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Onemocnéni stitné zlazy v seniorskéem véku

Zderika Limanova
lll. interni klinika — klinika endokrinologie a metabolismu 1. LF UK a VFN v Praze

Souhrn

Nemoci stitné zlazy se vétsinou tykaji zen v poméru 8 : 1 k muzdm. Vyskyt hypotyredzy se s vékem zvy3uje. Nepo-
znané poruchy funkce $titné Zlazy vedou ke zvysenym rizikim: kardiovaskularnim, zZlomeninam, kognitivnim po-
stizenim, depresim a zvy3ené imrtnosti. Symptomy onemocnéni §titné zlazy (5Z) mohou byt nespecifické, u senior(i
jsou bézné a doprovazeji problémy zndmkami starnuti. Pfi interpretaci tyreoidélnich testd musi byt zvazeny fyzio-
logické zmény v sekreci a metabolizmu tyreotropinu (TSH), vliv komorbidit, urcitych 1ékd a v neposledni fadé i indi-
vidualni ,set point” hypofyzy. Na zakladé mnoha studii vime, Ze koncentrace TSH, tyroxinu (T,) zavisi i na véku, ko-
morbiditach a |é¢bé; tyto okolnosti ¢asto komplikuji diagnézu u starsi populace. V Gvahu musime brat i moznost
snizené citlivosti hypofyzy viici T,. Mnohé studie dokladaji zavislost koncentrace TSH na véku; horni limit TSH u star-
Sich > 70 let by mohl byt 5,28-5,9 mIU/I. Terapie poruch funkce 5Z se u starsich lidi lisi od terapie mladsi populace;
hypotyre6za by méla byt [é¢ena obezietné, protoze vysoké davky tyroxinu mohou vést k srde¢ni arytmii a zvyse-
nému kostnimu obratu. Definitivnim feSenim hypertyredzy je operace nebo - prednostné Ié¢ba radiojodem. Inter-
pretace testd funkce SZ mize byt u seniort naroénéjii a zejména diagndza subklinické hypotyreézy by méla byt
stanovena po zvazeni viech dllezitych okolnosti. Nicméné jsou dané jasné indikace, ve kterych je 1é¢ba subklinické
hypotyredzy i u seniord jednoznacna.
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Thyroid disease in the elderly

Summary

The incidence of most thyroid diseases are prevalent in women in ratio 8 : 1 to men, and especially hypothyroid-
ism arises with age. Unrecognized thyroid dysfunction leads to increased: cardiovascular risk, bone fractures, cog-
nitive impairment, depression, and mortality. The symptoms of thyroid diseases can be nonspecific or common in
seniors with ageing complaints. The interpretation of thyroid function tests, the physiological changes in secretion
and metabolism of thyrotropin (TSH) and thyroid hormones must be considered, as well as the influence of comor-
bidities, certain drugs, and individual ,set point” of pituitary gland. According to many observations the serum TSH,
thyroxine (T,), concentrations depend on age, comorbidities, and medical treatment - these together sometimes
make the diagnosis of thyroid dysfunction complicated in older population. The observational data may suggest
a diminished pituitary sensitivity to T, in the ageing population. According to several studies, serum TSH concen-
tration is probably age-dependant and the upper limit of TSH could be 5.28-5.9 mIU/I in those who are > 70 years
old. Therapy of thyroid dysfunction is different in elderly persons than in young people; hypothyroidism should be
treated with caution, because high doses of thyroxine can lead to cardiac arrhythmias and increased bone turnover.
Hyperthyroidism could be treated either with surgery or preferable with radioiodin. Especially the diagnosis of sub-
clinical hypothyroidism should be made with caution after concerning different important circumstances. Never-
theless there are certain conditions, when subclinical hypothyroidism must be treated.

Key words: ageing — hyperthyroidism — hypothyroidism - thyroid diseases

Uvod zvolna doslo k eradikaci deficitu jodu, a tim se zdsadné

Cinnost endokrinnich organd je ovlivnéna genetikou,
imunologickou vybavou, pohlavim, vékem, zevnim pro-
stfedim, u $titné Zlazy (5Z) dodavkou ¢&i chybénim esen-
cidlnich prvkd - jodu a selenu. Endokrinni systém také
ovliviiuji dnes Siroce diskutované endokrinni disruptory.
Ve 20. stoleti diky jodaci jedlé soli v mnoha zemich po-

zménil charakter onemocnéni SZ, a likvidaci kretenizmu
se do urcité miry ovlivnily psychické zmény (IQ) populaci,
akcentace vyznamu jodu v gravidité se ptiznivé uplat-
fuje pfi vyvoji plodu v psychomotorické oblasti. SniZil se
vyskyt i charakter strumy, nicméné u populace narozené
pred rokem 1950 (zahajena jodace jed|é soli) nemusi byt
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prekvapenim. Setkdvame se i s jedinci s kongenitélni hy-
potyredzou, dnes starsimi 40 let, ktefi nebyli zav¢as pod-
chyceni a léceni — screening byl zaveden v roce 1986.
Dnes je takovy novorozenec ihned po narozeni lé¢en
a je zachranén pred negativnimi dopady na IQ, v CR jde
zhruba o 20-25 déti ro¢né. | my sami lékafi plsobime na
SZ iatrogenné operac¢nimi zasahy, zevnim zafenim, béz-
nymi léky a v poslednich letech léky, indikovanymi pfi
jicim se vyuzitim nejen laboratornich, ale i zobrazovacich
metod jsou podchyceny asymptomatické patologické
nélezy (subklinické poruchy funkce), jejichz fedeni se lisi
dle véku, komorbidity a stavu pacienta. Vyskytuji se ¢as-
t&ji u zen nez u muzli zhruba v poméru 8: 1.V dospélosti
u normalni - zdravé SZ vék ani pohlavi nehraji vyznam-
né&;si roli za predpokladu ptriméreného pfijmu jodu. Zato
subklinické poruchy - subklinickd hypotyredza (na pod-
kladé chronické lymfocytérni tyreoiditidy — CLT) a sub-
klinickd hypertyreéza (obvykle na podkladé uzlové pre-
stavby) maji u starsi populace tendenci progredovat do
pIné rozvinutych forem. Proto zamysleni nad tyreopatiemi
a vztahem ke stafi je stale aktualni.

Epidemiologie
Struma, kterd byla hrozbou jesté v minulém stoleti, je
v soucasné dobé v CR spise vyjimkou. Tyreoidea se v ob-
lastech s pfimérenym zdsobenim jodem spise zmen3uje.
Za strumu je povazovana u zen SZ vétdinez 18 mla 22 ml
u muzd. Retrosternalni zasahovéni SZ u starsi populace
nemusi byt pfi bézném RTG vysetieni patrné a je prekva-
penim pfi vysetfeni vypocetni tomografii (CT). Pfestavby
v retrosternalni ¢asti jsou bézné — degenerativni cystické
zmény, hromadéni koloidu, tvorba nodozit, adenomd,
v diferencialni diagndze vzdy musime uvazit i malignitu.
Poruchy funkce pozorujeme v celém vékovém spektru
[1]. Hypertyreéza postihuje asi 1,5-1,8 % dospélych, pri
konzervativni 1é¢bé Ize asi u 20-30 % dosahnout dlou-
hotrvajici az celoZivotni remise, ale vzdy je riziko relapsu
onemocnéni. Cast téchto osob prechézi v prabéhu let
spontanné do hypotyredzy, a ¢ast se stava hypotyredzni
po radikalni 1é¢bé (operace, radiojod). Subklinicka forma
zvlasté u seniord je uvadéna u dalsich asi 2 %.
Prevalence hypotyreézy v dospélé populaci se uvadi
4-5 %, ale toto ¢islo je zavadéjici, protoze existuji zna¢né
rozdily dle pohlavi, véku a geografickych podminek. Pfi
aktivnim vyhledavani, zaméreném na osoby se zvyse-
nym rizikem, tj. na Zeny a na osoby s autoimunitnimi cho-
robami, je zachyt vyssi. Perspektiva spontanniho vylé-
Ceni prakticky neni, vyjma iatrogenné vyvolané piipady
a stavy po subakutnim zanétu. Nemocni jsou odkazani
na celozivotni substituci. Subklinickd forma je u dalsich
8-15 %, napt. u selektované populace starsich zen.

Obecné poznamky a prehled zakladnich
vysetfovacich metod (postupii)

Hormony 57 zasahuji do ¢innosti vétsiny organd, jejich
nedostatek ¢i nadbytek ma nepochybné negativni dopad
na kvalitu Zivota jedince. U seniorl ovliviiuji hormony

SZ zvlasté ¢innost kardiovaskularniho systému a nelé-
¢ena rozvinutéd hypotyredza i hypertyredza jsou spojeny
s vyznamnymi kardiovaskularnimi riziky. Pfi dlouhotrva-
jici porude ovliviuji hormony SZ metabolizmus - hladinu
glukdzy, lipidd, zazivaci trakt, skelet, svaly, psychiku, ¢in-
nost dalsich organd. Klinické obtize u hypertyredzy byvaji
ndpadné a onemocnéni je odhalené spise brzy, pacienta
k Iékafi pfivedou. U hypotyredzy, zvlasté u seniord, jsou
ptiznaky natolik nendpadné, ze zlstavaji dlouho nepo-
vsimnuté. Pfi cileném vysetteni je zachyt obou funkénich
poruch vyuzitim laboratornich a ev. zobrazovacich metod
pomérné snadny. Diagnostika onemocnéni SZ je dobfe
propracovana, snadno dosazitelna a levna. S tim ale sou-
visi riziko nadbytecné diagnostiky a nadbytecné Iécby
(overdiagnosis a overtreatment) [2], proto je potiebna
spravnd indikace vysetfeni, znalost okolnosti ovliviuji-
cich laboratorni vysledy a schopnost interpretace nalezt
z ultrasonografie (USG) a aspiracni biopsie tenkou jehlou
(Fine Needle Aspiration Biopsy — FNAB).

Diagnostika laboratorni, zobrazovaci
metody

Zéakladnim laboratornim vysetfenim je stanoveni tyreo-
stimula¢niho hormonu (TSH). Krev je mozné odebi-
rat kdykoliv v priibéhu dne, TSH sice minimalné kolisa,
je vyssi v noci, ale pro klinické potteby jsou tyto zmény
nevyznamné. Hladina TSH je ale ovlivnéna radou okol-
nosti, nejen biochemickymi postupy [3], ale vlivem fyzio-
logickych i patologickych okolnosti: predevsim stresem,
syndromem nizkého T, (viz dale), Iéky, v neposledni fadé
,set point” jedince, nicméné jasné patologické hodnoty
jsou ddsledkem onemocnéni SZ. Normy TSH jsou za-
vislé na metodice a pro starsi populaci by méla byt horni
hranice o néco vyssi (tab. 1). TSH je regulovéno zpétnou
vazbou a reaguje na zmény perifernich hormon tyro-
xinu (T,) a triodotyroninu (T,). Reakce je pomald - az po
dosazeni rovnovahy v organizmu, takze zmény TSH za-
chytime v prdbéhu vice dni az tydnd. Tyroxin (T,) i trijo-
dotyronin (T,) cirkuluji v krvi vazéany na vazebné bilko-
viny, které maji vliv na laboratorni vysledek. Vysledek je
ovlivnén i nékterymi Iéky, estrogeny (gravidita, hormo-
nalni antikoncepce a hormonalni postmenopauzalni
lé¢ba), proto vysetfujeme radéji jejich volnou frakci (fT,,
fT,).fT,ifT, se zvysi bezprostfedné po poziti substituce,
proto ma byt posledni substitu¢ni davka uzita 24 hod
pred odbérem. Pokud je uzita rano, mlize byt hodnota
fale$né vy3si o 1-2 pmol/I. Hladinu T, (fT,) vy3etfujeme
pouze cilené, do screeningového souboru nepatiia vy-

Tab. 1. Rozmezi laboratornich tyreodalnich testi

- pro béZnou populaci a navrh pro seniory.
Upraveno podle [39]

normy pro

mladzi populaci seniofri optimani
TSH 0,4-4,0 (4,5) mlU/I 0,64-5,9 mlU/I 1-2mlu/I
f, 9-18 (22) pmoly  StFednitfetina dle metody
normy



sledek naopak nékdy komplikuje interpretaci, napf.
u syndromu nizkého T, u netyreoidalnich onemoc-
néni - viz déle. Nedilnou soucasti je vysetieni protilatek
TPOab (Thyroid Peroxidase Antibody — TPO, pozitivita
provazi tyreoidalni autoimunitu — jejich titr mdze pfi at-
rofii SZ ve stafi klesat az vymizet.

Ze zobrazovacich metod plné vyhovuje ultrasono-
grafie (USG), zkusenému sonografistovi umozriuje popsat
velikost SZ, strukturu, echogenitu, nodozity a jejich cha-
rakter, kalcifikace, cysty, vztah k okoli, pfipadné lymfa-
tické uzliny. Retrosternalni Sifeni tyreoidey hodnotit
nelze. Dfive hojné vyuzivana scintigrafie mé své misto
predevsim v onkologii tyreoidey a pfi patrani po toxic-
kém - independentnim adenomu ¢i charakteru poly-
noddzni prestavby. Tenkojehlova aspiracni biopsie je
metodou cytologickou a stala se jiz bézné dostupnym
vysetfenim. S vyhodou je vyuzita jako |é¢ebna metoda
pfi odsavani obsahu objemnéjsich cyst, nyni umoziuje
i likvidaci cyst ¢i adenomu sklerotizaci. Naro¢néjsi zob-
razovaci metody (MR, PET, PET-CT, specidlni metody
v onkologii) vyuzivame vyjimecné, na druhé strané tyto
metody casto upozoriiuji na patologicky proces v ob-
lasti SZ (PET) ¢&i horni hrudni apertury anebo horniho
mediastina.

Onemocnéni

Struma muze pUsobit obtize svoji velikosti, zvIasté pfi ret-
rosternalnim rdstu. Tkan se v prabéhu let mize stat auto-
nomni a byt pficinou subklinické az pIné rozvinuté hyper-
tyredzy. Vzdy je nutné tuto pficinu zvazit pfi kardialnich
obtizich anebo pfi zménach skeletu ve smyslu osteo-
pordzy, predevsim fraktur obratl. Vice v ¢asti subkli-
nicka hypertyreéza. Setrnou lé¢bou je podani radiojodu,
dopad je nejen na zklidnéni subklinické hypertyreézy
a psychiku, ale ma i efekt zmen3sovaci [4]. Recentni prace
informuji 0 moznosti zmenseni ¢i likvidace hyperfunke-
nich oblasti radiofrekvencni ablaci [5].

Limanova Z. Onemocnéni stitné Zlazy v seniorském véku

Poruchy funkce

S rozvojem a zpfesnénim laboratornich metod se vydélila
skupina subklinickych poruch. Diskuse o dopadu téchto
ndlezll na zdravi jedince trvaji 30-40 let, sice bez jedno-
znacného zavéru, ale s ohledem na stovky studii, pfiby-
vajicich kazdorocné, je mozné se k néjakému zavéru pfi-
klonit bez ambice na definitivni doporuceni. Osoby se
subklinickou hypotyredzou, zvlasté starsi ro¢niky, Ize v ur-
citych pripadech pouze sledovat, zatimco osoby se sub-
klinickou hyperfunkci maji spie byt Iéeny. Reseni ma byt
vzdy individudlni [6].

Hypotyre6za se zaméfenim na seniory

Nejcastéjsi pricinou periferni hypotyredzy v nasich pod-
minkach je chronicka lymfocytarni tyreoiditida (CLT),
zndma téz pod nazvem Hashimotova tyreoiditida (HT),
ta byla plivodné spojovana se strumou [7]. CLT mudze byt
konecnou fazi HT se strumou, ktera spontanné nebo pfri
lé¢bé atrofovala, nebo je CLT jiz primarné provéazena at-
rofii. Jde o typické organoveé specifické autoimunitni one-
mocnéni. Dalsi pficiny hypotyredzy po operaci, spon-
tanni prechod Gravesovy-Basedowovy tyreotoxikézy
(GB tx) do hypofunkce, po ozéfeni, kongenitalni de-
fekty tvofi skupinu méné pocetnou. Centralni hypo-
tyreéza je vzacnd. Rozvinutd hypotyredza je prova-
zena TSH > 10 mlU/I a soucasné poklesem T, (fT,) pod
normu. T, (fT)) m{ize byt v normé nebo niz3i (tab. 2). Pfi-
znaky hypotyredzy jsou vétsinou pfitomny. Protilatky
proti TPOab prokazujeme u asi 90 % osob s CLT, jejich
pfitomnost potvrzuje autoimunitni etiologii a muze
byt i prognostickym ukazatelem rozvoje funkéni po-
ruchy, i upozornénim na onemocnéni SZ jako souasti
polyendokrinopatie [8]. Studie kohorty 6 434 osob bez
znamého tyreoidalniho onemocnéni z Nizozemi proka-
zala TPOab pozitivitu u 8,6 % muzi a 18,5 % Zen. Jejich
pfitomnost byla asociovana s TSH mimo normu [9]. Eu-
fuknéni zeny s pozitivnim titrem protilatek maji 8na-

Tab. 2. Piehled laboratornich nalezii a zakladni lééba poruch funkce 52

nazev poruchy definice

manifestni snizeny TSH, zvyseny fT,
hypertyreéza = potvrzena tyreoidalni etiologie
= vyznamné klinické pfiznaky
subklinicka snizeny TSH, normalni fT,
hypertyreéza = potvrzena tyreoidalni etiologie
= minimalni nebo zadné klinické ptiznaky
= cave! dysrytmie anebo osteoporéza
= casty nahodny nalez suprese TSH - dif. dg.
vliv 1€k, stresu
hypotyredza zvy$eny TSH a snizeny fT4 tyreoidélni etiologie
subklinicka fT, v normé, vyssi TSH do 10,0 mIU/I, vétsinou
hypotyredza a pozitivita TPOab

lécba cave!

= methimazol (Thyrozol) nepodavat léky
= operace diagnostika obsahuijici jod
= |écba radiojodem
= minimalni davka tyreostatika
dlouhodobé
ovérit etiologii (toxicky adenom, uzlova vyloucit léky
prestavba ve 57) diagnostika s obsahem
spide lé¢ba - tyreostatika, radiojod jodu

levotyroxin kontrola TSH po zméné
substitu¢ni davky, ne dfive

nez za 4-6 tydnt

= vysetfeni zopakovat

= doplnit TPOab

= pied zahajenim |é¢by zvazit fadu
okolnosti veetné véku
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sobné vyssiriziko rozvoje hypotyredzy v pribéhu 20 let
nez zeny bez protilatek [1,10]. Prohloubeni subklinické
hypotyreézy do plné nastane rocné asi u 4 % téchto
osob. Hypotyredza se vyviji pomalu a je typickym one-
mocnénim, které maze byt zaménéno za projevy stafi.

Vétsina priznakl je nespecifickych: obstipace, zimo-
mfivost, celkova zpomalenost, zapominani, nedostatek
elanu, otoky rukou a nohou. Nédpadnéjsi jsou nasledu-
jici ptiznaky: ruce - suchd pokozka, pfipominajici kizi
krokodyla, drsné - plechové predlokti (Charvatlv pfi-
znak), hypomimie a otoky vicek - ptipominaji ospalého
eskymaka. Onemocnéni je casto skryté po léta, pacient
si obtize neuvédomuje. Diagnéza hypotyredzy sice vy-
chazi z klinickych pfiznakd, ale jejich senzitivita je nizka
(2,9-24,5 %), s nespecifickymi pfiznaky se setkdvame i u
eutyreoidnich osob nejméné ve 20 %. Byva horsi kont-
rola hmotnosti - ne vak obezita. Pres nespecifi¢nost pfi-
znakd pii pfitomnosti alespor 4 z nich je hypotyre6za
pravdépodobna: Unava, zimomfivost, obstipace, zhor-
Seni paméti, zpomalené psychické tempo, chrapot, sklon
k depresim, svalova slabost, bolesti sval(, z kardiovas-
kuldrnich pfiznakd bradykardie, diastolicka hypertenze,
otoky periorbitalni i bércové, retence tekutin. Nékteré
pfiznaky vsak mohou byt zakryty soucasnou napf. anti-
hypertenzni [é¢bou. Nepfitomnost zvétsené tyreoidey
diagnézu nevylu¢uje. Obdobné mame posuzovat kli-
nickou symptomatologii - jejich nepfitomnost diagnézu
nevylucuje, existuji i jedinci s hlubokou hypotyre6zou
a minimalni symptomatologii, jini pfiznavaji obtize az
pfi cileném dotazu. PIné rozvinuta a déletrvajici hypoty-
rebza je provazena negativnimi dopady na fadu orgént
a nékteré laboratorni nalezy jsou typické: na hypotyreézu
bychom méli pomyslet pfilaboratornim nalezu hypercho-
lesterolemie, hyponatremie, mirné hyperprolaktinemie,
anémie, vyssim homocysteinu, zvyseni kreatinkinazy,
zménami na EKG, zvlasté pfi perikardidlnim vypotku (tzv.
myxedémové srdce). U tézké hypotyredzy je snizena re-

nélni clearence, je mozna koagulopatie — ziskany von
Willebrandidiv syndrom typ |, snizeni faktord, V, VII VIII, IX
a X. Pacienti s hypotyredzou jsou zvysené citlivi k seda-
tivim a analgetikdim. U tézké hypotyredzy je nutné vy-
lou¢it sou¢asnou adrendlni insuficienci v rdmci mozné
polyendokrinopatie a pfed zahdjenim substitucni 1écby
mdame nabrat krev na vysetieni adrenokortikotropniho
hormonu (ACTH) a kortizolu. Potvrzeni diagnézy je
pred zahdjenim Ié¢by hypotyredzy naprosto nezbytné,
vychozi hodnota TSH by méla byt uvedena na parere.
Jakmile je pacient |éc¢en, jeho laboratorni nalezy (TSH,
fT,) se normalizuji, a pfi pochybnosti o spravné indi-
kaci k [é¢bé by bylo nutné lé¢bu prerusit na 5-6 tydnd.
Sédm pacient mnohdy ddvod své 1é¢by nezng, ale revize
diagndzy je nékdy potrebnd. Se zdménou diagndzy pfi
[é¢bé supresni (Ié¢ba strumy) za substitu¢ni se stale se-
tkavame. Je nutné také varovat pred nadmérnou sub-
stituci predevsim u seniord, optimalni je dosazeni TSH
3-4,0 mlU/1 [8].

Subklinicka hypotyre6za

Subklinickd hypotyredza (SH) - latentni, subklinickd, che-
micka, kompenzovana - je oznacenim pro minimalni sni-
Zeni tyreoidalni funkce, klinické obtize nebyvaji ziejmé
[11]. Diagn6za vychazi z laboratornich nalezl a byva ¢asto
nadhodna, proto by se vy3si hladina TSH méla ovérit jesté
v odstupu nékolika tydn(. Pro subklinickou hypotyreézu
svéd¢i pouze elevace TSH do hodnoty 10,0 mIU/I a hla-
dina perifernich tyreoidalnich hormond (T, i T)) v normé.
Pri¢inou je obvykle CLT, proto prokazujeme casto proti-
latky TPOab (tab. 2). Subklinickd hypotyredza je ¢astym
nélezem u osob starsich 65 let. Pitevni nalezy z let
1964 a 1996 v USA ukazaly, ze 5-15 % Zen a 1-5 % muzi
ma znamky chronické tyreoiditidy, stavu, ktery v prabéhu
let casto vyusti ve snizenou tyreoidalni funkci. Ve studi-
ich z USA a UK ma SH 8-17 % osob starsich 55-60 let, sub-
klinickd hypotyredza je 7krat castéjsi u Zen nez u muzd

Tab. 3. Léky, které mohou ovlivnit tcinek levotyroxinu nebo jeho resorpci, hladinu TSH, funkci §2,

Seznam neni vy€erpavajici ani koneény, mechanizmy se nékdy kombinuji

snizenim resorpce T,

Zelezo, vapnik (uhli¢itan vapenaty), slouceniny hliniku, selen, hoi¢ik, zinek, jontoménice —

cholestyramin, antagonisté H,-receptort, antacida, soja, vlaknina

zvy3enim clearence T,

zvysenou vazbou T, na vazebné bilkoviny

Iéky, jejichz Gcinnost je ovlivnéna podavanim T,
potencuji nebo snizuji i¢inek T,

vliv na laboratorni vysledky

vliv na syntézu a sekreci hormonti 5Z

plsobeni na centrélni Grovni

warfarin, amitiryptilin

karbamazepin, fenytoin, fenobarbital, rifampicin

estrogeny véetné hormonalni postmenopauzalni [é¢by (HRT), tamoxifen

propranolol, betablokatory, statiny (?), inhibitory tryrozinkinazy (!), néktera antidepresiva
biotin, interference protilatek, dalsi mechanizmy - preanalyticka faze
karbimazol, tyrozol, tiocianét, perchlorat, jodid, aminoglutetimid

glukokortikoidy, retinoidy, metformin, dopaminergni antagonisté a néktera neuroleptika,

bromokriptin, antihistaminika, antimigrendzni léky, riistovy hormon, fentolamin,
spirolakton, jéd, amiodaron

imunologické moduloatory a onkologické léky
(uvedeny jen nejcastéjsi)

dal3i Iéky: rizné mechanizmy

alentuzumab, pembrbolizumab, remicade, sunitinib, dalsi (lenalidomid)

amiodaron, fytoestrogeny (vyssi TSH), neuroleptika — vy3$3i TSH, antagonisté dopaminu,

metadon - androgeny, glukokortikoidy, anabolické steroidy, NSA, furosemid, litium,

karbamazepin



a 2krét Castéjsi u bilé nez cerné populace. Nelécend SH ma
mozny dopad na kardiovaskuldrni aparat a na kognitivni
poruchy, ale patrné jde o urcité skupiny s ohledem na vék
a pohlavi. Studie zamérené na tuto problematiku se casto
v hodnoceni nésledkd lisi [13]. V kazdém pfipadé by paci-
ent se subklinickou hypotyre6zou mél byt o svém nemoc-
néniinformovan a mély by byt probrany moznostilécby ¢i
sledovani. Vysetieni 5Z pomoci USG u subklinickych stav(
je pfinosné pfi rozvaze o terapii, na druhé strané néktefi
varuji pfed nadbytec¢nou diagnostikou a lé¢bou.

Lécba hypotyredzy

Lécba a dispenzarizace a je ve vétsiné pfipadl celozi-
votni, Iékem volby je levotyroxin. Velmi obecné Ize ak-
ceptovat doporuceni dennich davek v rozmezi 1,4-
2,2 ug/kg vahy, je zavislost na schopnosti lék resorbovat
(cave onemocnéni Zalude¢ni sliznice) a urcita zavislost
na hmotnosti. Pfi jeji vyznamnéjsi zméné (asi 10 kg) je
nékdy nutné substitu¢ni davku upravit. U starych poly-
morbidnich nemocnych pfi zahajovani lé¢by podéme
0,5 ug T,/1 kg véhy a zvolna po 3-6 tydnech zvySujeme
do upravy klinického stavu a normalizace TSH. Levoty-
roxin se vyborné toleruje, ale vyjime¢né mohou mit pa-
cienti pocit nesnasenlivosti, v tom pfipadé je vyzkou-
Seni vyrobku jiné farmaceutické spole¢nosti na misté,
ale zasadné léky nemame zaménovat. U osob s defici-
tem laktazy je vhodné doporucit variantu tbl., u niz neni
pouzita laktéza jako stabiliza¢ni medium.

Praktickeé rady

Dodrzeni spravné aplikace je nutné: tabletu je nutné
uzivat nala¢no, nejlépe tedy rano, vzdy oddélené od
ostatni medikace, zapit pouze ¢istou vodou, riizné caje,
kava, mineralky resorpci léku snizuji. Jidlo ¢i dalsi [éky je
mozné pozit za 20-30 min. NedodrZeni tohoto postupu
resorpci snizuji a nasledné kolisa TSH. Zvlasté starsi pa-
cienti maji nékdy po rannim poziti tablety pocit palpi-
taci, pak je mozné zkusit uzit 1ék na noc, ale v odstupu
nejméné 2 hod od posledniho jidla. Bézné se viak tento
postup nedoporucuje. U dlouhodobé lé¢enych jedinca
je vhodné zasady spravné aplikace Iéku opétovné pfi-
pominat. Pfi dosazeni vyssiho véku je obvykle nutné
substituci snizovat, fidime se hodnotami TSH. Nékteré
Iéky ovliviuji resorpci, jiné interferuji s dalsi medikaci,
jiné plsobi dalsimi mechanizmy, casto se efekt kombi-
nuje (tab. 3).

Indikace k substitucni |é¢bé u osob se subklinickou
hypotyredzou je stéle predmétem diskuse, Ié¢ba ma své
odplrce i pfiznivce [14], nékteré studie uvazuji o tom,
Ze substituovani jednici maji lepsi pocit well-being [13].

Tab. 4. Mozné negativni dopady subklinické hypotyredzy

kardiovaskularni

diastolicka hypertenze a diastolicka dysfunkce
LK a PK srdecni, endotelialni dysfunkce, zvy-
$ena periferni rezistence, zvysena rychlost
pulzové viny

nefropatie (?)

metabolické dopady, DM 2. typu

inzulinova rezistence (?)

Limanova Z. Onemocnéni stitné Zlazy v seniorském véku

Daldim argumentem pro lé¢bu je porucha lipidového
spektra, zvlasté zvyseni hladiny triglyceridd [15], jini posu-
zuji kardiovaskularni postizeni [16]. Dlouhodobéjsi studie
navic dokladaji, ze jedinci s hrani¢né vyssim TSH ¢i se
supresi TSH maji vy$3i mortalitu [17]. Odlisny postup je do-
porucen pro osoby starsi 85 let. K rozhodnuti musi |ékaF
pfistupovat individualné, se znalosti schopnosti spolu-
prace pacienta, zvazenim pfinosu a na druhé strané
rizik lé¢by ve vztahu k fadé zdravotnich, a nékdy i soci-
alnich okolnosti u osamélych seniort (tab. 4). Nebezpe-
¢im u starsich a starych osob je moznost predavkovani,
ze kterého plynou rovnéz rizika, predevsim dysrytmie
a negativni dopad na skelet (osteopenie - osteopordza),
ale i poddavkovani. Starsi studie z USA mj. upozornila,
Ze pouze 67 % lécenych s poruchou funkce mélo TSH
v normé [18]. Substituce je urcité doporucena u osob se
strumou na podkladé CLT - o vy3$sim riziku vzniku rozvoje
karcinomu v terénu CLT se diskuse vedou sice bez jas-
ného zavéru, ale pozadavek normalniho TSH je v téchto
pfipadech nutné respektovat. Zajimavé vysledky pfi-
nesla recentni tuzemska studie [19]. Lé¢ba je urcité indi-
kovana u osob se strumou na podkladé CLT, po resekci
stitné zlazy (riziko rdstu zbytkl zlazy i riziko vzniku karci-
nomu), v terénu predchoziho zareni (tab. 5). Pfi obtizich,
které mohou predstirat hypotyredzu, je mozné lécbu
zkusit a po 6 mésicich vyhodnotit efekt. Neni-li patrny
efekt nebo predpokléddame efekt placebovy, je mozné
Ié¢bu ukoncit. Pokud je 1é¢ba zahajena, jsou nutné z po-
catku castéjsi kontroly stavu (po 3-6 mésicich). Subkli-
nickou hypotyreézu lé¢ime predevsim u mladsich paci-
entl (< 65 let), u starSich osob po zvazeni fady okolnosti.
Pokud neléc¢ime, je nutné sledovani stavu a TSH po 6-12
meésicich (viz vyse).

Tab. 5. Indikace k Iécbé osob se subklinickou

hypotyreézou - po opakovaném potvrzeni
elevace TSH

CLT se strumou, lokalni pfiznaky, na USG pfitomnost uzlt
dyslipidemie
stavy po ozareni krku a hrudniku

stavy po operaci S.

zdravé osoby mladsi 65 let — v rdmci prevence rozvoje
kardiovaskuldrnich onemocnéni

terapeuticky pokus - patologie v oblasti laboratorni (vyssi CK,
anémie, elevace jaternich enzym)

terapeuticky pokus u osob s nespecifickymi obtizemi
(Unava, deprese)

koagulace

ziskany von Willebrand(iv syndrom typ |,
snizeni faktor( V, Vil a VIIl
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Myxedémové kéma

V soucasné dobé jde o vzacny stav, nejcastéji je dlsled-
kem dlouhodobéjsiho ukonceni substituce nejspise pa-
cientem. Lécba kématu musi probihat na jednotce in-
tenzivni péce, tbl. T, se podavaji p.o. sondou, pfedem
rozdrcené a rozpusténé v mirné okyseleném prostiedi.
PFidani mensi davky T, (Cynomel) je pfi zahajeni lécby
doporuceno, protoze obvykle v jatrech chybi aktivita
dejodazy D2 nutna k pfeméné T, na T,. Celkova kom-
plexni péce pii tomto metabolickém rozvratu je nezbytna,
perspektiva zachrany je nejista.

Zvlastni situace

Hypotyre6za a ICHS

U osoby s ICHS a prokazanou hypotyreézou i u osob po
AIM je lécba nutna, protoze nedostatek tyroxinu sni-
zuje ¢innost myokardu, a tim je zhorsena jeho systo-
lickd i diastolicka funkce [19]. Dlouhodoba subopti-
malni 1é¢ba mize akcelerovat ¢i zhorSovat korondrni
aterosklerézu. Zahajujeme nizkymi davkami 12,5-25-
50 ug T, denné a zvy3ujeme pozvolna po 3-6 tydnech.
Kombinace s betablokatory na zacatku lécby maze byt
pFinosna.

Osoby starsi 85 let se subklinickou hypotyre6zou
Observacni studie z roku 2004 i dal3i [20,21,42] dokla-
daji, ze osoby velmi staré (nad 80-85 let) se subklinic-
kou hypotyre6zou mohou byt ponechany bez substi-
tuce, ale museji byt sledovany véetné TSH. Lécba ma
byt zahdjena pfi prohloubeni do pIné hypotyredzy.

Hypertyreoza
Rozvinutd hypertyredza je provazena TSH < 0,1 1U/1 (0,45)
asoucasnézvysenim T, (fT,) nad normu. T_ (fT) je rovnéz
zvysené (tab. 2). U starsi populace se projevuje nejcastéji
klasickymi pfiznaky, tj. kardialnimi: dysrytmiemi anebo
dusnosti a pocenim. Hypertenze a tachykardie byvaji
nékdy prekryty terapii. Dalsi pfiznaky - svalova slabost —
napt. typicka Splhava chlize do schodid s pomoci rukou,
nemoznost se postavit ze sedu v dlsledku slabosti
kvadricepst (taburetovy pfiznak), ¢asty ubytek hmot-
nosti ¢i tfes mohou byt pfipisovany projevim stafi, za-
timco intolerance tepla, agitovanost ¢i prdjmy pacienta
obtézuji a oni na tyto obtize upozornuji [22].

Mohou se objevit i psychické zmény - vnitini tenze
a deprese - pfiznaky, u seniorl nikoliv vzacné i z jiné pfi-
c¢iny. Struma mUze a nemusi byt. Pfi¢inou hyperfunkce je
nejcastéji autoimunitni — GB choroba, asi u 60 % prova-
zend endokrinni oftalmopatii (EO). Vzacné existuji i formy
EO bez soucasné hyperfunkce. GB choroba sice posti-
huje nejcastéji osoby mezi 30.-50. rokem Zivota, nicméné
ji diagnostikujeme ve viech vékovych skupinach. U déti
a u osob nad 85 let je vzacnd, ne viak vyloucena. Jedinci
se mohou Ié¢it i na jind autoimunitni onemocnéni - dia-
betes mellitus 1. typu, na celiakii, perniciézni anémii, vi-
tiligo nebo na dalsi autoimunitni choroby. Dalsi pfi¢inou
je toxicky adenom nebo polynodézni struma - tuto dia-
gndzu stanovujeme spise u seniorll. Pro hypertyreézu

svéddi suprese TSH a elevace fT,, pro autoimunitni etiolo-
gii vyssi protilatky proti TSH receptoru (TRAK) a protilatky
TPOab, na rozdil od etiologie autonomni pfi toxickém
adenomu nebo polynodézni strumé, u kterych proti-
latky neprokazujeme. U GB tyreotoxikézy je na USG obraz
imunogenniho postizeni, tj. snizena echogenita a zvysena
perfuze, pii dlouhodobém podavani tyreostatik nasta-
vaji ve zlaze zmény - tvorba uzll a ne vzacné rozvoj kar-
cinomu. Z nespecifickych ndlez(i miize byt mirna elevace
jaternich enzym, nizsi cholesterol. Lécba je u jasné
tyreotoxikézy bez ohledu na etiologii (vyjma tyreoto-
xikdézu z destrukce folikul(l) jednoznacna. Lékem volby
je Thyrozol (methimazol), tbl. po 10 mg. PIna davka ¢ini
30 mg denné, postupné se snizuje po 4-6 tydnech a po
dosazeni remise je udrzovaci davka 2,5-5 mg. Tachy-
kardie a hypertenze dobfe reaguji na betablokatory,
anxiolytiky zpocatku nesetfime, vhodna jsou i hypno-
tika pii psychickych obtizich. Vysetfeni hemogramu
a jaternich enzym( pred zahdjenim lécby umozni sle-
dovani v priibéhu lécby. Vedlejsi ucinky se objevuji
pfi zahajovani |écby spise asi do 3-4 mésicli a jsou do
urcité miry zavislé na davce. Leukopenie, agranulocy-
téza ¢i elevace jaternich testd jsou vzacné. Nejasné tep-
loty, nejasnd angina ¢i ikterus vyzaduji okamzité vyset-
feni a Gvahu o spojeni s podavanim tyreostatika. Méné
zavazné je svédéni pokozky a artralgie. Zména na Pro-
pycil je v pfipadé intolerance mozna, ale existuje riziko
vedlejsich dopadu, pfedevsim hepatotoxicity. Dlouho-
dob4 Ié¢ba minimalni dévkou je dobre tolerovana a u se-
niord, ktefi odmitaji operaci ¢i lécbu radiojodem, je mozné
ji akceptovat za predpokladu pravidelnych kontrol. Pfi
predavkovéni je nebezpedi rdstu zlazy. Endokrinni oftal-
mopatie mize byt u seniord torpidni az invalidizujici, vyZza-
duje spolupréci oftalmologa a endokrinologa, indikovany
jsou kortikoidy v ndrazech v infuzich, ve stadiu zkouseni
je biologicka lécba [23]. Definitivnim feSenim tyreoto-
xikdzy je operace nebo lécba radiojodem. Operace ma
v Ceskych zemich letitou tradici, z komplikaci |Ize vyjme-
novat parézu zvratného nervu a hypoparatyreézu, na
vysledek operace ma nepochybné vliv zkusenost ope-
ratéra i operac¢ni terén. U velmi objemné strumy (hlavné
drive), pfi peristrumitidé ¢i pokrocilém karcinomu bude
riziko komplikaci vétsi. Elegantnim fesenim je lécba ra-
diojodem, dnes Ize podat ambulantné, rizika lé¢by prak-
ticky nejsou, riziko vzniku nasledného karcinomu v orga-
nizmu je pocetnymi studiemi vylou¢eno. S opatrnosti se
rozhodujeme u osob s EO, riziko komplikaci je minima-
lizovano podavanim kortikoid(. Jak po operaci (ihned),
tak vétsinou po radiojodu (do 3-6 mésict) se vyviji hypo-
tyredza, véasny zachyt a lécba jsou samoziejmosti ob-
dobné jako dlisledna dispenzarizace, ktera umozni kont-
rolovat substitu¢ni [é¢bu.

Subklinicka tyreotoxikéza je definovdna laborator-
nim nalezem, tj. supresi TSH, hladina fT, je v normalnim
pasmu, TRAK muze byt negativni nebo hranicni, pacienti
by méli byt asymptomaticti. Suprese je odhalena pfi cile-

nasledcich (komprese obratl(), dysrytmiich, do té doby



povazovanych za dlsledek ICHS. Po vylouceni netyreo-
idalnich pficin suprese TSH doplnime USG vysetieni. To
obvykle odhali uzlovou prestavbu, ndsledna scintigrafie
pfitomnost independentniho adenomu nebo uzlovou
prestavbu s oblastmi zvysené aktivity. Zjisténi téchto
zmén ve 57 je podporou pfi rozhodovani o lé¢bg, zvlaste
pfi fibrilaci ¢i jiném typu dysrytmie nebo pfi prikazu zvy-
$eného kostniho obratu [24]. Subklinickd hypertyreéza
by méla byt lécena predevsim u starSich osob [25,26],
poddavame tyreostatika v dévce, kterd normalizuje TSH,
ev. volime radiojod a pak lé¢ime vzniklou hypotyreézu.

Souhrnné a stru¢né indikace k 1é¢bé funkcnich poruch
SZvtab.5.

Karcinom stitné zlazy

Karcinom stitné zlazy tvofi asi 1-2 % ze viech nadord, po-
stihuje vice Zeny nez muze a je nej¢astéjsim endokrinnim
nadorem [27]. V CR bylo v roce 2015 diagnostikovano
1 143 karcinom(i 57 [28]. S rozvojem diagnostickych po-
stupd, tj. USG a FNAB, je zachycovan stéle u vétsiho poctu
asymptomatickych osob, napt. ¢asté vysetieni karotid
ndhodné zachyti i nékolikamilimetrové uzly ve stitné
Zldze. Na rozvoj karcinomu v terénu CLT muze mit vliv
i hrani¢né vyssi TSH [19]. Problematice nadbyte¢né dia-
gnostiky (overdiagnosis) a nasledné nadbytecné Iécby
(overtreatment) je jiz vénovana cetna literatura. Vzhle-
dem k charakteru papilarniho karcinomu se dnes hovoii
0 moznosti rezervovaného postupu, tj. u vybranych je-
dincl pouze sledovani [29]. Studie tykajici se vyhod ge-
netického vysetieni ze vzorku, ziskaného z FNAB, doka-
zuji ¢aste¢ny pfinos pfi hodnoceni biologické povahy
tumoru. Jde ale o nakladnéjsi postup, zatim se rozvijejici,
v bézné klinické mediciné neni zaveden, ale studie probi-
haji [30]. Karcinom SZ je diagnostikovan nejéastéji mezi
35.-65. rokem, ale postihuje osoby jak v détském véku,
tak v seniu; ¢astéjsi je u zen.

Na karcinom SZ pomyslime pfi rlistu ¢i zméné existuji-
ciho uzlu, ndlezu zvétsenych uzlin v nadkli¢ku, nejasnych
metastazach v plicich. Pfi rychlém rlstu tumoru v dife-
rencialni diagnéze zvazujeme lymfom - a to u osob s CLT,
zvlasté pak u téch s vyssim TSH. Dalsi spise vyjimecnou
pfi¢inou tumoru ve 57 u onkologickych nemocnych
muze byt metastdza karcinomu prsu, plic, ledvin. Na
USG je podeziely kazdy neohraniceny uzel, endokrino-
logické vysetieni s doplnénim FNAB je nezbytné. Pokud
je jasna indikace k operaci, neni rozhodujici vék, ale bio-
logicky stav pacienta. U diferencovaného karcinomu 572
obvykle nasleduje Ié¢ba radiojodem, ve vétsiné pripadl
pak nésleduje suprese, kterd se prekvapivé dobte tole-
rujeiv seniu. Dle soucasnych nazorl supresni lé¢ba u ne-
rizikovych osob posta¢i maximalné 5 let. Dlouhodobd
suprese je rizikem pro rozvoj osteopordzy [24].

Vyuzivanim USG se dafi zachytit malé karcinomy -
mikrokarcinomy. Pokud je velikost tumoru do 1,5 (2 cm),
dle doporuceni postaci odstranéni postizeného laloku
SZ. U mikrokarcinom( u nerizikovych osob pfistupuji
v nékterych zemich pouze ke sledovani, vychazeji jednak
z pfiznivé prognézy papilarniho karcinomu a jednak
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z vyrazného zvyseni poctu operaci SZ [31]. K tomuto po-
stupu se zatim Ceska endokrinologicka spole¢nost Ceské
Iékaiské spolecnosti J. E. Purkyné nevyslovila. Vzdy je
nutné na specializovaném pracovisti komplexni posou-
zeni charakteru nadoru a rizika recidivy.

Zvlastni situace

Syndrom nizkého T, (Non Thyroid llines — NTI). Tento
syndrom je adaptaci na onemocnéni organizmu, a to
bud pfi energetické karenci, nebo pfi akutnich stavech.
Syndromu NTI je vénovéna fada studii a je zajimavou
ukdzkou autoregula¢nich mechanizmd, které promptné
reaguji na chorobu jedince ve snaze organizmus ochranit
pred metabolickymi naroky. V katabolickém stavu je dejo-
dace usmérnéna tak, aby byl organizmus chranén pred
metabolickymi naroky, a tedy produkce T, klesd, casto
hluboce pod normalni hranici, a zvy3uje se reverzni T,
ktery je metabolicky neucinny. Vzhledem k tomu, Ze me-
tabolicky acinnym hormonem je T, vznikajici pfevazné
dejodaci z T,, je pro trpici organizmus vyhodné produkci
T, omezit, zapoji se tedy jina dejodaza. Aktivita dejodaz
je ovlivnéna fyziologickymi i patologickymi okolnostmi
(glykemie, pH krve, katabolické stavy, cytokiny, hormony
a fada dalSich okolnosti). Bézné se s timto syndromem
setkdvdme u mentélni anorexie, provazi nemocné pfiji-
mané pro akutni stav do nemocnice (infarkt myokardu,
Sokové a septické stavy, po transplantacich apod) [32].
Stav je definovan snizenou hladinou T,, hodnoty TSH
a fT, mohou byt v normé, TSH mGze byt suprimované
a fT, je v normé nebo na dolni hranici. Po vyléceni ¢i
realimentaci se ndlezy normalizuji. Syndrom nizkého
T, v naprosté vétsiné pfipadd neni indikovan k lécbé.

Vliv Iékt na ¢innost Stitné Zlazy a na
laboratorni nalezy
Hladina TSH muze byt mirné ovlivnéna akutnim ¢i kri-
tickym stavem, rekonvalescenci. Proto je vhodné hra-
ni¢ni nalezy zopakovat predevsim po rekonvalescenci.
Daéle je hodnota TSH ovlivnéna nékterymi léky, které
mohou pUlsobit centrdlné pfimo na TRH-TSH systém,
jiné snizuji resorpci levotyroxinu, dalsi mohou puso-
bit na SZ toxicky, pfi nadbytku jodu, imunomodula¢né,
a nékteré kombinaci uvedenych i dalSich vlivd [33]. Vy-
sledek laboratorniho testu muze téz ovlivnit interfe-
rence latek v séru, nebo pfilaboratornim zpracovani [3].
Podrobnosti jsou uvedeny v tab. 3, zde zminujeme nej-
Castéjsi bézné uzivané Iéky. Resorpci levotyroxinu v GIT
snizuji: zelezo, vapnik (uhli¢itan vdpenaty), slouceniny
hliniku, selen, hoi¢ik, zinek, iontoménice - cholestyra-
min, vlaknina, antagonisté H_-receptor(, antacida, ve
vétsim mnozstvi séja. Nejasnym mechanizmem mohou
plsobit ve vysokych dévkach statiny. PGsobeni warfa-
rinu maze byt ovlivnéno podavanim T,.
Specialniavyznamnou problematikou, ve které se se-
tkavaji internisté, kardiologové a endokrinologové, jsou
tyreoidalni dysfunkce pfi 1écbé amiodaronem. Amio-
daron je podavan s dobrym kardidlnim efektem vice
nez 50 let a asi u 10 % takto Ié¢enych je nutné poditat
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s vlivem na Stitnou Zlazu, at jiz s rozvojem hyperfunkce,
nebo hypofunkce. Porucha se castéji vyvine u osob
s prodélanou tyreotoxikézou GB typu, s preexistujici
CLT, ¢i jen s pozitivnim titrem protilatek nebo u osob
s uzlovou strumou, do té doby eufunk¢ni. Vznikla hy-
potyredza se lé¢i dle zvyklosti, byva spise lehciho cha-
rakteru a podavani amiodaronu neni nutné ukoncovat.
Pokud jeho podavani ukon¢ime, je nékdy mozné ukon-
Cit i 1é¢bu hypotyredzy. Rozvoj tyreotoxikdzy mize byt
zévaznou komplikaci, pro dalsi postup je nutné rozlisit
1. a 2. typ. Typ prvni je vyvolan nadbytkem jodu v jiz
dFive zmé&néné 57 (uzlové zmé&néné nebo u osob po GB
toxikéze), druhy typ je vyvolan destrukci diive zdravé
SZ. Diferenciélni diagnéza neni vzdy snadna, opiré se
0 anamnézu, pfitomnost protilatek a o obraz na USG.
Nékdy jde o smiSeni typu 1. a 2. Dfive bylo imperati-
vem ukoncit 1é¢bu amiodaronem. Podle recentniho
doporuceni [33] je u prvniho typu mozné Ié¢bu amio-
daronem ponechat ¢i pozvolna ukoncit, soucasné do-
plnit o podavani metimazolu, pfipadné perchloratu, ale
odpovéd na terapii byva opozdénd. Definitivnim fele-
nim je - pokud to stav umozni - totalni tyreoidekto-
mie nebo |écba radiojodem. Ta je Setrnd, je vSak mozna
az po ukonceni lé¢by amiodaronem, ktery ma polocas
kolem 50 dni, tedy zhruba za 3 mésice. Druhy typ se
lé¢i glukokortikoidy, reaguje na terapii pomérné rychle
(1-2 tydny), castéji prechazi do trvalé remise nebo do
hypotyredzy, a amiodaron (pokud neni jasna kardio-
logickd indikace) Ize vysadit uz po nékolika tydnech.
U slozitych pfipadt ma lécbu vést zkuseny endokrino-
log vzdy ve spolupraci s kardiologem.

Cytokiny, vyuzivané v imunomodula¢ni [é¢bé pre-
devsim u nékterych typd hepatitid, hematologickych
onemocnéni a u nékterych onkologickych nemocnych,
vyvolévaji hypotyredzu predevsim u osob s CLT. Vétsi-
nou jde o osoby s pozitivnim titrem protildtek TPOab.
Vzniklou poruchu funkce - ¢astéji hypotyredzu - 1é¢ime
standardnim postupem, po ukonceni podavani cyto-
kind je vhodnd revize stavu, ¢asto je mozné tyreoidalni
substituci ukoncit, protoze hypotyre6za muize byt lehci
a reverzibilni. P¥i rozvoji hyperfunkce opét Ié¢ime stan-
dardnim postupem. Jde-li o diagnézu CLT, ma byt paci-
ent dlouhodobé kontrolovan i po zklidnéni tyreoidalni
odchylky, i po ukonceni podavani cytokind. Nékteré
studie dokladaji, ze nemocni s tyreoidalni reakci mivaji
lepsi prognézu zakladniho onemocnéni, vysvétlenim
by mohla byt pfizniva aktivace imunitniho systému.

Do imunologického profilu pacienta vyrazné zasahuje
biologicka lécba. Tato l1é¢ba se stala slibnym postupem
pfi 1écbé rakoviny a u nékterych vybranych predevsim
autoimunitnich chorob. Je indikovana castéji u senior(,
proto je nutné vénovat pozornost jejim negativnim do-
paddm. Léky cilené blokuji urcitd mista imunologickych
procesti. Ovlivnénim cytotoxického T lymfocytarniho
antigenu 4 (CTLA4), programované bunécné smrti 1 (pro-
grammed cell death 1 - PD1) nebo jeho ligandu (PD-L1)
zvysuji imunitu proti tumoru. Pocet téchto 1éki se nadéle
zvysuje a nékteré se vedlejsimi dopady lisi. Negativnim

dopadem je vznik nebo rozvoj nékterych onemocnéni
endokrinnich Zlaz, nejéastgji SZ, ale i hypofyzy a nadled-
vin, postizeny mohou byt i dalsi orgény [35]. Role cyto-
kinG mlze byt pfi podavani téchto Iékl pfidatnd. Jde
predevsim o léky: ipilimumab, plsobici na CTLA4 a vy-
volavajici hypofyzitidu, nivolumab a pembrolizumab
ovliviiujici PD1 a vyvoldvajici tyreoiditidu, atezolizumab,
avelumab, durvalumab - ovliviiuji PD-L1. Tyreoiditida
vznikne ¢astéji u osob, u kterych byly jiz pred Ié¢bou
prokézany protilatky proti 5Z. Spise vznika hypotyreéza,
té vSak muze predchazet obdobi hyperfunkce, vznikajici
rozpadem tyreocytd. Onkologickou terapii neni nutné
prerusit, hyperfunkéni faze se Ié¢i betabokatorem a spon-
tdnné odezni a vétsinou prejde do hypotyredzy. Ta se léci
jako béznd hypotyredza, kterd pretrvava i po ukonceni
biologické Iécby, ojedinéle mlze byt reverzibilni. Vznik
hyperfunkce typu GB je patrné vzacny. Postizeni hypofyzy
a nadledvin je sice vzacné, ale je zapotiebi na né také po-
myslet a funkce viech endokrinnich organ( sledovat. Bio-
logicka lé¢ba se zkousi i u karcinomd SZ [36].

Jaké jsou normy tyreoidalnich testi pro
seniory?

Uvaha o tom, jaké je pro starsi populaci normalni roz-
mezi hladin TSH a fT, a jsou-li dopady na morbiditu i
mortalitu populace pfi hrani¢nich nalezech, se opa-
kované vraceji. Zavéry kratkodobych a dlouhodobych
studii se mohou lisit. Z pocetnych studii, zalozenych na
dlouhodobych studiich, vychazeji zajimavé Gvahy. Na
vztah laboratornich nalezli TSH a mortality se soustie-
dili Inoue et al [37]. Prospektivni robustni soubor dospé-
lych eufunkénich osob s normalnim TSH starsich > 20 let
a zahrnujici 12 584 sledovali v letech 1988-1994. Osoby
byly dle hodnot TSH rozdéleny do 3 kvartil (hrani¢né
vyssi — vysoké, stiedni a hrani¢né nizsi). Studie pokraco-
vala jesté v letech 2001-2002, 2007-2008, a 2009-2010,
v té dobé byla dopInéna o vysetfeni fT,. Osoby byly roz-
déleny dle pohlavi a véku < 60 let a starsi > 60 let. Byly
zkoumdny vsechny pficiny umrti (n = 3395) a zvlasté
vydélili umrti v disledku kardiovaskuldrniho onemoc-
néni a malignity. Median sledovani byl 19,1 let. U sku-
piny s hrani¢né vyssim TSH ve srovnani se stfedni nor-
malni hodnotou bylo signifikantné vyssi riziko viech
pfi¢in umrti HR 1,27; u kardiovaskularniho umrti bylo
HR 1,30 a u Umrti na karcinom HR 1,43. Uzaviraji, Ze hra-
ni¢né vyssi TSH ve srovnani se stfednim normalnim kvar-
tilem TSH byl pfi dlouhodobém sledovani asociovan se
zvysenym rizikem Umrti ze vsech pficin (malignity, kar-
diovaskularni choroby). Upozornuiji ale, Ze by normy TSH
a fT, mély byt reevaluovany. Obdobné zavéry pfinesla
observacni studie 17440 osob s pramérnym vékem
83 let zahrnujici osoby se subklinickou hypotyreézou,
subklinickou hypertyre6zou a kontrolni kohortu, sledo-
vanych po 10 let. Zavéry jsou podobné — jak subklinicka
hypotyredza, tak subklinicka hypertyreéza jsou asocio-
vany se signifikantné vyssi mortalitou (subklinickd hypo-
tyredza HR 1,75, subklinickd hypertyredza 2,33) [15]. Dalsi
studie s mensim poctem probandU (493) se soustredila



na osoby starsi 80 let s normalnim, ale opét hrani¢nim la-
boratornim nalezem: autofi dokladaji, ze hrani¢né vyssi
fT, (18,5-22 pmol/l) bylo asociovano s vy3si mortalitou
ve srovnani s nizsi hladinou (11,5-15,0) - HR 1,7. Vztah
mezi mortalitou a 57 se patrné liéi dle v&ku [38]. Razvi et
al [37] navazali a reanalyzovali Wickhamskou studii, hod-
notili vyvoj osob s TSH 6-15 mIU: mortalita osob na ICHS
byla vy$si u osob se subklinickou hypotyre6zou nez
u osob kontrolnich (HR 1,76). Lé¢ba subklinické hypo-
tyre6zy zmirnila morbiditu i mortalitu. Doporucuji, aby
se ,normalni” TSH pohybovalo spise v rozmezi TSH 1,0-
2,0 mIU/I oproti TSH 3,0-4,0 mlIU/I. Dale upozornuiji, ze
vztah mezi funkci $Z a mortalitou se patrné lisi dle véku.

Jake jsou tedy optimalni hodnoty TSH pro
starsi populaci?

Ke konkrétnim hodnotédm s ohledem na vék se vyjadrila
nedavna studie. Vysetfenim zdravych starSich témér
4000 osob (z toho zcela zdravych 411) stanovili normu
TSH 0,64-5,9 mlU/I a fT,12,1-20,6 pmol/l. Doporucuji
pro starsi populaci tyto revidované normy respektovat.
Tim se zachyti vice subklinickych hyperfunkci a méné
subklinickych hypotyreéz. Zatimco hrani¢né vyssi TSH
nebylo asociovano s mortalitou, hrani¢né vy33i fT, ano
[38]. V souladu s touto publikaci vyznivaji i data zpra-
covana autory Chaekr et al [39]. Dokladaji, ze hladina
fT, > 90. percentil byla asociovéna s rizikem Gamrti na
kardiovaskularni pfi¢iny do 10 let > 7,5 % (P = 0,005),
osoby s fT, hladinou > 97. percentil mély toto riziko do-
konce 10,8 % (P < 0,001). Shodné s pfedchozimi autory
doporucuji, aby rozpéti norem bylo definovano s ohle-
dem a vék a pohlavi, a navic k riziku chorob (tab. 1).

Zaver

Uvedené studie jsou do urcité miry v rozporu se vieo-
becné pfijimanym postupem, ze subklinické hypoty-
rebzy, jsou-li skute¢né asymptomatické, je mozné pouze
sledovat. Zjisténi, ze vysledky dlouhodobych studii
svéddi pro vyssi morbiditu i mortalitu osob se subklinic-
kou hypotyreézou oproti kontrolnimu souboru a Ze za-
héjeni substituce zlepsi prognézu, je nutné brat v Gvahu.
Ve studiu celé slozité otazky je nutné pokracovat, jed-
noznac¢né uplatnit individudlni pristup k terapii. Exis-
tuje shoda, ze by se normy TSH pro starsi populaci mély
zménit — horni do oblasti 5,9 MIU/1, doIni 0,64 mIU/I. Za-
chytilo by se méné subklinickych hypotyredz, ale vice
subklinickych hypertyreéz. Ze zavérl fady publikaci Ize
uzavfit, ze subklinickd hypertyredza by méla byt cas-
t&ji 1écena i u starsich osob. Subklinickou hypotyreézu
mame lécit predevsim u mladsich pacientd (< 65 let), za-
timco u starsich osob po zvadzeni fady okolnosti ¢asto
staci jen sledovani. Nicméné indikace k Ié¢bé urcitych
stavd jsou jasné dané (tab. 5). Seniofi starsi 85 tvofi zcela
zvlastni skupinu, u nich je subklinickd hypotyreéza asi
spojena s nizsi mortalitou [19] a nemame se do substi-
tuce nutit. Byl nastolen ndvrh, aby se s kazdym desetile-
tim horni hranice TSH zvysila 0 0,1 mIU/I, a dal3i [40], aby
pro osoby nad 65 let byla norma pro TSH 0,64-5,9 mIU/I.
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Soucasné je doporucovano, aby byla pfisnéjsi kontrola
horni hranice fT, (absolutni ¢islo je dano oviem s ohle-
dem na pouzitou metodiku). Stanoveni normalniho roz-
péti laboratornich ukazatell s ohledem na vék i morbi-
ditu je vyzvou pro odborniky.
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