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Souhrn

Uvod: Vyskyt dobre diferencovaného nizkorizikového karcinomu titné zlazy zaznamenal v poslednich 3 desetiletich
celosvétovy narust. Lé¢ba karcinomu stitné zlazy se tykd vhodného chirurgického vykonu a pouziti adjuvantni tera-
pie radiojodem u vybranych pacientt. Pro stanoveni vhodné 1é¢by je rozhodujici hodnoceni prognostickych faktora
a stratifikace rizika. Prezivani pacientl s nizkorizikovym karcinomem stitné zlazy je vynikajici. Vhodnou volbou léceb-
ného postupu je u vétsiny pacientd dosazeno Uplného vyléceni, riziko relapsti stoupa s velikosti priméarniho nadoru, pfi
nélezu rizikovych faktord a u muzi. Metodika a vysledky: Do sledovaného souboru bylo zafazeno celkem 1 980 paci-
entd, u kterych byly v letech 2003-2012 diagnostikovany nadory T1a a T1b. Jednalo se o 1 675 Zen (84,6 %), pramérny
vék 45,22 let, a 305 muzt (15,4 %), primérny vék 50,0 let. Pfevdznou ¢ast souboru predstavovaly karcinomy papilarni
(1 868; 94,4 %), mensi ¢ast pak karcinomy folikuldrni (112; 5,6 %). Pacienti byli rozdéleni do 4 skupin podle velikosti
nadoru. U pacientt byly hodnoceny rizikové faktory: unifokalita bez dalSich rizikovych faktor(, multifokalita - vice lo-
Zisek nddoru ve stitné Zlaze, metastazy ve spadovych lymfatickych uzlindch, vzdalené metastazy, ptipadné kombinace
vice rizikovych faktord. Skupina A: V souboru 678 sledovanych nemocnych s papildrnim a folikularnim mikrokarcino-
mem do 5 mm bylo pfi histologickém vstupnim ndlezu zachyceno jedno lozisko (unifokdlni typ karcinomu) u 566 ne-
mocnych, multifokalita byla nalezena u 112 pacientd, ve 24 pfipadech byly prokézany lokalni uzlinové metastazy
a v 1 pfipadé byl ndlez plicnich vzdalenych metastaz. Skupina B: V této skupiné bylo 576 sledovanych pacienttl s pa-
pildrnimi a folikularnimi mikrokarcinomy velikosti 5-10 mm. P¥i histologickém vstupnim nélezu bylo zachyceno jedno
lozisko karcinomu u 434 nemocnych, multifokalita u 142 pacientd, v 53 pfipadech lokalni uzlinové metastazy a v 1 pfi-
padé kostni metastazy. Skupina C:V této skupiné bylo 467 sledovanych pacientt s papildrnimi a folikularnimi mikrokar-
cinomy velikosti 10-15 mm. Pfi histologickém vstupnim ndlezu byl zachycen unifokalni typ karcinomu u 344 nemoc-
nych, multifokalita u 123 pacient(, v 45 pfipadech lokaIni metastéazy a ve 3 pfipadech plicni metastazy. Skupina D:V této
skupiné bylo 259 sledovanych pacientt s karcinomem velikosti 16-20 mm. P¥i vstupnim nalezu bylo zachyceno jedno
lozisko karcinomu u 188 nemocnych, multifokalita u 71 pacientd, v 24 pfipadech byly prokazany lokalni metastazy
a u 2 pacientu byl nalez vzdalenych plicnich metastaz. U pacientd, u kterych byly nalezeny rizikové faktory, byla indiko-
véna lé¢ba radiojodem. Jednalo se o0 744 pacientt. V této skupiné pacientt doslo po roce a vice k relapsu u 74 pacientt
(9,94 %). U 1 236 pacientd, u kterych nebyl podan radiojod, doslo k relapsu u 49 pacientti (3,96 %). Zavér: Na zakladé nasi
analyzy je nezbytné stratifikovat riziko relapsu podle rizikovych faktord. V pfipadé vynechani 1é¢by radiojodem u ne-
mocnych s nizkorizikovym karcinomem bez potvrzeni rizikovych faktorl je nezbytné i tyto pacienty vést v dispenzar-
nim programu a pravidelné je vy3etiovat klinicky, laboratorné a sonograficky. Je dilezité rozliSovat pacienty s riziko-
vymi faktory, které se mohou podilet na recidivé onemocnéni. Jen tak zabranime tomu, aby na jedné strané dochazelo
k nadmérné |é¢bé nemocnych s nizkorizikovym karcinomem stitné zlazy a ke zvysovani vynaloZenych nakladli na zdra-
votni péci a aby na druhé strané nedoslo ke snizeni Urovné péce provazené narlistem relapsu.

Klicova slova: nizkorizikovy karcinom stitné zZlazy - radiojod - stratifikace rizika

Draft of the best medical treatment in patients with low-risk thyroid
cancer
Summary

Introduction: The incidence of well-differentiated low-risk thyroid cancer have increased globally over the last
three decades. Thyroid cancer treatment relates to a suitable surgical procedure and the use of adjuvant radio-
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iodine therapy in selected patients. Evaluation of prognostic factors and risk stratification are critical for determin-
ing appropriate treatment. Survival of patients with low-risk thyroid cancer is excellent. Appropriate choice of medi-
cal treatment resulted in full recovery in most patients. Relapse risk increases with the size of the primary tumor, along
with the findings of the risk factors in men. Methods and results: Our study included a total of 1 980 patients in whom
were diagnosed T1a and T1b tumors between the years 2003 to 2012. The population included 1 675 women (84.6 %)
of average age of 45.22 years and 305 men (15.4 %) of average age of 50.0 years. The bulk of the file represented pap-
illary carcinomas (1 868; 94.4 %), and smaller group of follicular carcinomas (112; 5.6 %). Patients were divided into four
groups according to tumor size. Patients were evaluated according to risk factors: unifocality no other risk factors, mul-
tifocality — more bearings in thyroid tumor, metastases in regional lymph nodes, distant metastases or combination
of risk factors. Group A: In the monitored set of 678 patients with papillary and follicular microcarcinoma up to 5 mm,
during histological input, the findings revealed one bearing (unifocal type of cancer) in 566 patients. Multifocality was
found in 112 patients, local nodal metastasis were demonstrated in 24 cases and pulmonary metastasis was discove-
red in 1 case. Group B: In this group there were 576 study patients with papillary and follicular microcarcinoma size of
5-10 mm. Histological findings were captured input one bearing carcinoma in 434 patients, 142 patients with multifo-
cality, in 53 cases of local nodal metastasis, and 1 case of bone metastases. Group C: In this group there were 467 study
patients with papillary and follicular microcarcinoma size 10-15 mm. The histological initial finding captured unifo-
cal type of cancer in 344 patients, multifocality in 123 patients, in 45 cases local metastases and in 3 cases of pulmo-
nary metastases. Group D: 259 patients were monitored in this group with breast size 16-20 mm. At the initial finding
was captured one bearing cancer in 188 patients, multifocality in 71 patients, in 24 cases evidence of local metastases
and 2 patients had a case of distant lung metastases. In patients in whom risk factors were found, radioiodine treat-
ment was indicated. This included 744 patients. In this group of patients after a year or more, relapse was observed in
74 patients (9.94 %). In 1 236 patients who did not undergo radioiodine treatment, there was a relapse in 49 patients
(3.96 %). Conclusion: Based on our analysis, it is necessary to stratify the risk of relapse according to risk factors. In case
of missed radioiodine therapy in patients with low-risk cancer without confirmed risk factors, it is also necessary to
have regular clinical, laboratory and ultrasound examination. It is important to distinguish patients with risk factors
that may contribute to disease recurrence. Only in this way, on one hand we prevent excessive treatment of patients
with low-risk thyroid cancer which leads to increased cost of health care, and on the other hand prevent reduced level
of care for patients with an increase in relapses.

Key-words: low-risk thyroid cancer - radioiodine treatment - risk stratifications

Uvod
Zhoubné nadory stitné zlazy predstavuji 1-2 % v3ech
lidskych nadord. Jde o 7. nejcastéjsi zhoubny nador. Ve
véku 15-45 let patfi zhoubné nadory stitné zlazy mezi
5 nejcastéjSich malignit. Pfiblizné 28 % nadora $titné
zlazy se manifestuje mezi 20.-40. rokem. V poslednich
letech jsme svédky rychlého narlistu nové diagnostiko-
vanych diferencovanych karcinom stitné zlazy (differ-
entiated thyroid cancer — DTC), a to pfevazné jeho papi-
larnich forem, z nichz vétsina je mensi nez 2 cm. Nalezy
téchto nadord se béhem poslednich 30 let témér ztroj-
nasobily. Karcinom S§titné zlazy je castéjsi u Zen nez
u muzl, v poméru 3:1[20,24].

V soucasné dobé je DTC povazovan za neoplazii
s nejrychleji rostouci incidenci [9]. Vzhledem k rozvoji
diagnostiky a podle dosavadnich statistickych udaj Ize
ocekavat, ze béhem 20 let bude ve svété kazdy rok za-
chyceno 310 000 novych onemocnéni. V Ceské repub-
lice se d& ocekavat, Ze v budoucnosti bude ro¢né dia-
gnostikovano asi 1 000 novych pfipadd [12]. V USA se
v roce 2030 stane karcinom $titné zlazy 4. nejcasté;jsi
malignitou [21].

Hledani pricin celosvétového zvyseni vyskytu rako-
viny stitné zIazy je stale pfedmétem odbornych diskusi.
Néktefi autofi se domnivaji, Ze zvySeny pocet novych

pfipadl karcinomu stitné zZlazy je ovlivnén predevsim
intenzitou provadénych diagnostickych vysetieni, za-
vedenim novych zobrazovacich metod (sonografie,
pocitacové tomografie) a intenzivnéjsim sledovanim
(moznost provadéni cilené aspiracni biopsie tenkou
jehlou). Diky témto diagnostickym moznostem dochazi
k vcasnéjsimu zachytu dosud klinicky némych, indo-
lentnich papilarnich mikrokarcinom, které jsou spo-
jeny s velmi nizkym rizikem rekurence nebo perzistence
onemocnéni [1].

Za mélo rizikové karcinomy stitné Zlazy jsou povazo-
vany: mikrokarcinomy velikosti < 10 mm (T1a) a nadory
velikosti < 20 mm (T1b), bez nédlezu uzlinovych me-
tastdz v dobé diagnézy. Nékteré autority fadi mezi niz-
korizikové karcinomy i tumory < 40 mm bez uzlinového
syndromu a extra tyreoiddlni propagace v dobé dia-
gnézy [16].

Dosavadni odborna literatura se znac¢né lisi v dopo-
ruceni pro rozsah |é¢by u pacientl s vyse uvedenymi
karcinomy. Néktefi autofi navrhuji pouhé sledovani
a jini doporucuji chirurgicky vykon a podani radiojodu
[3,8]. U papilarnich mikrokarcinom( (papillary thyroid
microcarcinoma - PTMC) panuje obecny konsenzus ne-
podavat radiojod, na druhou stranu existuji studie, které
podporuji divody pro totélni tyreoidektomii a podani
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radiojodu. V pfipadech PTMC néktefi autofi také do-
porucuji volit radikalnéjsi 1écebné postupy [22]. Tyka
se to zejména pacientl s histologii papildrnich karci-
nomu z vysokych bunék, sklerotickou variantou PTMC,
prfitomnou multifokalitou, extra tyreoidalnim Sitenim ¢i
metastazovanim do lymfatickych uzlin.

V Ceské republice v poslednich 3 dekadach dochazi
rovnéz k vyraznému nardstu malo rizikovych karci-
nomu $titné zlazy [12,13]. Na nasem pracovisti proto po-
vazujeme nalezeni optimalniho l1é¢ebného postupu za
velmi aktudlni. Za raciondlni pfistup povazujeme takovy
Iécebny algoritmus, ktery je zalozen na vstupnim po-
souzeni prognostickych rizikovych faktor( a stratifikaci
rizika nemoci. Nasim cilem je minimalizovat rizika rela-
psu a minimalizovat rizika nadmérné lécby.

Soubor nemocnych a metodika

Cilem nasi studie bylo zhodnotit agresivitu mikrokar-
cinomu velikosti 1-10 mm (T1a) a nizkorizikového kar-
cinomu velikosti 11-20 mm (T1b). Analyzovali jsme
klinicka a histopatologicka data pacientl spolu s hod-
nocenim nejcastéjsich rizikovych faktord, které maji vliv
na recidivu onemocnéni: multifokalitu, angioinvazi, pfi-
tomnost lokdlnich metastaz v lymfatickych uzlinéch ci
ndlez vzdalenych metastaz v dobé diagndzy.

Do souboru byli zafazeninemocni's karcinomem stitné
Zldzy < 20 mm, [é¢eni na Klinice nuklearni mediciny a en-
dokrinologie 2. LF UK a FN Motol v Praze v letech 2003-
2012. Vsichni pacienti zafazeni do naseho souboru absol-
vovali jako inicidlni [é¢bu totalni tyreoidektomii. Pacienti
byli dale rozdéleni na zékladé pooperac¢niho histologic-
kého nélezu do 4 podskupin podle velikosti primarniho
nadoru podle TNM klasifikace (7. verze):
= skupina A: T1a nadory rozméru 1-5 mm
= skupina B: T1a nddory rozméru 6-10 mm
= skupina C: T1b nddory rozméru 11-15 mm
= skupina D: T1b nadory rozméru 16-20 mm

U pacientd byla hodnocena klinicka a dalsi histopatolo-
gicka data, fokalni nebo multifokaIni lokalizace tumoru.
Za multifokdlni tumor byl povazovan tumor v pfipadé
prikazu 2 a vice lozZisek v jednom nebo v obou lalocich
stitné zlazy. Pro zafazeni do podskupiny podle velikosti
bylo hodnoceno nejvétsilozisko tumoru. Dale byla hod-
nocena angioinvaze a detekce uzlinovych metastaz.

U viech pacientt bylo provedeno pooperacni sonogra-
fické vysetieni se zaméfenim na posouzeni velikosti zbyt-
kové tyreoidalni tkdné v 10zku zlazy, poptipadé pfitom-
nosti lokalniho uzlinového metastatického syndromu.

Indikace k 1é€bé radiojodem
K inicidlni tyreoabla¢ni 1é¢bé radiojodem byli zafazeni
pacienti s ndlezem multifokality v obou lalocich stitné
7lazy, nélezem uzlinovych metastdz, ptitomnych na
krku ¢i vzdalenych metastaz.

Naopak k Ié¢bé radiojodem nebyli indikovani paci-
enti s unifokalnim karcinomem velikosti < 10 mm (T1a),
bez zndmek dalsich rizikovych znakd histologickych sub-

typl: nddory z vysokych bunék, kolumnarni karcinom,
inzularni, solidni varianta jak dobfre, tak hare diferen-
covaného karcinomu, folikularni karcinom a karcinom
z Hirthleho bunék.

Radiojod nebyl také podén pacientim s multifokal-
nim karcinomem, u nichz byla loZiska < 10 mm a u nichz
chybély vyse uvedené rizikové faktory.

Pokud byla indikovéana tyreoablace radiojodem, byla
obvykle provedena do 3-4 mésicli od vstupni diagnézy.

Kontrola uspésnosti radioablace byla provedena za
9-12 mésicl, a to po 4tydennim vysazeni hormonl
$titné Zlazy nebo po podani rhTSH (2krdt 0,9 mg)
béhem hospitalizace. Byla provedena celotélova scinti-
grafie, sonografické vysetieni krku a stanoveni hladin
TSH, fT,, tyreoglobulinu a protilatek proti tyreoglobu-
linu. Jako Uspésna radioablace s navozenim remise byl
povazovan negativni scintigraficky nalez (chybéni aku-
mulace), negativni sonograficky nalez na krku a hladina
tyreoglobulinu < 0,1 pg/l. Nasledné byli pacienti kont-
rolovani ambulantné 1krat ro¢né pti supresnilé¢bé hor-
mony $titné zlazy s provedenim sonografie krku a sta-
novenim hladin TSH (pod 0,1 mIU/l), fT, (do 25 pmol/l),
tyreoglobulinu (pod 0,1 upg/l), negativita protildtek
proti tyreoglobulinu - nulova hladina.

V ptipadé zmény nékterych z vyse uvedenych pa-
rametr( (vzestup hladiny tyreoglobulinu > 5 pg/I, so-
nograficky ¢i palpac¢ni nalez lokaIniho uzlinového syn-
dromu na krku) podstoupili pacienti dalsi vysetreni,
véetné pripadné disekce metastatického uzlinového
syndromu ¢i kontrolni hospitalizace po vysazeni hor-
monu s podanim radiojodu.

Vysledky

Do sledovaného souboru bylo zafazeno celkem 1 980 pa-
cientd s nddory T1aa T1b. Jednalo se o 1 675 zen (84,6 %),
primérny vék 45,22 let, a 305 muzl (15,4 %), primérny
vék 50,0 let. Podle inicidlni histologie tvorily prevaznou
¢ast souboru karcinomy papilarni (1 868; 94,4 %), mensi
¢ast pak karcinomy folikularni (112; 5,6 %). Vékové rozdé-
leni souboru pacientt podle pohlavi a podle velikosti pri-
marniho nddoru nemocnych ukazuji grafy 1a 2.

Skupina A

V souboru 678 sledovanych nemocnych s papilarnim
a folikuldrnim mikrokarcinomem < 5 mm bylo pfi his-
tologickém vstupnim nalezu zachyceno jedno lozisko
(unifokaIni typ karcinomu) u 566 nemocnych, multi-
fokalita byla nalezena u 112 pacientd, ve 24 pfipadech
byly prokazany lokélni uzlinové metastazy a v 1 pfipadé
byl nélez plicnich vzdalenych metastaz.

Skupina B

V této skupiné bylo 576 sledovanych pacientt s papilar-
nimi a folikularnimi mikrokarcinomy velikosti 5-10 mm.
Pfi histologickém vstupnim ndlezu bylo zachyceno
jedno lozisko karcinomu u 434 nemocnych, multifoka-
lita u 142 pacient(, v 53 pfipadech lokalni uzlinové me-
tastazy a v 1 pfipadé kostni metastazy.
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Graf 1. Vékové slozeni souboru, déleni podle pohlavi
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Graf 2. Rozdéleni souboru pacienti podle pohlavi a velikosti karcinomu
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Tab. 1. Charakteristika jednotlivych skupin pacientd, déleni podle velikosti nador

pocet unifokalita multifokalita Iok:\l::’;:::;vé r:::‘:aé::zéy
skupina A, 0-5 mm 678 566 (83,48 %) 112 (16,51 %) 24 (3,53 %) 1 (plicni)
skupina B, 5-10 mm 576 434 (75,34 %) 142 (24,65 %) 53 (9,20 %) 1 (kostni)
skupina C, 10-15 mm 467 344 (73,66 %) 123 (26,33 %) 45 (9,63 %) 3 (plicni)
skupina D, 15-20 mm 259 188 (72,58 %) 71 (27,41 %) 24 (9,26 %) 2 (plicni)

Skupina C

V této skupiné bylo 467 sledovanych pacientd s papilar-
nimi a folikularnimi mikrokarcinomy velikosti 10-15 mm.
Pfi histologickém vstupnim nalezu byl zachycen uni-
fokélni typ karcinomu u 344 nemocnych, multifokalita
u 123 pacientd, v 45 pfipadech lokaIni metastazy a ve
3 ptipadech plicni metastazy.

Skupina D
V této skupiné bylo 259 sledovanych pacientl s karci-
nomem velikosti 16-20 mm. Pfi vstupnim nalezu bylo
zachyceno jedno lozisko karcinomu u 188 nemocnych,
multifokalita u 71 pacientd, v 24 ptipadech byly proka-
zény lokalni metastazy a u 2 pacienttd byl nélez vzdale-
nych plicnich metastaz.

Prehled uvadi tab. 1.

Hodnoceni rizika ve vSech skupinach pacientd
(skupiny A az D)

Pfi zhodnoceni rizikovych faktorl jsme v celém sou-
boru pacientl nalezli u 1451 (73,28 %) pacientl pouze

Vnitf Lék 2015; 61(9): 769-777

1 lozisko karcinomu bez soucasné pfitomnosti dalsiho
rizikového faktoru. Multifokalita bez dalsich rizikovych
faktor( byla nalezena u 365 (18,43 %) pacient(. Unifo-
kalni lozisko karcinomu spole¢né s ndlezem uzlinovych
metastaz bylo prokdzano u 97 (4,89 %) nemocnych.
V 7 pfipadech (0,35 %) byly soucasné s unifokalnim
loziskem karcinomu prokdzany vzdéalené metastazy.
U 60 (3,03 %) pacientll jsme kromé jednoho loziska kar-
cinomu nalezli vice rizikovych faktor( soucasné.

Iniciadlni riziko u nizkorizikové skupiny pacientt s pa-
pilarnim a folikuldrnim karcinomem stitné zlazy ukazuje
graf 3.

Rozlozeni rizikovych faktor( podle pohlavi
pacientd

Jedno lozisko (unifokalita) bylo nalezeno u 200 (65,55 %)
muzt a 1251 (74,68 %) zen, vice lozisek (multifokalita)
u 52 (17,04 %) muzl a 313 (18,68 %) Zzen. Nélez jednoho
loZiska soucasné s uzlinovym syndromem u 32 (10,49 %)
muzUl a 65 (3,88 %) zen. Vzdalené metastazy byly pozo-
rovany u 1 muze (0,33 %) a 6 zen (0,36 %). Vice rizikovych
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Graf 3. Inicialni rizika u celého sledovaného souboru
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Graf 4. Volba lécebné strategie podle velikosti nadoru
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faktord bylo zachyceno u 21 (6,88 %) muzi a 39 (2,32 %)
zen (tab. 2).

Lécebny postup - [é¢ba radiojodem

Pacienti s jednim loziskem nadoru. Pacientim bez pfi-
tomnosti rizikovych faktord pouze s jednim loZiskem
nadoru nebyl radiojod podén. Jednalo se o 1 058 paci-
entl (53,43 %). Pokud byla pfi opera¢nim nélezu pro-
kazana tésna blizkost tumoru k okraji resekéniho fezu
nebo byla velikost nddoru nad 15 mm, byl radiojod
podan. Jednalo se 0 393 pacientlim (19,84 %).

Pacienti s vice lozisky nadoru. U 221 (11,16 %) paci-
entl v této skupiné byla jako inicialni 1é¢ba po operaci
indikovana tyreoablace radiojodem V pfipadé multifo-
kalniho nélezu byl volen konzervativni pfistup k lé¢bé
a nebyl aplikovan radiojod pacientdim, u kterych soucet
vsech lozZisek tumoru nepiekrodil 15 mm a nejvétsi z lo-
Zisek bylo < 10 mm. Jednalo se o 144 pacient( (7,17 %).

Pacienti s metastazami v lymfatickych uzlinach
a vzdalenymi metastazami. Pfi vstupnim nalezu me-
tastaz v lymfatickych uzlindch nebo se vzdalenymi me-
tastdzami, nebyl radiojod podén pouze ve 14 pfipa-
dech (0,70 %), v nichz velikost primarniho karcinomu
neprekrocila 5 mm a pfi ambulantnim pooperacnim
sonografickém vysetfeni nebyly nalezeny zvétsené
uzliny, které by svédcily pro lokalni recidivu. V ostatnich
150 pfipadech (7,57 %) byl u pacientd s metastazami ra-
diojod podan.

Volba lé¢ebného postupu v zavislosti na velikosti
nadoru je zobrazena v grafu 4.

Tab. 2. Inicialni riziko - rozdéleni podle pohlavi

muzi N = 305 zenyN=1675
jedno lozisko nadoru ve 200 (65,55 %) 1251 (74,68 %)
stitné Zlaze
vice lozisek nadoru ve 52 (17,04 %) 313 (18,68 %)
Stitné zlaze
metastazy v lokalnich 32(10,49 %) 65 (3,88 %)
uzlinach
vzdalené metastazy 1(0,33 %) 6 (0,36 %)
nélez vice rizikovych 21 (6,88 %) 39(2,32%)

faktort

B konzervativni

agresivni

10-15

15-20

Hodnoceni Gspésnosti zvolené Iécby

Uspé&3nost nami zvolené lécebné strategie jsme hod-
notili podle inicialniho stadia nemoci. K relapsu nemoci
doslo v pribéhu naseho sledovani u 123 pacientd
(6,2 %), 37 muz( a 86 Zen, naopak bez znamek one-
mocnéni zlstalo 1857 pacientll (93,8 %), 268 muzl
a 1589 zen. Pii konzervativnéjSim piistupu, pfi némz
jsme nepodavali radiojod, doslo k relapsu u 49 pacientti
z 1236 sledovanych (3,96 %). V ptipadech, v nichz byl
radiojod indikovan pro pfitomnost rizikovych faktord,
doslo k relapsu u 74 ze 744 (9,94 %) takto lécenych paci-
entl. U muzl dochazi k relapsu ¢astéji (p < 0,001), tab. 3.

Podle histologického typu doslo k relapsu téméf vy-
hradné u nemocnych s papildrnim karcinomem stitné
zlazy - 124 pacientl (6,64 %). V pfipadé folikularniho
karcinomu doslo k relapsu u jednoho pacienta (0,89 %).
Ve skupinach 1-5 mm, 6-10 mm, 11-15 mm stoupal
s velikosti karcinomu podil relapst u papilarniho karci-
nomu; ve skupiné 16-20 mm se pak podil relapst od
skupiny 11-15 mm nelisi (tab. 4).

Ve skupiné 960 nemocnych s unifokalnim karcino-
mem, u nichz nebyl pro chybéni rizikovych faktord in-
dikovan radiojod, jsme zaznamenali relaps u 14 paci-
entl (1,45 %). V pfipadé multifokality doslo k relapsu také
u 14 z 207 (6,76 %) pacientd. Statisticky vyznamny je vétsi
podil relapst (p < 0,001) u multifokalnich mikrokarcinom
s velikosti 0-10 mm. Unifokalni a multifokalni karcinomy
o velikosti 10-20 mm relabuji pfiblizné stejné (tab. 5).

Pfi ndlezu uzlinovych metastdz, ve srovnani se skupi-
nou unifokalniho karcinomu bez dalSich rizikovych fak-
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Tab. 3. Vysledky lécby podle typu lé¢ebné strategie

postup bez relapsu relaps celkem

konzervativni 1187 49 (3,96 %) 1236
(96,03 %)

agresivni 670 (90,05 %) 74 (9,94 %) 744

celkem 1857 (93,78%) 123 (6,21 %) 1980

Tab. 4. Vysledky lécby podle velikosti

a histologického typu nadoru

velikost

Karcinomu typ karcinomu bez relapsu srelapsem
folikularni 14 (100 %) 0
0-5mm
papilarni 644 (96,98 %) 20 (3,01 %)
folikularni 25 (100 %) 0
5-10 mm
papilarni 514 (93,28 %) 37 (6,71 %)
folikularni 38 (100 %) 0
10-15 mm
papilarni 385 (89,74 %) 44 (10,25 %)
folikularni 34 (97,14 %) 1 (2,85 %)
15-20 mm
papilarni 201 (89,73 %) 23 (10,26 %)

Tab. 5. Multifokalni vs unifokalni karcinomy

bez rizikovych faktori

gi:ﬂr::ﬁy bez relapsu relaps celkem
unifokalni 946 (98,54 %) 14 (1,45 %)* 960
multifokalni 193 (93,23 %) 14 (6,76 %)* 207
Celkem 1139 (97,60 %) 28(2,39 %) 1167
karcinomy 11-20 mm

unifokalni 462 (94,09 %) 29 (5,90 %) 491
multifokalni 148 (93,67 %) 10 (6,32 %) 158
celkem 610 (93,99 %) 39 (6,01 %) 649

*p < 0,001

Tab. 6. Unifokalni karcinomy vs uzlinové metastazy

bez dalsich rizikovych faktori

bez relapsu relaps celkem
unifokalni 1409 (97,03 %) 43 (2,96 %)* 1452
uzlinove 64(6597%) 33 (34,02%)* 97
metastazy
celkem 1473 (95,09 %) 76 (4,91 %) 1549
*p < 0,001

tord, bylo bez relapsu celkem 1 473 pacientd. K relapsu
doslo u 43 nemocnych s unifokalnim loziskem bez uzli-
nového syndromu. K pretrvavani akumulace radiojodu
v oblasti mimo ldzko Zldzy na krku doslo u 33 sledova-
nych pacient(, kterym byl podan radiojod pro nalez uz-
linového syndromu. V celém souboru i ve viech pod-
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skupindch podle velikosti relabuji pacienti s postizenim
uzlin ¢astéji (p < 0,001), tab. 6.

V pipadech, v nichZ jsme se na pocétku naseho indikac-
niho algoritmu rozhodli nepodat radiojod, doslo k relapsu
pouze u 7 ze 532 nemocnych s velikosti tumoru < 5 mm,
v 7 z 364 sledovanych ve skupiné velikosti tumoru
6-10 mm, v 7 ze 114 ve skupiné 11-15 mm a u 3 ze 24 paci-
entd ve skupiné velikosti 16-20 mm (tab. 7).

Diskuse

Podle soucasnych doporuceni Ize rozdélit nemocné
s karcinomem $titné zlazy, vhodné k 1é¢bé radiojodem,
do 3 skupin dle zavaznosti onemocnéni [4,18].

Do skupiny nemocnych s velmi nizkym rizikem patfi
pacienti s unifokalnim mikrokarcinomem T1a, ktery se
nesifi mimo pouzdro stitné Zlazy a nemetastazuje do
lymfatickych uzlin. U této skupiny neni indikovano do-
|é¢eni radiojodem ani jind onkologicka lécba. Nalez
mikrokarcinomu byva obvykle ndhodnym nalezem
béhem operace stitné zldzy pro jiné benigni onemoc-
néni (struma, cytologicky benigni uzel a podobné).

Do skupiny s vysokym rizikem jsou zafazeni pacienti,
u nichz histologicky néalez prokazuje nadorovy uzel
>4 cm, u nichZ byl ndlez metastdz do spadovych lymfa-
tickych uzlin, popfipadé pokud byly jiz zalozeny vzda-
lené metastazy. U téchto nemocnych je indikovano
podavani radiojodu o vysoké aktivité (3,7-74 GBq)
s ¢astou nezbytnosti jeho opakovaného podévani. Tato
skupina nemocnych je velmi rizikova jak pro nebezpeci
Castéjsich recidiv nddorového procesu, tak pro riziko
perzistence nemoci.

Skupina s nizkym rizikem pak zahrnuje vsechny
ostatni pacienty. Obecné je volen intenzivné;jsi zplsob
|é¢by - podani radiojodu, ale v situacich, v nichz chybi
rizikové faktory, popfipadé histologicky nalez nesvédci
pro vétsi rozsah postizeni, mlze byt v individualnich
pfipadech od doléceni radiojodem upusténo.

V nékterych publikacich, zejména americkych autord,
je povazovén za zcela dostacujici jednostranny chi-
rurgicky vykon na stitné Zlaze, bez nutnosti rozsiteni
vykonu do totdlni tyreoidektomie (TTE) a |é¢ebnd opat-
feni se omezuji pouze na ambulantni sledovéani s moni-
torovanim hladin tyreoglobulinu a pravidelnymi sono-
grafickymi kontrolami krku.

Ito et al sledovali pacienty s PTMC, u kterych nebyl
proveden chirurgicky vykon [10]. Pacienti v ivodni ¢asti
studie dostali pouze hormonalni supresi a méli prove-
deny odbéry krve na stanoveni tyreoglobulinu a 2krat
ro¢né sonografické vysetieni. RUstova progrese nadoru
byla definovéna jako zvétseni nadoru > 3 mm. Pri-
mérna doba sledovani pacientl byla 74 mésicl. U 31 pa-
cientl (9,1 %) doslo k rlstu primarniho nadoru, u 7 pa-
cientll (2,1 %) doslo k rozvoji metastaz do lymfatickych
uzlin. V nasledné studii, kdy byli pacienti rozdéleni
podle véku (< 40, 40-59 a > 60 let), pouze mladsi vék
byl nezéavislym prediktorem progrese PTMC. Autofi do-
porucuji pouhé sledovani starsich pacientl bez nut-
nosti dalsi 1écby [10]. V jiné praci byl hodnocen soubor
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Tab. 7. Uspésnost zvolené strategie u unifokalnich karcinomii bez vyskytu dalsich rizikovych faktori,

podle velikosti nadoru

velikost karcinomu strategie lécby bez relapsu relaps celkem
konzervativni 532 (98,70 %) 7 (1,30 %) 539
0-5mm
agresivni 17 (100,00 %) 0 17
konzervativni 364 (98,11 %) 7 (1,88 %) 371
6-10 mm
agresivni 33 (100,00 %) 0 33
konzervativni 114 (94,21 %) 7 (5,78 %) 121
11-15mm
agresivni 183 (94,32 %) 11 (5,67 %) 194
konzervativni 24 (88,88 %) 3(11,11 %) 27
16-20 mm
agresivni 141 (94,63 %) 8(5,36 %) 149

900 pacientli s PTMC s pramérnou dobou sledovani
17 let. Z 892 pacient(, ktefi podstoupili operaci, pro-
kazali recidivu u 6 % pacientl za 30leté obdobi sledo-
vani a u 8 % pacientll po 40tiletém sledovani. Vétsina
recidiv (> 80 %) byla lokalizovéna na téze strané krku,
kde byl ptvodni nador. Rozsahlejsi chirurgické vykony
a podani tyreoabla¢ni davky radiojodu nemély za-
sadnéjsi vliv na rozvoj recidiv, ke kterym doslo pouze
u 0,8 % pacientl s intratyreoidalnim postizenim a bez
nalezu uzlinovych metastdz. Na zakladé tohoto zjisténi
autofi poukazuji na to, Ze vétsina pacientl s PTMC ma
vynikajici prognézu a rozsahlejsi |é¢ebna opatieni, ve
smyslu radikalni chirurgie a podani radiojodu, nezlep-
3uji preziti a jsou nadbytec¢na [8]. K podobnému zévéru
dochdzi Wang et al [25], ktery zjistil, Ze pacienti se soli-
tarnim PTMC, ktefi podstoupili operaci bez dalsiho po-
davani radiojodu, méli preziti podobné, jaké dosahuje
bézna populace v USA.

Cas od ¢asu se viak objevuji zpravy o potencionalni
agresivité PMTC a je doporucovan radikalnéjsi 1écebny
postup [23,27]. V praci Malandrino et al [14] srovnavali
epidemiologické charakteristiky PTMC béhem 5letého
obdobi, cerpali ze Sicilského registru pro rakovinu stitné
Zlazy (SRRTC) a v americké databdzi SEER (Surveillance,
Epidemiology and End Results). Zjistili, Ze incidence kar-
cinomu a zvIasté pak mikrokarcinomd stitné zlazy v jed-
notlivych vékovych skupinédch byla vétsi na Sicilii (PTMC
5,8 na 100 000 obyvatel, 52,7 % vsech tyreoidélnich
karcinom) nez v USA (2,9 na 100 000 obyvatel, 32,5 %
vsech TC). Za timto rozdilem muze stat etnicky pdvod
nebo enviromentalni faktory (SRRTC zahrnuje i provin-
cii Katanie, vulkanickou oblast s nejvyssi incidenci ty-
reoidalnich karcinomu pfepocteno na vék). Jako nej-
pravdépodobnéjsi vysvétleni viak muize byt castéjsi
diagnostikovani subklinickych uzlG na Sicilii nez v USA.
Itdlie patfi mezi zemé s mirnym jodovym deficitem
a screening stitné zlazy je v éfe ultrazvuku provadén
po celé zemi vcetné Sicilie, kde ordinuje nékolik tyma
spadovych endokrinologl. Tato situace je obdobna
i v Ceské republice, kde je endokrinolog schopen samo-
statné provadét sonografické vysetieni a ma moznost
i sdm provést cilenou aspiraci tenkou jehlou pro biopsii.
V oboujmenovanychregistrech byly nalezeny u vice nez

35 % pacientd s PTMC dva nebo vice rizikovych faktor(
pro recidivu (42 % v SEER a 37,8 % v SRRTC). Podle Ma-
landrina [15] mohou tito pacienti vyzadovat podobny
rozsah chirurgického vykonu a nasledného sledovani
jako pacienti s vétsimi nadory. Malandrino jako rizikové
faktory uvadi metastatické uzliny a extra tyreoidalni ex-
tenzi, avSak pouze jako rizikové faktory pro recidivu, ni-
koliv pro mortalitu. Autofi nemaji ve svych souborech
data z dispenzarizace. Definice rizikovych faktord je
proto extrapolovéna z jinych soubord. Yu et al [28] ana-
lyzovali stejnou databazi SEER z let 1988-2007 a hod-
notili preziti (99,5 % a 99,3 %) za 10, resp. 15 let. Rizikové
faktory spojené s nizkou umrtnosti (0,5 %) byly vék nad
45 let, muzské pohlavi, afroamericky nebo minoritni et-
nicky pGvod, metastazy do lymfatickych uzlin, extraty-
reoidalni invaze a vzdélené metastazy.

Jind prace se zaméfuje narizikové faktory pro recidivu
onemocnéni. Béhem 47letého sledovani bylo zazname-
nano pouze 68 recidiv (4 %). Metastazy v lymfatickych
uzlinadch v dobé diagnézy (P = 0,0001), multifokalita
(P =0,05) a muzské pohlavi (P = 0,01) byly signifikantné
asociovany s recidivou. Velikost samotného nadoru ne-
hréla vyznamnou ulohu [2].

Mercante et al v souboru 445 pacientl s PTMC sledo-
vali v medianu 5,3 let 445 pacientl po totdlni tyreoid-
ektomii, 389 pak podstoupilo radioablaci radiojodem.
Rizikové faktory jako multifokalita byly nalezeny u 35 %
a metastazy do spadovych lymfatickych uzlin u 41 %
pacientl. Recidiva na krku a vzdalené metastazy byly
prokéazany u 3-8 % pacientd, signifikantné nezavislymi
faktory pak byly kapsularni invaze, metastazy do lymfa-
tickych uzlin a extratyreoidalni siteni [17].

Jind retrospektivni studie analyzovala terapii a pribéh
onemocnéni u 407 pacientt s PTMC. Ke klinickym a his-
topatologickym charakteristikdm, které predpovidaly
recidivu onemocnéni, nalezela vétsi velikost nadoru,
postizeni krénich lymfatickych uzlin a chybéni 1é¢by ra-
diojodem. Témto nemocnym, zejména s ndlezem meta-
statickych lymfatickych uzlin, je doporu¢eno provedeni
totalni tyreoidektomie s naslednou radioablaci radio-
jodem [6].

Smyslem totdIni ¢i témér totaIni tyreoidektomie jako
metody volby u pacientli s PTMC je minimalizovat moz-
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nost multifokdlniho postizeni, a tak snizeni recidivy
onemocnéni. Pokud je naplanovana lécba radiojodem,
neni zapotiebi provadét preventivni lymfadenektomie
u palpac¢né nehmatnych uzlin [7].

Jiné autority povazuji vyuziti rizikovych faktord pro
stratifikaci rizika za uzite¢né u pokrocilejsich karci-
nomd, ale nepftikladaji jim vétsi vyznam u lé¢by mikro-
karcinom $titné Zlazy [18]. Opiraji se i o studii, kterd po
mnoho let prospektivné sledovala velkou skupinu paci-
entl s mikrokarcinomy bez jakékoliv intervence a jejiz
vysledky prokazuji, ze pfirozeny pribéh mikrokarci-
nomu $titné zlazy je benigni, navzdory pfitomnosti ri-
zikovych faktord, véetné metastaz v lymfatickych uzli-
nach, které byly i vtomto souboru pfitomné, ale nebyly
spojeny s horsi prognézou [11].

Z vyse uvedenych citaci je zfejmé, Ze v otazce nizko-
rizikovych karcinom(, v sou¢asné dobé nejcastéjsi ty-
reoidalni malignity, se v odborné literatufe vyskytuji
argumenty podporujici jak konzervativni, tak i agresiv-
néjsi strategii é¢by. Studie poukazuji na to, ze u PMTC
nejsou zcela bezvyznamnad rizika pfi nalezu uzlinovych
metastaz pro pretrvavani ¢i recidivu nemoci. Je vsak
skutec¢nosti, Ze mira recidiv je natolik nizkd (2-4 %), ze
jakykoliv vyznamnéjsi rozdil maze byt ovlivnén samot-
nym charakterem retrospektivni studie. V prospektivni
studii za ucelem identifikace prognostickych faktor(
pro recidivu PTMC by byla doba pro sledovani velmi
dlouhd a pocet pacientd, nezbytny k detekci statisticky
vyznamnych rozdil(i, by musel byt zna¢né vysoky.

Nase zjisténi naznacuji, ze nalezy rizikovych faktor
u nizkorizikovych mikrokarcinomu nejsou tak ridké a ze
je nezbytné peclivé stratifikovat rizika nemoci po pro-
vedené totdlni tyreoidektomii i v této skupiné nemoc-
nych. Méné radikalni chirurgicky vykon nez totalni
tyreoidektomie nenivhodny pfi pfedopera¢nim cytolo-
gickém podezieni z karcinomu a provedeni totalni ty-
reoidektomie je vhodnéjsi i u karcinomd nad 10 mm,
protoze po jednostranném vykonu nemame moznost
spravné a Uplné nemocného stratifikovat (nezname his-
tologii z druhého laloku, nemoznost dalsiho sledovani
pomoci tyreoglobulinu). Je pravda, Ze stoupd pocet pa-
cientli s PTMC, ktefi podstupuji TTE a Ié¢bu radiojodem
i pfes nedostatek dikaz(, Ze by rozsahlejsi vykony mély
vliv na lepsi preziti. Na druhou stranu je jisté velmi ob-
tizné presvéd¢it pacienta s nalezem karcinomu stitné
zlazy, ze nasledné doléceni radiojodem, v jeho kon-
krétnim pfipadé, zdsadnéjsim zplsobem neovlivni
dobu jeho preziti. Zda se, Ze radiojodova tyreoablace
skute¢né nemusi byt plosné podavéna viem nemoc-
nym s karcinomem velikosti nad 10 mm, jak tomu bylo
zvykem, ale zaroven potvrzujeme trend, ze s velikosti
primarniho tumoru stoupa podil relapsd. Nelze tak ak-
ceptovat nazor, Ze je radiojod u nizkorizikovych karci-
nomu zbytec¢ny a pacienty pouze nadmérné zatézuje.
V nasem souboru k relapsu nemoci doslo u 123 paci-
entl (6,2 %), naopak bez zndmek onemocnéni zlistalo
1857 pacientll (93,8 %). U muzl dochazelo k relapsu
castéji nez u zen (p < 0,001), takze v pfipadé muzskych

pacientd by méla byt zvySend obezietnost na misté.
S velikosti tumoru dochazi bez Ié¢by radiojodem k ¢as-
t&jSim recidivam. Podle histologického typu relabovali
témér vyhradné nemocni s papilarnim karcinomem
stitné zlazy (114), pouze jeden pacient s folikularnim kar-
cinomem. Ve skupinach 1-5 mm, 6-10 mm a 11-15 mm
stoupal s velikosti karcinomu podil relapsd u papilar-
niho karcinomu; ve skupiné 16-20 mm se pak podil re-
lapsd od skupiny 11-15 mm nelisi. Statisticky vyznamny
byl vétsi podil relapsl (p < 0,001) u multifokalnich mi-
krokarcinomu s velikosti 0-10 mm. Pacienti s nalezem
unifokalnich a multifokalnich karcinoml o velikosti
11-20 mm relabovali pfiblizné stejné. V celém souboru
i ve vSech podskupinach podle velikosti relabovali paci-
enti s postizenim uzlin vyrazné castéji (p < 0,001). V pfi-
padech, u nichz byly ptitomny rizikové faktory a u nichz
doslo k podani radiojodu, doslo i k ¢astéjsim relapsim
(p < 0,001). Tito pacienti jsou klinicky zavaznéjsi, z 1é¢by
radiojodem maji prospéch, nebot Ize pfedpokladat,
Ze by bez inicidlni |é¢by radiojodem relabovali castéji.
V pfipadé vynechani Ié¢by radiojodem u nemocnych
s nizkorizikovym karcinomem bez potvrzeni rizikovych
faktord, je nezbytné i tyto pacienty vést v dispenzar-
nim programu a pravidelné je vysetfovat klinicky, labo-
ratorné a sonograficky. Je dilezité rozliSovat pacienty
s rizikovymi faktory, které se mohou podilet na recidivé
onemocnéni. Jen tak zabranime tomu, aby na jedné
strané dochazelo k nadmérné Ié¢bé nemocnych s niz-
korizikovym karcinomem stitné zlazy a ke zvysovani vy-
nalozenych nakladd na zdravotni péci a aby na druhé
strané nedoslo ke snizeni Urovné péce provazené narls-
tem relapsU. Je proto dilezité o této problematice ho-
vofit nejen s endokrinology, ale nabidnout ji k diskusi
i odbornikdim jinych specializaci.

Tato prdce byla podpofena grantem IGA MZ CR
NT/11455-5.
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