni
typ. U folikularniho karcinomu histologicky rozliSujeme diferencovany a nizce
diferencovany typ.

KARCINOM Z OXYFILNiCH BUNEK (HURTLEHO KARCINOM)

Je charakterizovan zvySenou oxyfilii epitelovych bunék s charakteristikami on-
kocytll, zfejmou invazi do pouzdra ¢i angioinvazi. Jako varianta folikuldrniho
karcinomu je popséan karcinom z jasnych bunék (klarocelularni).

PAPILARNI KARCINOM

Papilarni karcinom muze vytvafet cysty, které mohou byt i o priméru 10 cm.
Histologicky nachazime papilarni struktury epitelu v koloidu. Jako specificky
nalez jsou uvadéna tzv. psamomatozni téliska. Ve folikulech Casto nachidzime
cylindricky epitel. U papilarnich karcinomd je patrna papilarni struktura a zrni-
tost chromatinu jader nadorovych bunék (ground glass — matnicova jadra). His-
tologicky se rozliSuje vice variant papilarniho karcinomu. Papilérni sklerozujici
(Grahamtv nador), papilarné folikularni, papilarni karcinom z vysokych bunégk,
papilarni karcinom z valcovych bunék, solidni typ papilarniho karcinomu, kar-
cinom z jasnych bunék a oxyfilni papilarni karcinom.

MEDULARNI KARCINOM

Je nador vychézejici z parafolikuldrnich tzv. C bunék, ktery je fazen mezi epite-
lidlni nadory. Tento nddor muZe tvofit uzly, ale mize se §ifit i difuzné. Histolo-
gicky nachazime polygondlni buriky, v buiikach se nachdzeji argentafinni granula
a svétla cytoplasma. Medularni karcinom je soucasti tzv. MEN syndromil, a to
MEN 2A (MEN II) a MEN 2B (MEN III). Typ MEN 2A, tzv. Sippletiv syndrom,
se sklad4d z meduldrniho karcinomu §titné Zlazy a feochromocytomu, nekon-
stantné z adenomu paratyreoidey. Typ MEN 2B, tzv. Wernickedv ¢i Gorlinliv
syndrom, ma k obrazu meduldrniho karcinomu tyreoidey a feochromocytomu
mnohocetnou slizni¢ni neurofibromatézu (hrbolaté rty — brambleberry lips, ,,syn-
drom hrbolatého jazyka*). U ¢asti nemocnych s MEN 2A syndromem je v 10 %
zjiSfovan Hirschsprungliv syndrom — megakolon.

U nemocnych je spojen s vysokou hladinou kalcitoninu (pentagastrinovy
test). Tento nélez je spojen se zvySenim sérovych hladin vdpniku a 24hodinové
sekrece katecholaminil (kyseliny vanilmandlové, metanefrinu), vy$§imi hladi-
nami karcinoembryonélniho antigenu (CEA) — az 50 % MCT produkuje CEA.
Pfic¢inou MCT u syndromt MEN 2 jsou bodové mutace RET protoonkogenu,
ktery koduje transmembranovy tyrosinkindzovy receptor. U sporadické formy se
mutace vyskytuji somaticky, tj. pouze v nddorové tkani, u hereditarnich forem se
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Tabulka 9.1a Prehled rozdéleni nddor(i podle WHO

Epitelové nadory

Derivované z foli-
kularnich bunék

Benigni Adenom, onkocytarni adenom
Maligni Folikuldrni karcinom, diferencovany, nizce dife-
- diferencované rencovany

- hiife diferenco-
vané

- nediferencované

Papildrni karcinom, papildrni sklerozujici (Graha-
mv nador),

papilaré folikuldrni, papilami karcinom z vyso-
kych bunék, papildrni karcinom z vdlcovych bu-
nék, solidni typ papildrniho karcinomu, karcinom
zjasnych bunék, oxyfilni papildmi karcinom

Inzuldmi karcinom — varianta folikularniho kar-
cinomu

Gigantoceluldrni, vietenobunécny, malobunécny

(anaplastické)

Derivované z pa- L,
rafolikuldrnich lllgergilrjmlgrrr?l
bunék (C buriky)
Smisené nddory Benigni
z folikuldrnich
a parafolikularnich Maligni
bunék

Onkocytarni Hiirtleho adenom

. . Onkocytérni Hiirtleho karcinom — varianta foliku-

Nédory z onkocytli . .

[drniho karcinomu

Onkocytdmi papildrnf karcinom
Nddory z vodojas- Papildrnf karcinom s rizné pokrocilou dlazdicobu-
nych bunék nécnou diferenciaci
ARSI Skvaméznf
dicobunécnou etalazie
diferenciac P
Nddory produkujicf Mukoepidermoidni karcinom, sklerozujici muko-
mucin epidermoidni karcinom, mucinézni karcinom

Pokracovdni tabulky na ndsledujici strané
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Tabulka 9.1a Pfehled rozdéleni nddor(i podle WHO (pokracovdni)

Sarkomy
Hemangiopericytom, hemangiosarkom, fibrosar-
kom, chondrosarkom
Neepitelové
- Lymfom B-imunoblasticky
« Plasmocytom non-Hodgkinsky lymfom

Druhotné nddory a metastdzy do Stitné Zlazy

- Metastaticky melanom

« Metastaticky sarkom

« Metastaticky dlazdicobuné¢ny karcinom
- Metastaticky Grawitzdv nador

vyskytuji mutace zarode¢né. Jednotlivé mutace v genu 10 chromozomu se 1isi
svym fenotypovym dopadem i svou agresivitou.

OSTATNI MALIGNI NADORY

Pro tplnost uvadime MEN I syndrom, dfive tzv. Wermertv typ, jehoZ soucasti
je postizeni primarni hyperparatyre6zou, nadory endokrinniho pankreatu (gas-
trinom, inzulinom, glukagonom, VIPomy), nadory hypofyzy (prolaktinom, so-
matotrofinom), pridruzené endokrinopatie nadledvin, karcinoid, néktefi uvadéji
i onemocnéni $titné Zlazy aj.

Dale je mezi nadory §titné Zlazy fazen karcinom skvamadzni — spinocelularni.
Tento nador se vyskytuje sporadicky s nilezem uzlu ve $titné Zlaze. Diagndza
je histologicka.

Setkavame se také s nediferencovanymi karcinomy — anaplastickymi karci-
nomy. Anaplasticky karcinom $titné Zlazy (fizocelularni, gigantocelularni, ku-
latobunéény, piipadné s primési bunék osteoklastického typu) je charakterizovan
opét tuhym uzlem. Histologicky je obraz zfejmy z nazvu, jde o epitelové buriky
rizného charakteru s niZ8$im ¢i vy$S$im stupném diferenciace.

Ve stitné zlaze se miZe rozvinout také maligni lymfom, jenZ miZe primarné
mit ptivod z lymfocyti nahloucenych mezi folikuly ve §titné Zlaze. Jde zpravidla
o non-Hodgkinsky B lymfom, a to jeho extranodalni formu.

V prehledu uvadime rozdéleni nadorG podle WHO, modifikované podle Ro-
saie a spol. s vyuZitim klasifikace podle Bednafe a spol. (tab. 9.1a). Pro klinickou
praxi doporucujeme pouzivani zjednodusené klasifikace WHO (tabulka 9.1b).
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Tabulka 9.1b  Zjednodusend WHO klasifikace malignich nddord $titné Zldzy
Nadory
Papildrni karcinom
Skler6zujici papilari karcinom (Grahamv tumor)

Folikuldrni karcinom — minimalné invazivni typ
— vysoce invazivni typ

Onkocytarni Hiirtleho karcinom
Epitelové Meduldrnf karcinom
Anaplasticky karcinom — typ — vietenobunécny
— obrovskobunécny
— malobunécny
Epidermoidnf (skvamdznf) karcinom
Mukoepidermoidni karcinom
Fibrosarkom
Mezenchymalni Chondrosarkom

ajiné

Ostatni Maligni lymfomy — non-Hodgkinsky lymfom
statni
Metastatické nddory — Grawitzilv tumor, melanom

Pro klinickou praxi vyuzivaime nejCastéji nasledujici ¢lenéni malignich nadori
Stitné Zlazy:
* papilarni karcinom
* folikularni karcinom
* medularni karcinom
¢ anaplasticky karcinom
e maligni lymfom
* ostatni nadory
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124  CHIRURGICKA TECHNIKA OPERACI STITNE ZLAZY

Operace je provadéna v celkové anestezii se zajiSténim dychacich cest endo-
trachedlni intubaci (pouZziti laryngealni masky nedoporucujeme), s myorelaxaci
afizenou ventilaci, monitoraci vitalnich funkci EKG, pO,, pCO,, méfenim pulsu
a krevniho tlaku. Zcela ojedinéle jsou jeSté dnes provadény vykony v regional-
ni — lokélni — anestezii, pokud je vykon indikovan z vitélni indikace a celkova
anestezie neni mozna.

Pfi pfipravé operacniho pole zdsadné nepouzivame k dezinfekci preparaty
s obsahem jodu.

Poloha pacienta je vleZe na zadech se zdviZenim trupu o 20-30 stupiiti a za-
klonem hlavy. Hlavu uloZime na sterilni podlozku a celou uloZime do ,,Satku‘ ze
sterilni rousky. Proximalni hranici vymezime pak rouskou uloZenou pies sub-
mandibularni prostor. K vymezeni pole lateralné pouzivime po jedné rousce.
Dbame pfitom, aby operacni pole bylo dosti prostorné a aby byla exponovana
cela krajina kr¢ni, nadklickova, nad manubrium sterni. Rozmisténi operacniho
tymu je modifikovano (obr. 12.2).

Operace provadime v rozmisténi: operatér na strané operovaného laloku §tit-
né 7lazy (blokové disekce apod.), prvni asistent na druhé strané od operatéra,
druha asistence stoji za hlavou. Instrumentujici sestra je napravo u pacienta
a instrumentacni stolek je nad nohami nemocného, sita a instrumentarium ma
umisténé vpravo od operacniho stolu a pacienta. Anesteziolog je zpravidla vlevo

II. asistence

2

operatér . asistence

P

© & &

instrumentarka anesteziolog anesteziologickd
sestra

pacient

0br. 12.2 Rozmisténi operacniho tymu pfi operaci $titné Zldzy
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Obr. 12.3 Uvod operace — pldnovani a provedeni kozniho fezu

od nemocného a operacniho stolu (odd€lujeme pracovisté anesteziologli rouskou
od opera¢niho pole).

Operace je zahdjena z horizontalné vedeného ,,limcového nebo kolarkového
(kolarniho)* fezu, také Kocherova fezu. Vyhodné je vyuzit pro fez kozni vras-
ky. Oznaceni fezu provadime inertni barvou — klasické namalovani tvaru fezu
(obr. 12.3).

Po protéti kiize postupujeme do podkoZi, zde se protinaji podkozni Zily. Po je-
jich podvazu a protéti je postupovdno dile aZ k infrahyoidnim svalim, které
jsou predstavovany m. sternohyoideus, m. sternothyreoideus, m. thyrohyoideus.
M. sternohyoideus a m. sternothyreoideus zpravidla ve stfedni ¢are vertikalné
rozdélime a smérem laterdlnim je u velkych strum protindme (obr. 12.4).

Rozhodnuti o protnuti infrahyoidnich svali nebo pouze jejich odtazeni pro-
vadime podle velikosti strumy, charakteru parenchymu $titné Zlazy a zakladniho
onemocnéni. Cilem je zajistit dostatecny prehled v oblasti n. recurrens a gl. pa-
rathyreoideae.

Poté je exponovano chirurgické pouzdro §titné Zlazy. Nasledné je provadéna
izolace lobus pyramidalis a uvolnéni medidlni plochy horniho pélu laloku (obr.
12.5). Uvoliiujeme horni tfetinu laloku §titné Zlazy lateralné, kde je nutno pod-
vazat vétev laterdlnich zil. Pfi preparaci horniho pélu laloku $titné Zlazy lalok
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t— m. sternohyoideus

t— m. sternocleido-
mastoideus

Obr. 12.4 Preparace podkoZi a uvolnénf rany. V rané rozhruté infrahyoidnf svaly ve stiednf ¢dfe. Late-
ralné uvolnény medialni okraje kyvacli

mista preruSeni vétvi
a. thyreoidea superior

+— m. sternohyoideus
| — m. sternothyreoideus

tah horniho pdlu
laloku st. Zldzy
ventrélné a laterdné

0br. 12.5 Uvolnéni horniho pdlu laloku Stitné Z1dzy
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05
hyoides

. externus
n. laryngeus sup.

uvolnény horni
pdl gl. thyr.

ansa galeni
0sa prolozend
hornim pélem

cart. cricoides

a. thyreoidea inf.

n. vagus
a. carotis

n. laryngeus inf.
(recurrens)

Obr. 12.6 Uvolnéni horniho pélu laloku, laterdIni ¢ast laloku a izolace dolnfho pélu

izolujeme a uvolnime od hrtanu (mediélni plocha laloku). Pfi preparaci nacha-
zime na této stran€ typickou jednu vétev z a. cricothyreoidea. Také zde miiZzeme
v nékterych ptipadech identifikovat n. laryngeus superior na laryngealni ploSe.
Po povrchu S§titné Zlazy se pak dostdvame k piedni vétvi arteria thyreoidea su-
perior, kterou t€sné u zZlazy miZeme podvazat. Tim lze lalok elevovat ventralné
a 1épe izolovat dalsi dvé vétve horni tepny tésné u Z1dzového parenchymu.

Po tomto uvolnéni vyzdvihneme lalok ventrdln€ a lehce tdhneme kaudalné.
Tim exponujeme horni podl a lze izolovat a. thyreoidea superior a v. thyreoidea
superior tésné u parenchymu Zl4zy. Tento postup umoZziiuje ochranu n. laryngeus
superior zevni vétve, kterd byva v blizkosti cévniho svazku.

Distélné provadime expozici horni tfetiny laloku aZ po rovinu horizontalng
proloZenou hornim okrajem chrupavky prstencové. Preparace pod touto rovi-
nou smérem kranio-kaudéalnim je spojena s rizikem poskozeni zvratnych nerva.
Na dorzélni a ventralni ploSe na rozhrani stfedni a horni tfetiny miZeme nalézt
pristitné télisko.

Po vypreparovani horniho p6lu pokracuje izolace laterdlniho okraje laloku
Stitné Zlazy. Prvni asistent vytvari v této dob€ tahem proximalné a ventromedial-
né podminky pro expozici lateralnich Zil (Zily). Timto postupem ziskdme pfistup
k dolnimu p6lu.

Provadime uvolnéni ventralni a lateralni plochy dolniho p6lu laloku §titné Z14-
zy (obr. 12.6). Identifikujeme a exponujeme pradusnici ve stfedni ¢are. Nasledné
izolujeme dolni p6l lateralng. Preparace odhali uloZeni kmene a. thyreoidea infe-
rior a v. thyreoidea inferior, cévy v této fazi operace nepferusujeme.
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10 mm

Obr. 12.7 Identifikace zvratného nervu (n. recurrens) ve sméru okraje cart. thyreoidea a medidlné
10 mm pod cornu inf. cartilago thyreoidea

Po uvolnéni dolniho pélu identifikujeme cévu a tepnu vedouci k dolnimu pii-
Stitnému télisku, které i s touto cévou izolujeme od Stitné zlazy a ponechavame
v téle nemocného.

Nasledné identifikujeme pfistitna téliska a zvratny nerv (obr. 12.7). Vykon
vzdy provadime s aktivni expozici rekurentu u dolniho polu §titné zlazy a jeho
vyhleddnim z laterdlniho pfistupu. Tento postup povaZujeme za predpoklad
ochrany rekurentd. Néktefi autofi doporucuji postupy se standardnim protétim
isthmu jako primarnim tkonem pfi mobilizaci §titné Zlazy. Resekci isthmu ne-
provadime. Chirurg by mél ovladat n€kolik metod identifikace zvratného nervu.
Pfi preparaci se chirurg setkava se skuteCnosti, Ze zvratny nerv ma dvé vétve,
ventralni a dorzélni (event. odstup ansa Galeni), které mohou probihat oddélené
od sebe.

Po identifikaci zvratného nervu je prerusena dolni tepna, na jejiZ vétvi pone-
chavame dolni pristitné télisko. Po identifikaci nervu v oblasti ligamentum sus-
pensorium thyreoideae hleddme horni télisko a jeho cévy, které vychézeji z dolni
tepny a Zily. Po jeho oddéleni od Zlazy identifikujeme ligamentum suspensorium
thyreoideae nad nervem. Medidlné od nervu provadime disekci tohoto ligamenta.
Pod timto ligamentem vZdy nachdzime vétev a. thyreoidea superior a vétev ana-
stomozujici s dolni arterii (prakova arterie). Tato vétev tvofi vétev a. cricothy-
reoidea inferior a anastomézuje s druhostrannou vétvi téZe arterie. Podvaz této
cévy je dilezity pro prehlednost operacniho pole v kritickém tseku (obr. 12.8).
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ansa Galeni

podvaz a. thyreoidea inf.
,I. anatomicus”
prakova arterie

lig. Berry

n. laryngeus inf.
(recurrens)
rozdéleny do
dorzélni a ventralni
vétve

Obr. 12.8 Uvolnéni dolniho pdlu a vyzdvizeni laloku Stitné Zldzy medidIng; po podvazu r. anastomicus
a. thyreoidea inf. rozvétveny nerv a ansa Galeni

Po podvazu této cévy pokracujeme rozruSenim vaziva mezi trachealnimi prs-
tenci, chrupavkou prstencovou a Stitnou Zldzou (obr. 12.9). Jako posledni pro-
vadime podvaz Zil plexus venosus impair smérem do mediastina. Tim je plné
uvolnén lalok vetné isthmu a lobus pyramidalis.

Je-li provadéna hemityreoidektomie, je ukonéena resekce tkané §titné Zlazy
protétim oblasti mezi isthmem a ponechdvanym lalokem Stitné Zlazy. Tento pahyl
je poté oSetien vstiebatelnym Sicim materidlem. Provadime-li totalni tyreoidekto-
mii, resekujeme oba laloky s uchovanim nervu a pfistitnych télisek.

JestliZe je indikovéana subtotdlni tyreoidektomie, je provadéna pii operaci
na druhé strané modifikace pfi resekci horniho pélu laloku. Po jeho uvolné-
ni, vyzdviZeni ventralng a tahu dolii identifikujeme dorzalni plochu a uvolnime
od okolniho vaziva. Identifikujeme horni pfiStitné télisko. Na trovni horniho
okraje chrupavky prstencové pak zakladame distalnéji Peanovy klistky tak, aby-
chom ponechali 2—4 ml zdravé tkané Stitné zlazy. Tato tkan zlstava vyZivovana
horni tepnou a Zilou, dile je nad rizikovou oblasti pro identifikaci zvratného
nervu. Tkan ponechdvdme pouze na jedné strané, nikoli oboustranné (obr. 12.10).
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lig. Berry

vétev prakové arterie

dolni horni
pristitné télisko piititné télisko

Obr.12.9 Lalok je vyzdvizen ventralné a tazen medidIné. Nerv tak vytvéfi,kolénko” — uméle vytvofend
poloha tahem mize vést k poskozeni nervu. Osa naznacuje misto, kde bude protnuto lig. Berry a podvd-
zéna druhd vétev prakové arterie

Za zdravou povazujeme takovou tkan, u niZ se chirurg presvéd¢i palpacné
a pohledem o tom, Ze neni patologicky zménéna. Nelze tedy vyloucit funk¢ni
postiZeni ponechané tkané.

Pokud je indikovano provedeni téméf totalni tyreoidektomie, postupujeme
obdobné jako u subtotalni resekce, pouze mnoZstvi ponechané tkané je 1-2ml.
Po vynéti stitné Zlazy je nutno provést peclivou revizi rany a kontrolu krvaceni.
Je velmi vyhodné provadét vyplach velkym mnozZstvim tekutiny a vytvofit po-
moci hakl ,.kapsy*, nebot pfi event. poskozeni pleury (cupula pleurae) se objevi
v souvislosti s dychacimi pohyby bublinky plynu. Vyplach také mlize odstranit
event. fragmenty tkané a vyplaveny koloid.

Po této operaci vkladame do lazek, resp. do oblasti podvazu velkych cév pod-
tlakovy drén (obr. 12.11). Pfednost takovéto drendze spociva v redukci koagula
v rané€, zmenseni otoku a v€asné diagnostice event. krvaceni. Rana je uzavira-
na v anatomickych vrstvach vstfebatelnym materidlem (obr. 12.12). Syntetické
materidly se osvédCily 1épe neZ biologické Sici materidly. Kozni steh provadime
nevstfebatelnym atraumatickym monofilnim materidlem tzv. intradermalnim
stehem.

Zevni obvaz rany je sterilni s kompresi ¢i bez komprese podle peroperacniho
krvéaceni a stavu koagulace. Hlavu po operaci lehce predklanime (30 stupiit nad
horizontélu), ale aZ po plném obnoveni svalové sily a odeznéni svalové rela-
xace. Nemocné predavame na oddé€leni pooperacni intenzivni péce. Podavani
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0br.12.10 V piipadech provedeni hemityreoidektomie je naloZena svorka na isthmus, ndsledné je lalok

Peanovy klesté

a isthmus odstfizen a proveden opich pahylu

antibiotik u operaci §titné Zlazy neni indikovano (asepticka operace). Antibiotika
jsou indikovana jen v pfipadé komplikaci ¢i profylakticky pfi nékterych nemo-
cech podle indikace jinymi specialisty (kardiologie — chlopiiové vady, zdnéty

osrde¢niku apod.).

Operace stitné zldzy v jednotlivych krocich

1.

DA

planovdni operace — mista incize

incize a preparace podkozf a infrahyoidnich sval(i

izolace horniho pélu $titné Zldzy a vyklopent laloku medidlné

elevace celého laloku a izolace dolniho pdlu

naslednd elevace a vyklopenf celého laloku medidIné a zpfehlednénf laterdIniho okraje
Stitné 7ldzy

identifikace doIniho laryngediniho nervu (rekurentu), identifikace n. laryngeus inferior
seu recurrens, po jeho identifikaci nasledny podvaz dolni tepny

disekce lig. Berry a preparace isthmu a nésledné odstranéni laloku

vlozeni Redonova Jostova drénu a sutura rdny
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pristitné télisko — L — lig. conicum
a. carotis — — n. laryngeus
v. jugularis — recurrens

Ry

drén

Obr. 12.11 Rdna po totdIni tyreoidektomii, do rdny zaveden drén. Je patrno ulozeni nervi a télisek

Obr. 12.12 Rdna po seiti svalli s vlozenym drénem. Ndsleduje sutura podkozi a kiize (intradermdlnim
stehem)
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