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Uvod

Rozvoj chirurgickegl vedy je v mnohom podmieneny Stddiom
patofyziologie organizmu ¢loveka Zrazy svnitornou sekréciou
vyznamne zasahuju do pochodov celého radu metabolickych zmien.
Nové poznatky o chorobéach Zliaz s vnatornou sekréciou, ktorych vyskyt
moze byt v zmysle hyperfunkénom, inokedy hypofunkénom znamenaju,
Ze g v chirurgii nastal vyznamny pokrok v predoperaénej priprave,
chirurgickej taktike, rozsahu opera¢ného vykonu alebo v pooperatnom
doliecovani.

Choroby Zliaz svnatornou sekréciou, i ked” nie si tak ¢astym
kazdodennym problémom v chirurgickej praxi, ich zavaznost' prispela
k tomu, Ze v roku 1985 bol organizovany chirurgicky defi K. Kostlivého
s Ustrednou témou ,, Endochirurgia”.

Vroku 2004 vysSo rozsighle avemi vyznamné dielo :
V Seobecna a klinicka endokrinol égia. Popredni odbornici i zo zahranic¢ia
sa vyznamne podielaju na prezentécii novSich vedeckych poznatkov
takmer zo vsetkych medicinskych disciplin v oblasti endokrinoldgie.
Chyba vSak zmienka o opera¢nych, takticko -chirurgickych postupoch
pri chorobéch Zliaz s vnutornou sekréciou.

V kapitole Klinické endokrinologické pracoviska na Slovensku
sa medzi inym uvédza, Ze jednym z nestorov klinickej endokrinolégie
bol MUDr. Dionyz Oravec, CSc., z |. interng kliniky FN LF UK, ktory
uz vroku 1948 zalozil aviac ako tri desatrodia vynikajico viedol
napriek organizatnym peripetidm apolitickej nemilosti
endokrinologickd poradiiu v Bratislave abol vynikajicim odbornikom
ngma na diagnostiku aterapiu  ochoreni  Sitng  Zlazy
a hypotalamohypofyzarneho systému. V otézkach chirurgickej terapie
ochoreni &itng zl'azy (zko spolupracoval sprof. MUDr. Rudolfom
Moravcom, DrSc. z I.chirurgicke kliniky LF UK, ktora napokon bola
veducou V tejto discipline uz od ¢ias prof. MUDTr. Kongtatina Cérskeho.

Tak ako pisu autori v kapitole MIVAT — operécie &titnej Zl'azy
- miniinvazivha viedoasistovana tyreoidektomia, ked po prvych
Uspechoch s laparoskopickymi operéciami Zl¢nika aslepého ¢reva sa
pozornost’ chirurgov obrétila na organy v dutine brusnej, hrudnej a pod.,
uz sanehovori len o laparoskopickej, resp. torakoskopickej chirurgii. Do
popredia sa dostava g tzv. miniinvazivna chirurgia, mimodutinova, t.).
na organoch, ktoré sa nenachadzaju v dutine brusng ani v dutine
hrudnej. Do praxe sa dostavaju tzv. miniinvazivne operécie na Stitngj
Zlaze apristitnych telieskach, na prsniku av axile, pripadne na dolnych
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koncatindch — SEPS. V sli¢asnosti sa zacali do popredia apovedomia
chirurgov g endokrinolégov dostéavat g endoskopické metddy —
operéacie na &titngj Zl'aze.

Aj indikécie koperécii Stitng Zlazy s0  vyslednicou

diagnostického Usilia rozsiahleho timu odbornikov. Je tomu tak ngjméa
dnes, ked klinici, experimentdini pracovnici, endokrinolégovia,
biochemici, patofyziolégovia, patolégovia, radiolégovia ¢i pracovnici
v oblasti nuklearngl mediciny, genetici, imunolégovia sa tak ststredene
venuju g oblasti chorbb &titnej zl'azy.
Cesta k tomuto spolo¢nému ciel'u je dihd. Bola plna zékrut, nadeji, ale g
nec¢akanych prekvapeni. V si¢asnosti uz mozno povedat, Zeich Usilie je
potvrdené Uspechom, oc¢om sved¢ia pocetné monografické diela
z uvedengj oblasti ato nielen z nedédvnej minulosti ale ngjma zo sicasne)
pritomnosti, ¢i klinickych skisenosti.

Rudolf Moravec



Etapy rozvoja poznatkov o Stitne zPaze.
M oravec

Je plne zdévodnené priblizit  ¢itatelovi jednotlivé  etapy
zhromaZzd’'ovania poznatkov a vedomosti o &itnej Zl'aze uZ od ngjstarSich
Cias az po sicasnost’.

Etapy rozvoja poznatkov o Stitnej Z'aze mozno zhrnGt takto:
I. Prvé zmienky o regiondnom vyskyte strumy (Alpy), oje pric¢inach,
o kretenizme i o lie¢be popolom z morskych hdbr. 16 p.n.l. —r.1170 n.I.
I1. Popis klinického obrazu : struma — zvacSené srdce - exophtalmus,
tachykardia, teda Merseburské triasr. 1722-1840
I11. Chirurgicka lie¢ba— rozpracovanie techniky, taktiky a predoperacnej
pripravy, r. 1862-1922
IV. Rozvoj substituéng liecby vyvojovych prejavov po strumektomii,
trasplantacia &titnegj Zl'azy, extrakty &titnej Zl'azy, r. 1890-1915
V. Diagnostika zépalov &titnej Zl'azy — akatneho — subakitneho -
chronického, r. 1915-1965
V1. Biochémia &titnej Zl'azy, izoléciajel horménov, ich pouZzitie v liecbe.
Objavy  strumigénov, alkaloidov rauwolfie, lytickych zmesi,
betabl okétorov aich pouzitier. 1915-1965
VII. Radioizotopy jodu, ich pouzitie v diagnostike a lietbe chordb stitnej
Zlazy, r. 1938-1942
VI1II. Imunologické Studie o &titng Zl'aze, autoimunitné strumitidy — r.
1956 po dnes.
IX. Neinvazivne vySetrovacie metody v diagnostike chordb &titnej Zl'azy
- sonografia, computerova tomografiar.1980.
X. V sliasnosti uZ g magneticka rezonancia, PET cyklotrén.

V struénosti rozvadzame jednotlivé etapy konkrétnejSie :
Vitruvious r. 16 p.n.l. popisa strumu u obyvatelov Alp a Sabinskych
hor. Jg vyskyt dava do slvidosti svodou. Plinius r. 50 n. I. pise
o vyskyte strumy uobyvatelov Lombardie. Galenus r. 150 n. |. na
z&lade anatomickych Stadii  na mrtvolach upozoriiuje na moznost
poskodenia velkych ciev anervov pri operécii strumy. Albuquasin
okolo r. 1000 n.l. sa prvy raz zmietiuje o tyreoidektdmii, pravdepodobne
iSlo o odstraneniecysty. Od XIll. storocia sa objavuju zmienky g
o dasich ochoreniach &itngl Zl'azy ako ioliecbe strumy spélenou
morskou hubou /Roger z Palerma — r. 1170 n. |., zmienka o vyskyte
strumy v Burgundsku/ Jacque de Vitry, r. 1220 n.l. Prva zmienka
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o kreténizme pochadza od Paracelsa r. 1527 nl., ktory sa tieZ
domnieva, Ze pri¢ina strumy je vo vode. Russdl, r. 1750 n.l. odpori¢a
morsku vodu ako liek proti strume aProsser r. 1769 n.l. zase préSok zo
skamenelych hub.

Druh etapu mozno charakterizovat” ako internisticku.

Mnohi autori popisuji nezavisle od seba ochorenie so strumou, so
zv&Senim srdca asexoftamom. SO to Yves, 1722, Parry, 1782
resp.1786, Flajani r. 1802, Grawes r. 1835 ar. 1840 Basedow popisal
tzv. Merseburské trias: exoftlamus, struma atachykardia. Niet div, Ze
toxicka struma s exoftalmom ako osobitné ochorenie &itnej Zl'azy nesie
mena tych, ktori toto ochorenie popisali vo svojej krajiine. V tom istom
Case je zaznamenany g pokrok v liecbe strumy. Coindent, r.1820
poddva spravu oUspesng liecbe endemickg strumy jédom
aBoussingault ako prvy odporG¢a jédovu profylaxiu  endemicke)
strumy. Chatin v r.1850 dokézal, Ze podavanim jédu mozno zabranit
endemickej strumei kretenizmu.

Tretiu etapu moZno charakterizovat’ ako ,, chirurgickd”.

Ojedinelé zmienky o operécii &titngj Zl'azy sa uvadzaju uz v rannom
veku. PrvU Uspesnu extirpaciu uzlovitg) strumy robil Hedenus r. 1800.
Langenbeck r. 1834 podrobne popisal operéciu strumy vcitane
podviazania tepien &titngj Zlazy. Av3ak slstavnu chirurgick( liecbu
parenchymat6zneg strumy zahgjil Billroth r. 1892. Sick prvy robil
totdlnu tyreoidektomiu r. 1864 apopisal g je nésedky — kachexiu
strumipriva. Intenzivna chirurgicka liecba &titng Zlfazy sa vtomto
obdobi rozpracovéva najma v alpskej oblasti ale g v ostatngj Eurdpe
amimo ng. Luecke 1868 operoval S&titnu Zlazu za aseptickych
podmienok. Tillaux r. 1880 prvy operoval hyperfunkéntd strumu. Dalsi
autori ako bratia Reverdinovi, Kocher, Fetscherin, Reh Nod r. 1880
publikuju svoje vysledky chirurgickej liecby chorbb stitng Zzlazy.
Poukazuju na pooperatné nasledky, problémy ako napr. na tazké
strumyprivné dosledky — hypotyredzu, ngma vSak na vysoku
pooperacni mortalitu, ktor4 sa pohybovala okolo 14%, ae i tetaniu
aparezis n. reccurrens po strumektémii. Hordley r. 1884 vyvold
pooperacny myxédem uopice. Subezne od r. 1873 Watson
rozpracovéva zlepSenl predoperatni pripravu Kk operécii na Stitnej
Zlaze. Conheim r. 1876 prvy raz popisuje apublikuje pripad
metastazujuceho adendému &titng zl'azy. Wolfler r.1883 publikuje



klasifikaciu nadorov &itnej Zlazy ako iprvy pripad adendmu &titnej
Zl'azy plodu.

Stvrta etapa je charakterizovana Gsilim miernit’ vypadové prejavy po
operéacii Stitngj Zl'azy aje cestou tzv. substitu¢nej liechy.

Schiff sa r.1884 pokusal olietbu strumiprivng kachexie jednak
transplantaciou ako i ordlnou asubkutannou aplikaciou tkaniva &titnej
Zlazy. Bettencourt aspol. r.1890 podali spravu o Uspesng
transplantécii titngj zl'azy pacientovi s myxedémom. Murray r. 1891
s Uspechom lieci hypothyredzy extraktmi stitng Zl'azy.

Piata etapa je charakterizovana snahou zlepSenia diagnostiky choréb
&titnej Zl'azy, najméa zépalov Stitnel Zl'azy.

Riedel r. 1896 popisuje klinicky obraz chronickej, velmi tvrde)
shojnym vézivom, zdpalovo zmeneng &itng zlazy, tvrdg ako
»2€leza". De Quervain r. 1904 popisuje akitnu a subakdtnu strumitidu
sobrovskymi bunkami aHashimoto publikuje svoje poznatky o tzv.
struma lymfomatosa, dnes znamg pod nazvom chronicke
lymfomatéznegl — lymfocytarng strumitidy. Plummer r. 1913 popisuje
klinicky toxicky adendm &itng Zl'azy ako osobitn nozologickl
jednotku od difGznej toxicke strumy.

Siesta etapa je etapou biochémie. Kandal r. 1915 izoloval kry&talicky
tyreotoxin apouZil ho v liegbe hypotyredz. Cannoon aspol. r.1815
experimentalne vyvolali strumu a exophtalmus. Plumer r. 1923 zaviedol
jodid do predoperacngj pripravy hypertyreéz atym podstatne znizil
pooperaénd  umrtnost’ utoxickych strim, ale g pooperané
komplikécie. Chesney aspol. r. 1928 objavili strumigény v zelenine
rodu brassica aAstwood r. 1943 zaviedol strumigény do liecby
hypertyredz. Tym bol dany podnet k rozSireng predoperatnej priprave
hyperfunkénych stavov &titngl Zl'azy aodvtedy sa presadzovala snaha
pristupovat’ k operécii Stitngj zl'azy az po potlaceni tyreotoxikézy apo
Uprave stavu metabolizmu anabolickej fazy. Das krok znamenao
zavedenie hibernizacie a hypotermie L aboritom a Hugenardom r. 1948
za pouzitia tzv. lytickych zmesi. Grossapitt/Riversova ako i Roche
aspol. r.1951 objavili druhy hormon &itnej Zl'azy — trijodtyronin. Okolo
roku 1960 bol zavedeny reserpin res.guaneidin do predoperaine
pripravy, ktoré znizuja zésoby katecholaminov v tkanivach av roku
1965 boali zavedené beta-blokétory do predoperatnej pripravy toxickych



strim. A v ostatnom ¢ase to boli g antagonisti Ca, ktoré maju tieZ svoje
opodstatnenie v predoperaénej priprave tyreotoxikoéz.

Siedma etapa je izotopovou metddou, etapou. Roberts aspol. r. 1938
zaviedli 131 J do funkéne) diagnostiky &titngl Zl'azy avr. 1942 ho
zaviedli g do lietby tyreotoxikéz. Radiojodova diagnostika
ascintigrafia &itng Zl'azy znamenaju velkl pomoc. Operatér
vizualizaciou Struktlry Stitng Zl'azy ma moznost’ cielene zasiahnut
hyperfunkéné, resp. hypofunéné lozisko. Ma moznost odstranit’ g
okragjovo leziaci uzol, ktory predtym mohol pri operécii byt
nepostrehnutel’ny! Izotopovd  technika  umoZiuje  rozliSit
kompenzovany toxicky adendm od dekompenzovaného. Liecba
dekompenzovaného adendmu je vyluéne chirurgicka

Osma etapa je imunolégia &titng Zrazy. Zatina sa objavom
autoprotildtok pri Hashimotove lymfocytarngl strumitide Roitom
aspol. r. 1956. Vtom istom roku Adams aPurves izolovali
imunoglobulin zvany LATS v krvi pacientov s Basedowovou chorobou.
Liecba niektorych imunitnych strumitid je vyluéne chirurgicka za
Uucelom odstranenia vplyvu tlaku, mechanického faktora, napr. pri
chronickej lymfocytarng strumitide.

Deviata etapa — posledna etapa je etapa neinvazivnych vysSetrovacich
metdd. A to : aspiracnd cytolbgia, sonografia, computerova tomografia,
magneticka rezonancia. V sO¢asnosti si velmi  dobré skisenosti
s pozitrénovou emisnou tomografiou (PET). To v&etko je a na prospech
v oblasti chirurgie &titng zlazy. (Labhart, A., 1971; Oberdisse, K.,
Klein, E., 1967, Zondek, H., 1953, Moravec a spol., 1985). V si&asnosti
za pouzitia uvedenych metdd umoziiuju operdciu na &titnej zl'aze, teda
indikovat’ operéciu ak ide o :
1. Verké strumy so znamkami kompresivneho sydromu
2. Recidivujuce uzlové strumy po STE s kompresivnym syndrémom.
3. Strumy s hehomogénnym scintigramom
4. Strumy tadti retrosternélne s nehomogénnym scintigramom.
5. Nédory &titnej Zl'azy (takmer totélna tyreoidektomia)

Z uvedeného vyplyva, Ze chirurgické liecba &itnej Zl'azy malaama
i dnes uz za pouzitia MIVAT — operécie Stitngj zl'azy, miniinvazivna
videoasistovana tyreoidektomia, pevné nezastupitelné miesto
v liecebne) palete chordb Stitnej Zl'azy. Pri timovej spolupréci apri
nalezite) predoperacngj priprave chirurg pristupuje k operécii pokojnejsi.
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Stitna ?Paza
Kinova

Uvod

Stitna Zlaza je najvéaisou endokrinnou Zl'azou v organizme. Jej
Ulohou je dostato¢na sekrécia tyreoidanych horménov, predovsetkym
3,5,3,5-1- tetrgjod tyroninu — tyroxinu (T4) av menSom mnoZstve
3,5,3-I-trijodtyroninu  (T3). Tyreoiddne hormoény si dbleZité pre
normany rast avyvoj organizmu, funkciu centrdineho nervového
sytému, reguléciu mnoZstva homeostatickych funkcii, vrétane produkcie
energie atepla

Stitna Zl'aza vznika ako vychlipka zbéazy faryngu. Pocas
embryonalneho vyvoja zostupuje smerom nadol. Istmus je lokalizovany
pri krikoidnegj chrupke. Pévod Zrazy na koreni jazyka je evidentny ako
foramen cecum. Smer zostupu je pozorovatelny ako ductus
thyroglossus, z jeho zvyskov mozu v dospelosti pretrvavat’ tyroglosalne
cysty. Rozmery lalokov tyreoidey st : dizka 2,5- 4cm, 1,5-2cm &irka
al- 15cm hribka. Objem tyreoidey, ktory stanovujeme
ultrasonograficky, zavisi od pohlavia, veku a prijmu jédu. Na Slovensku
zanormany objem povazujeme 18ml u Zien, 22-25 ml u muzov.

Fyziol6gia

Stitna Zl'aza sa sklada z gulovitych folikulov, ktoré st tvorené
jednou vrstvou folikulovych buniek, vnatro je vyplnené koloidom.
Koloid je zasobariou jodovaného tyreoglobulinu obsahujiceho
hormony. Bazdna membrana je vblizkosti krvnych kapilar,
sprostredkuje vychytavanie jodu z krvi do folikulovych buniek ajednak
vylu¢ovanie hormonal nych produktov z buniek do krvi. St v ngj ulozené
g receptory pre tyreostimulatny hormén (TSH). Apikdlna membrana
sprostredkuje vylucovanie jodovaného tyreoglobulinu do koloidu ako g
jeho opagny transport z koloidu do bunky, kde sa z neho enzymaticky
odstiepuju tyreoiddne hormoény acez bazdlnu membranu sa vyplavuju
do krvi. Do organizmu sa jodid dostava potravou, vodou, pripadne
medikamentami. Anorganicky jod sa v ¢reve rezorbuje takmer bez
zvy3ku, kym organicky viazany jéd sarezorbuje na 70-80%. V peceni sa
dejodazou odstepuje z organicke) formy aredukuje sanajodid. Jodid sa
v tele distribuuje v jodidovom distribu¢nom priestore, ktory sarovné asi
38% hmotnosti tela. Z tohoto priestoru jodid vstupuje vychytavanim do
Stitngj zl'azy ajednak savylucuje obli¢kami do mocu.
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Biosyntéza hor ménov
Syntézatyroxinu atrijodtyroninu zahriia 6 krokov :
1. aktivny transport jodu cez bazdlnu membrénu do tyreocidélng] bunky
pomocou sodikovo-jodidového symportéra (NIS)
2. oxidaciajodidu ajodinéacia tyrozinovych zvyskov natyreoglobulin
3. kuplaciajodtyrozinovych molekdl naT3aT4
4, proteolyza tyreoglobulinu s uvol'nenim jédotyrozinov
ajédotyroninov
5. dejodéacia jodotyrozinov v tyreoiddngl bunke s konzervéciou
a opdtovnym vyuZitim vorného jodidu

6. intratyreoiddna 5" -dejodinacia T4 na T3.

Tyreoglobulin (TG) je $pecificky glykoprotein obsahujUci
vacSie mnozstvo tyrozinovych zvyskov, okolo 120, av3ak len 25-30
znich je kdispozicii pre tvorbu jodotyrozinov. Znich len 4-6 sa
v konetng faze konjuguje na tyroxin alebo trijodtyronin. Vychytany
jodid sav cytoplazme oxiduje pomocou enzymu tyreoperoxidazy (TPO)
naviazang na apikdny povrch folikulove bunky. Oxidovany jodid sa
viaze natyroziny za vzniku monojodtyrozinu (MIT) alebo dijédtyrozinu
(DIT) na kazdegj molekule tyreoglobulinu. V d’alSom kroku sa konjuguju
na jédtyroniny tie molekuly MIT aDIT, ktoré sa nachadzaj( na presne
definovanych predilekénych miestach tyreoglobulinu. Z dvoch molekdl
DIT wvznika tyroxin, zjedného MIT ajedného DIT vznika
trijédtyronin.Najodovany tyreogloblin sa uklada do vnutra folikulu do
zasoby ako koloid. Tato zasoba vysta¢i po Uplnom zastaveni biosyntézy
potas 1-2 mesiacov. V blizkosti apikdlngg membrany prebieha
proteolyza tyreoglobulinu, ktora je pod kontrolou TSH. Z tyreoglobulinu
sa odstiepuju jednotlivé molekuly DIT, MIT, T3 aT4. Uvolnené
molekuly MIT aDIT sa degoduju vnatrobunkovymi  dejodazami
auvorneny jod sa pouzije na d’aSiu biosyntézu. Tyroxin atrijodtyronin
savylucuja do krvi.

Abnormality v syntéze a vylu¢ovani tyr ecidalnych hor ménov
Vrodené metabolické defekty — dyshormonogenézy mdzu postihnit
ktorikol'vek fézu hormonalnegj biosyntézy. U pacientov nachédzame
Zv&Senl tyreoideu — strumu, ktora moZe byt difizna aebo uzlova,
pritomna je hypotyredza stredného az tazkého stupiia, nizke hodnoty
tyroxinu atrijédtyroninu v sére avzostup TSH.

Efekt deficitu jédu na hormonogenézu : Nizky prisun jédu redukuje
obsah jodu v &ing Zl'aze, zvy3uje sa intratyreoidalny pomer MIT ku
DIT, stpapomer T3 ku T4, zvySuje sahladina TSH v sére. V dospel osti
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je vysledkom struma svysokym vychytavanim jodu astrednou aZ
tazkou hypotyredzou. U novorodencov mdZze mat za nésledok
kretenizmus.

Efekt nadbytku jodu na syntézu tyreoidalnych horménov : zvySeny
prisun jodu u joddeficitnych jedincov zvyS organifikaciu jédu a syntézu
horménov pokial’ sa nedosiahne tzv. kriticka hladina. V tomto bode
dochédza k inhibicii organifikacie jodu ak poklesu syntézy hormonov.
Tento fenomén nazyvame Wollf-Chaikoffovym efektom. Je prechodny
azdrava tyreoidea unikne spod Gcinku jodu. Pricinou je ihibicia
vychytévania jédu sredukciou intratyreoidaneho jodu. Pokial &titna
Zlaza nie je schopna tejito adaptécie, ako je to u pacientov
sautoimunnou tyreoiditidou alebo u pacientov s dyshormonogenézou,
dochédza k vzniku jodom indukovane hypotyredzy. U niektorych
pacientov naopak jodova ndoz vyvola hypertyredbzu - tzv.
jodbasedowov efekt.

Transport tyreoidalnych horménov

Tyreoidalne hormoény sl v sére naviazané na bielkovinové nosice-
plazmatické vazbové proteiny. Hlavnym produktom &itnej Zl'azy je T4,
ktory sa povazuje za prohormén, pretoZze sam nie je hormondne Gcinny
apredstavuje cirkulujucu zasobu pre tvorbu aktivneho T3 v tkanivach.
Len 0,03% T4 a0,3% T3 st vo volng forme (fT4 afT3), napriek tomu
prdve volné frakcie s zodpovedné za hormonalny Gcinok.
K bielkovinovym transportnym nosi¢com tyreociddnych horménov patri
tyroxin-binding globulin (TBG), tyroxin-binding prealbumin (TBPA)
alebo transtyretin a albumin. Okolo 75% celkového T4 saviaze na TBG,
okolo 15% na transtyretin (TBPA) azvySok na abumin amenSe
frakcie ako napr. lipoproteiny.

Viaceré faktory vedd kvzostupu aebo poklesu hladiny
transportnych bielkovin atym g k zvySeniu alebo znizeniu hladiny T4
aT3 v sére. Uvedené sl v taburke ¢. 1. Vzostup alebo pokles bielkovin
viazucich tyreoidane hormény vedie k zvy3eniu alebo zniZzeniu hladiny
celkového T4 aT3, hladiny volnych horménov si v3ak v norme.
Niektoré lieky ako salicylaty, diazepam mdzu vytesnit' tyroxin
atrijédtyronin z vazby na TBG atym zvysit hladinu fT4 afT3 v sére.



Tabulka ¢. 1 : Faktory ovplyviiujuce koncentréciu tyreodidlnych
hormoénov viazanych na proteiny

A. ZvySenie koncentracie TBG

1. Vrodené

2. Hyperestrogénne stavy : tehotenstvo, terapia estrogénmi
3. Ochorenia : akdtnainfekéna hepatitida, hypotyredza

B. Pokles koncentrécie TBG

1. Vrodené

2. Lieky : androgénne steroidy, glukokortikoidy

3. Celkové ochorenia: proteinova malnutricia, nefroticky syndrém,
cirhéza, hypertyredza

C. Lieky ovplyviujuce vézbu tyreoiddinych hormoénov pri normalnej
koncentracii viazucich proteinov
1. Fenytoin
2. Sdlicyléaty
3. Fenylbutazon
4. Mitotan
5. Diazepam
6. VoIné mastné kyseliny (FFA) uvolnené pri stimul&cii
lipoproteinove) lipazy heparinom

M etabolizmus tyr eoidalnych horménov

Normalna &titna Zl'aza vyprodukuje za 24 hodin okolo 100 ug T4, 5-7 ug

T3 ameng ako 5 ug metabolicky inaktivneho reverzného T3 (rT3).

VasSina plazmatického T3 pochédza z periférneho metabolizmu —

5’dgjodinacie tyroxinu. Hormony Stitngj Zlazy sa metabolizuji Styrmi

cestami :

1. dgjodécia—jg vysledkom je aktivacia T4 na T3 alebo jeho
inaktivécianarT3

2. konjugécia na glukuronaty a sulfaty prevazne v peceni. Konjugéty

3. oxidativna deaminécia

4. Stiepenie éterickej vazby medzi dvoma fenolovymi jadrami.

10



Regulacia funkcie &itne Zlazy

Tyreostimulagny hormén hypofyzy (TSH) je glykoprotein
produkovany tyreotrofmi - bunkami adenohypofyzy. Sklada sa
z podjednotky alfa, ktora je spoloéna pre vSetky glykoproteinové
hormony hypofyzy aplacenty (LH, FSH, TSH, hCG) apodjednotky
beta, ktora je predstavitelom hormondne aktivity. TSH po vézbe na
Specificky TSH receptor v bazdlngg membrane folikulovych buniek
stimuluje uvoltiovanie horménov ztyreoglobulinu aich sekréciu do
krvi. Vyplavovanie TSH z hypofyzy sa reguluje spatnou vazbou. Pri
vzostupe T4 v sére vstupuje viacel T4 do tyreotrofov, kde dejodaciou
vznikd T3. Od jeho hladiny zavisi vyplavenie TSH z hypofyzy, pri jeho
poklese stdpa, pri vzostupe Kklesa Inhibiény uginok T3 spogiva
v inhibicii expresie génov pre tvorbu afa g beta podjednotky TSH.
Vyplavenie TSH z hypofyzy stipa G¢inkom estrogénov, naopak ho
inhibuja glukokortikoidy arastovy hormén. Nadradenym centrom
hypofyzy je hypotalamus, v ktorom sa tvori tripeptid thyrotropin
releasing hormon (TRH) — hormoén vyplavujici  tyreotropin
atetradekapeptid somatostatin. TRH stimuluje a somatostatin inhibuje
vyplavenie TSH z hypofyzy. TSH je rozhodujucim faktorom pre rast
folikulovych buniek. Rast sa indikuje az ked’ hladina TSH dosiahne
vySSiu hodnotu nez je potrebna na udrZzanie normalng funkcie &titnej
Zlazy. Podla Studera sa v &titngl Zl'aze nachéddza viacero klonov
folikularnych buniek. Pri fyziologickej hladine TSH sa zapgjgu len
najcitlivejSie klony, vzostupom hladiny TSH sa postupne zapgjaju g
d'alSie meng citlivé. SUcasné koncepcie patogenézy ochoreni &titnej
Zrazy ajg zvySeného rastu sii zalozené na pOsobeni humordnych
ainych faktorov na geneticky determinovanu aheterogénnu popul&ciu
folikulovych buniek. Hlavnymi regul&ormi rastu s TSH alGF-1 (
insulin growth factor 1). V &itng Zlaze sa potvrdila pritomnost
receptorov pre estrogény, androgény a progesterén. Estrogény zohravajl
v patogenéze ochoreni tyreoidey dbélezitl dlohu, ¢o vysvetluje
viacnasobny vyskyt ochoreni &itngj Zl'azy vratane karcinbmu u Zien.

Vy&etrovacie metody v tyreoidol 6gii

Laboratorne vySetrenia:  vySetrujeme hladiny celkového T4 aT3
pomocou metddy RIA  (  rédioimmunoassay )  debo
imunofluorescenciou. Zmeny v koncentrécii vazobnych proteinov menia
hladiny T4 aT3. Preto sa v sléasnosti uprednostuje vySetrovanie
vornych frakcii fT4 afT3. Normdne hladiny fT4 sa pohybuju
v rozmedzi 12-26pmol/I, hladiny fT3 od 3-8 pmol/l. Hladiny TSH sa
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stanovuju  supersenzitivhou metédou IRMA  (ImmunoRadiometric
Assay). Citlivost metddy je 0.01-0,02mU/I. UmozZiuje stanovit’ predtym
nedetekovatelné hladiny TSH nizSie ako 0,3mU/I, ktoré diagnostikuju
tyreotoxikdzu. Sporahlivo sa rozlisuji od normaneho rozpétia hladin
TSH (0,3-4,0mU/l). Rovnako sa od neho odlisuju zvySené hladiny pri
hypotyredze. Tyreoglobulin sa nachadza v sére zdravych osob astipa
pri kazdom zrychleni rastu &titng Zl'azy. Preto je nevyhnutnym
parametrom sledovanym po ablécii &titngj Zlazy. Vzostup jeho hladiny
po ablécii je markerom pritomnosti a rastu metastaz.

Stanovenie autoprotildtok : v sére pacientov  sautoimunitnymi
ochoreniami &titnegj Zl'azy detekujeme protilatky proti tyreoperoxidéze
(aTPO), tyreoglobulinu (aTG), areceptoru TSH (aTSH). Protilatky
nemusia byt v niektorych pripadoch pritomné ani pri klinicky
manifestnom ochoreni anaopak mbézu byt pritomné  uklinicky
normanych osbb. Na Slovensku sa pozitivita antiTPO vyskytuje asi
u 20% popul&cie, protilatky proti TSH receptoru asi u 5-10% dospelych
jedincov. Protildtky proti TSH receptoru sii dvojakého typu: 1.
stimulujice - s rozhodujicim faktorom pri vzniku Graves
Basedowovej choroby, 2. inhibiéné — blokujlce, spdsobujlce, ze TSH sa
nemoze naviazat’ na receptor, ¢o vedie k atroficke tyreoiditide. Je nutné
s uvedomit, Ze len na zé&klade pritomnosti autoprotildtok v sére
nemozno stanovit diagnézu tyreopatie, rovnako ich nepritomnost
nemoze tyreopatiu vylUgit.

Zobrazovacie vySetrovacie metody

Metédou prvel vorby je dnes ultrasonografické vySetrenie
&titng] Zl'azy. Vykonava sa linedrnou sondou s frekvenciou 7-12 MHz,
¢o umoziiuje vysoku rozliSovaciu schopnost’. Touto metddou mbzeme
zobrazit' loZiskové zmeny priemeru od 1mm. Oddiferencuje cysty od
uzlov. Okrem hodnotenia pritomnosti loziskovych zmien sa
ultrasonografia vyuziva na meranie objemu Zl'azy svyuzitim vzorca pre
objem rota¢ného elipsoidu s pouzitim korekéného faktora 0,479.
Vzorec : V =ax b x ¢ x 0,479, pricom aje vy3ka, b — hribka, ¢ - Sirka
laloka. Okrem objemu, pritomnosti loZiskovych zmien hodnotime g
Struktdru, echogenicitu tkaniva ako g prekrvenie parenchymu aebo
uzlov. Umoziuje & vykondvanie cielenych biopsii. Vyhodou
ultrasonografie je jg dostupnost, bezpecnost pre pacienta,
opakovaternost’.
Scintigrafické vySetrenie : na zistenie funkcie &titng zl'azy pouzivame
jod -1 123 aebo technécium Tc 99m pertechnetdt. JOd sapodéava
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perordne v davke 200-300 uCi ascintigrafia sa vykonava po 8-24
hodinéch. Technécium sa aplikuje intravendzne v davke 1-10 mCi
ascintigram sa ziskava v 30-60 minGtach. Pri hypertyredze nachadzame
zvySenie vychytavania radiofarmaka ako g jeho zvySend akumuléciu,
naopak pri hypotyredze sa vychytavanie vyrazne spomal’uje. Pri uzlovej
strume na z&klade aktivity oznatujeme uzly ako studené, pokial' sa
v nich radiofarmakum neakumuluje alebo ako horlce, pri zvySeng
akumulacii radiofarmaka v uzle. Incidenciamalignity v horlicom uzle je
okolo 1%, v studenom uzle okolo 16%. Celotelova scintigrafia | 123
alebo 131 sa vyuziva g pri patrani po vzdialenych metastazach pri
karcindme &titnej Zl'azy.

Komputerova tomografia — CT alebo magneticka rezonancia sU
indikované u pacientov s retrosternalnou strumou alebo pri nddorovom
ochoreni, kde umoziiuju zistit' vztah k okolitym organom acievnym
Struktdram.

Biopsia Stitng Zfazy : pri uzlovg strume je indikovana cielena
perkutdnna aspiratnd biopsia ( PAB) za u¢elom cytologického
vySetrenia.

Choroby stitng Zl'azy

si naj¢astgiSimi  endokrinopatiami, postihuju priblizne 5% naSgj
populécie, u Zien stredného az vysSieho veku 10 az 15% .

Hypertyrebza — 2zvySena ¢innost &itng Zlazy je syndrém
charakterizovany zvySenou sekréciou tyreoiddnych hormonov a
sl¢asnou odpoved’ou periférnych tkaniv na tyreoiddne hormony.
Tyreotoxikdza je syndrom, ktory ma viacero pricin.

Etiolégia : NajcasteiSimi pricinami v klinickgl praxi si Gravesova
Basedowova choroba, adendm Stitngj zlazy, polynoddzna toxicka
struma, zriedkavejSie zapal titng Zrazy- taburkac. 2.

Taburka¢. 2: Pri¢iny tyreotoxikdzy

1. Diftznatoxicka struma— Gravesova - Basedowova choroba

2. Toxicky adeném

3. Toxicka multinod6zna struma

4. Subakultna tyreoiditida

5. Hypertyredzna faza Hashimotovej tyreoiditidy

6. Tyreotoxicosis facticia

7. Zriedkavé priciny : ovaridna struma, metastazy folikularneho
karcinomu, mola hydatidosa, adeném hypofyzy secernujici TSH -
tyreotropinébm
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Klinicky obraz : v klinickom ndleze nachddzame u v&etkych obraz
hypersekrécie tyreoidanych hormonov, ktory je charakterizovany
katabolizmom, poklesom hmotnosti, myopatiou, hnackovitymi
stolicami. Pritomné sl prgavy stimuldcie sympatoadrenergného
systému, ktoré si mediované betareceptormi. Pritomnd je tachykardia,
vzostup minutového srdcového objemu, sklon k arytmidam ( ngma
paroxyzmom fibrilacie predsieni ), mdze dojst’ az k srdcovému zlyhaniu.
Trijédtyronin stimuluje transkripciu t'azkych myozinovych ret'azcov
typu afa, inhibuje typ beta, ¢o vedie k zvySeng kontraktilite myokardu.
Ovplyviiuje expresiu génov pre Na-K-ATP-azu. ZvySuje sa mnozstvo
beta-adrenergickych receptorov, ¢im sa zvy3uje citlivost’ pacientov na
normane hladiny katecholaminov. Tachykardia pretrvava g Vv noci
pocas spanku pacienta, ¢o ndm ju umoZiuje odlisit od psychogénne
podmieng tachykardie. Pacienti s nervézni, podrazdeni, trpia
nespavostou, majl lamavé nechty, jemné vlasy, ktoré mézu zvySene
vypadavat. V dosledku dilatacie arteriol a kapilér je pokozka vlhka,
sdlgjtca teplo. Pritomnd méze byt diflizna alebo noddzna struma, ktora
je pri subakitng tyreoiditide vyrazne bolestiva.  Pri Graves
Basedowovej chorobe méZzeme ngjst pregjavy endokrinng orbitopatie
( periorbitélne edémy, exoftalmus, lagoftalmus, diplopia ) ako g
dermopatiu - pretibidiny myxedém. Hypertyredzu sprevéadza izolovana
systolickd hypertenzia. Charakteristicky je velky rozdie medzi
systolickym a diastolickym tlakom v désledku zvySenia srdcového
vydaja apoklesu periférnej cievng rezistencie.

Diagnostika : pri stanoveni diagnézy hypertyredzy vychadzame
zklinického obrazu az laboratérnych parametrov. V laboratérnych
ukazovateloch je znizena hodnota TSH, zvySend hodnota volného
tyroxinu (fT4), pripadne vorného trijédtyroninu (fT3). Pri autoimunnych
tyreopatiach si v sére zvySené protilatky proti  tyreoiddnym
peroxidazam (aTPO) a proti TSH receptoru (aT SH).

Zobrazovacie metédy : pri Gravesove) - Basedowove chorobe je &itna
Zl'aza na ultrasonografii diflzne zv&Send, pri farebnom mapovani
zistujeme zvy3ené prekrvenie tkaniva. Pri scintigrafickom vySetreni je
zvySené vychytavanie radiofarmaka v tkanive. Pokial’ je tyreotoxikéza
spbsobend adendmom, nach&dzame pri ultrasonografii  uzol v tkanive,
ktory je zvySene vaskularizovany. Pri scintigrafii sa v autondmnom
tkanive zvySene akumuluje rédiofarmakum - hovorime o teplom aebo
horicom uzle. Pokial’ g ostatné tkanivo vychytéava radiofarmakum, ide
okompenzovany adendm, ak sa vychytava len vuzle, ide
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0 dekompenzovany adendm. Pri multinodéznej toxickej strume je
pritomnych viacero teplych alebo hortcich uzlov v parenchyme.

Terapia : Liecba je zaloZena na blokovani tyreoidalngl hormonogenézy.
Podavame tyreostatikd, Carbimazol 5mg tbl v davke 30-50 mg denne
alebo Propycil 50mg thl v davke 400 az 600 mg denne. Na znizenie
prejavov aktivacie betaadrenergnych receptorov podavame neselektivny
betablokétor trimepranol v davke 30 - 60 mg denne. Po skfudneni
tyreotoxikdzy sa rozhodujeme o definitivng liecbe — pokus o
dosiahnutie liekovel remisie, operécia &titng Zlazy alebo liecha
rédiojédom.

Rozsah operaéného vykonu zavisi od etiologie tyreotoxikdzy. Pri
autoiminngl  Graves Basedowove tyreotoxikéze je indikovana
subtotdlna tyreoidektdmia. Objem zvysku tkaniva by nemal presahovat’
3ml. Pri solitArnom adenéme je indikovana resekcia adendému
sponechanim zvysku laloka. Pri multinodoznej toxicke strume je
vhodnym vykonom subtotél na tyreoidektomia.

Hypotyredza — je Klinicky syndréom zapricineny nedostatkom
tyreoiddlnych horménov, ktory vedie ku generalizovanému poklesu
metabolickych procesov.

Hypotyredzu klasifikujeme na:

1. primérnu — zlyhanie &itnej Zl'azy

2. sekundérnu — vznika pri deficite hypofyzarneho TSH

3. tercidrnu — deficit hypotalamického TRH

4, periférnarezistencia na tyreoidalne hormony

Jednotlivé priciny hypotyredzy st uvedené prehl’adne v tabulke ¢. 3

Taburka¢. 3: Etiologia hypotyr edzy

Primarna hypotyredza :

1. Hashimotova tyreoiditida

2. Liecba Gravesovej choroby radiojodom

3. Subtotél na tyreoidektomia pre nodéznu strumu alebo Gravesovu
chorobu

4. Excesivny prijem jédu ( jodové kontrastné |&tky, amiodaron)

5. SubakUtna tyreoiditida

6. Aplaziatyreoidey

7. Deficit jodu, iné strumigény ako litium, tyreostatika

8. VVrodené poruchy syntézy tyreoidanych hormoénov
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Sekundérna hypotyredza : Hypopituitarizmus ako nésledok adendému
hypofyzy, abla¢negj liecby hypofyzy, dedtrukcie hypofyzy.

Terciarna hypotyredza : dysfunkcia hypotalamu ( zriedkavo)

Periférna rezistencia na Gcinok tyreoidalnych horménov

Klinicky obraz : Hypofunkcia stitng) Zlazy sa prejavuje Unavnostou,
narastom hmotnosti, zimomrivostou, poruchami mestruaéného cyklu.
Pacient shypotyredzou je spomaleny, hypomimicky, ma presiaknuté
viecka, hrubsi a hlbsi hlas, zvasSeny jazyk, ndpadne suchl a chladni
pokozku, sklon k obstipécii. Pulz je spomaleny. Mdzu byt pritomné
vypotky v pleuralnej, perikardidlngj ¢i peritonedingj dutine.
Hypotyredza byva sprevédzana znizenim srdcového vydaja v kl'ude a
poklesom srdcovej frekvencie, ¢o mdZze u dasti pacientov viest
k vzostupu diastolického krvného tlaku. Na vzostupe diastolického TK
sa spolupodiela a retencia tekutiny pri hypotyredze spolu so zvySenim
rezistencie vaskularneho systému.

Laboratérne nalezy : pritomna je zvySena hodnota TSH a zniZenie
fT4. Z ostatnych parametrov byva vzostup cholesterolu, pri zavaznej
hypotyredze mézu byt zvySené transamindzy akreatinkindza, pritomna
moze byt anémia. Pri autoimunnej Hashimotovej tyreoiditide mézu byt
v sére zvySené autoprotilatky aTPO.

Terapia : Liecba spociva v substitucii tyreoiddnych horménov. Podava
sa tyroxin p.o. Davka zavisi od zévaZnosti hypotyredzy. Chirurgickéa
liecbanie je u hypotyredzy indikovana.

Eufunkénd struma

Terminom struma oznaéujeme pohladom alebo pohmatom zistené
zv&Senie tyreoidey. Ndez uzla bez ohl'adu na velkost’ sa oznacuje ako
uzlova — nodézna struma. Endemicka struma znamena vyskyt strumy
uviacg ako 10% dospeleg a 5% detskej populécie v regidne.
NajcastejSou pricinou endemicke) strumy je deficit jédu. Odporacany
denny prijem jodu je 150 mg pre dospel U populéciu, 200 mg pre tehotné
Zeny. Od zavedenia jédovej profylaxie na Slovensku dodlo k vyraznej
redukcii difizngj strumy. Pri ndleze strumy hodnotime ¢i ide difznu
strumu, multinodéznu strumu aebo solitdrny uzol. Z hradiska rizika
malignity v uzle je rozhodujucim faktorom tuhost’ uzla, rychlost’ rastu,
pocet uzlov. Riziko malignity vo viacuzlovel strume je nizke. Podozrivé
sti rychlo rastiice tuhé solitérne uzly so zvySenym prekrvenim pri USG
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vySetreni, auzly umuzov. Pri suspekcii na malignitu je indikovana
aspira¢néa biopsia (PAB).

Lie¢ba : Vyvinuté uzlové strumy sa pauSdne nelieia supresiou
tyroxinom, pretoZe je mélo (¢innd. Pri ndleze uzla anegativnej PAB sa
pacient pozoruje avySetrenie sa opakuje orok. Ak neddjde k narastu
uzla aebo naopak jeho velkost regreduje, liecbu neindikujeme,
pokratujeme v sledovani. Ak dbjde k narastu velkosti uzla, a cytoldgiaz
punckie negativna, zahdjime supresivnu liecbu tyroxinom. Pokial’ uzol
prestane rast’, pokracujeme dlhodobo v supresii. Ak je PAB podozriva
zmadignity indikujeme chirurgické rieSenie. Chirurgické rieSenie je
indikované g u pacientov s nod6znou strumou s Gtlakovymi prejavmi.

Zhubné nadory $titngj zI'azy

Epidemiolégia : Zhubny nédor &itng Zzlazy je najcastejSou
endokrinnou malignitou. V USA tvori 1,1 % vSetkych malignit.
Postihuje castejSie Zeny ako muzov (3:1) ato v kazdom veku. Na
Slovensku sa vroku 2002 diagnostikovalo umuzov 53 pripadov
ochorenia (1,7/100 000), u zien 198 (5,6/100 000). NgjvySSia incidencia
je na Havaskych ostrovoch — 10/100 000 ZzZien rocne. V detske
populacii do 15 rokov je vzacny. V poslednych rokoch sa vyskyt
karcinému tyreoidey zvySil na celom svete. Papilarny mikrokarcinbm je
¢astym sekénym ndlezom s vyskytom od 3,9 % v USA po 35,6 % vo
Finsku.

Etiologia : Rast folikularnych buniek tyreocidey je ovplyviiovany
hormondlne — G¢inkom TSH a gonatropinmi, rastovymi faktormi : IGF-1
(insulin growth factor 1), EGF (endotelin growth factor), TGF afa
(tumor growth factor), cytokinmi — prostaglandiny E1, E2, prostacyklin
12, interleukin 1, mitogénnymi faktormi ako bradykinin, imunoglobuliny
stimulujlce TSH receptor, acetylcholin, adenozin. Tieto faktory pdsobia
cez receptor tyrozinkindzy a protoonkogén ras na MAP (Mitogen
Activated Protein)- kindzu, cestou aktivacie TSH receptoru na
proteinkindzu A acestou aktivacie kaskddy fosfolipiza C —
proteinkindza C. Krld¢ovl uUlohu v karcinogenéze zohrava jadrovy
protein p53, ktory je produktom tumor-supresorového génu. Mutécie
vedice k inaktivécii p53 boli zistené pri vSetkych typoch karcinémov
stitngj zl'azy. VSeobecné patogenetické faktory sa delia na iniciatné

“

vonkajSie oziarenie, ktoré vedie k mutécidm. Asi 15 % nadorov Stitnej
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Zlazy je radiacne podmienenych. Rizikové skupiny si pacienti po
rédioterapii v oblasti krku — lie¢ba lymfémov, hemangiomov apod.,
pacienti vystaveni kontaminacii radionuklidmi pri vybuchu vodikovej
alebo atébmove bomby, pri havariach jadrovych elektrarni. Moznym
rizikovym faktorom je g resekcia strumy pre benigne ochorenie
u pacientov, kde nebola dostatoéna tyreoidalna supresia a dochadzalo k
recidivam. Frekvencia maligng recidivy po operacii benigng strumy je
1,5-2,5%. Ucast genetickych faktorov potvrdzuje familiarny vyskyt
medularneho karcinbmu. Nadory stitngj Zl'azy maja vysSi vyskyt u Zien
havajského acinskeho etnika ako ubielych ajaponskych Zien.
Znegistenie  prostredia  pesticidmi,  polychlorovanymi  bifenylmi
adioxinmi rovnako zvy3uje incidenciu maigng strumy. Zo
stimulacnych faktorov ma najzavaznejsi efekt TSH, ktory mbze vyrazne
stimulovat’ rast ngjma diferencovaného nédoru. Nedostatoény prijem
jodu v oblastiach endemickej strumy achronicky zvySend tyreotropna
stimulécia tyreocytov sa povazuje za pri¢inu zvySeného vyskytu
folikularneho karcinému.

Patolégia
Maligne nadory S&titngj Zl'azy najcastejSie vychadzaju z folikularnych
buniek avyskytuju sa v dvoch variantoch ako folikularny a papilarny
karciném. K malignym diferencovanym nadorom patria :
1. N&dory z folikularnych buniek :
a. papilarny nador v réznych variantoch podl'a cytol ogického
charakteru s primesou véziva a stupria diferenciécie,
b. folikularny nédor v réznych variantoch podra cytol ogického
charakteru a stupria diferenciécie
2. Nadory z parafolikularnych buniek — medularny karcindm
3. ZmieSané medulérne a folikularne nadory
4, Nadory z lymfatického tkaniva— lymfom
5. Nédor z vaskularneho tkaniva— lymfangioepiteliom

K malignym dediferencovanym nadorom &itng Zlazy patria
anapl astické spinocelularne alebo gigantocel ularne karcinbmy.

Klinické priznaky : biologické vlastnosti nddorov tyreoidey st odlisné.
V klinickom obraze mbzu prebiehat asymptomaticky abyvau
nahodnym nalezom, alebo mozu prebiehat’ agresivne, napr. anaplasticky
karcinom. Papilarne karcindbmy sl meng agresivne ako folikularne.
Vyskytujd sa ngma udeti au mladych dospelych, mau lepSiu
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prognézu. Mgju pomaly rast a Siria sa lok@ne do krénych lymfatickych
uzlin. Vzdialené metastdzy do pric akosti si zriedkavejSie ako pri
inych typoch n&dorov. Folikularny karcindm postihuje hlavne dospeld
populé&ciu. Vytvéra vzdialené metastdzy do pecene, pric, kosti, CNS,
zriedkavo metastazuje do krénych lymfatickych uzlin. MoéZze prerastat
do okolitych Struktir.  Anaplasticky karcindm sa vyskytuje vo vySSom
veku. Vznikd pravdepodobne transforméciou z diferencovanych
nadorov. Je agresivny s rychlym priebehom a ma nepriazniva prognézu.

Diagnostika

Najviac diferencovanych karcinbmov sa prejavi ako solitarny uzol
v &titngl Zl'aze, ktora bola vySetrovana pomocou USG pre strumu. Kazdy
uzol je podozrivy z malignity, vySSia pravdepodobnost malignity je
u deti au mladSich dospelych sanamnézou oZiarenia krku. Pritomnost’
viacerych uzlov znizuje riziko malignity. ZriedkaveiSie je prvym
prejavom malignel strumy hmatate'na kréné lymfatické uzlina. Celkové
priznaky pri diferencovanych nédoroch nebyvajd pritomné. Pri palpacii
sa hodnoti konzistencia, pohyblivost’ aohrani¢enie uzla. Podozrivé su
rychlo rastlce tvrdé uzly, objavenie sa dysfagie alebo dysfénie, ktoré
svedcia o prerastani tumoru do okolia. V diagnostike sa vyuZiva USG,
cytologické  vySetrenie, pripadne  scintigrafia.  Pri ndleze
hypoechogénneho uzla pri USG vySetreni je indikovana perkutéanna
aspira¢né biopsia (PAB) acytologické vySetrenie. V pripade potvrdenia
malignity je indikované operatné rieSenie. Scintigrafické vySetrenie
v poslednych rokoch ustupuje do Uzadia, pretoZze sa dnes vie, Ze
karcindbm sa moze vyskytovat' nielen v studenom uzle, ade g v uzle
s normanym aebo zvySenym vychytavanim rédiofarmaka.

Lietba

Pri liecbe maligng strumy je na prvom mieste chirurgicka terapia.
Indikovana je radikalna resekcia nadoru, ktorou je totalna alebo takmer
totédlna tyreoidektomia. Pokial’ nie je klinicka diagn6za jednoznacnd,
indikuje sa jednostranna lobektdmia g sodstranenim istmu, aby sa
v pripade potvrdenia diagnézy nemusel vykon na operovaneg strane
dopliovat’. ZvasSené lymfatické uzliny potvrdené USG vySetrenim sa
resekuj uZ pocas prvel operécie, ato formou exstirpacie aebo
modifikovanou disekciou podl'a ich lokalizacie. Totélna tyreoidektomia
je indikovand g v pripade ndlezu vzdialenych metastaz, pretoze totédlna
tyreoidektomia je nevyhnutnym predpokladom na liecbu rédiojoédom.
Pokial’ pri pokro¢ilom ochoreni aprerastani tumoru do okolia nie je
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totédlna tyreoidektdmia mozng, nembZe pacient absolvovat ani liecbu
radiojodom. Pri radikdne tyreoidektomii moze dojst k pooperacnej
komplikécii, k paréze n. reccurens (zriedkavo) alebo k hypoparatyreoze,
ktora byva ¢asto len prechodna.

Lietba radiojédom sa indikuje po chirurgickej resekcii apo
histologickom potvrdeni karcindmu. Pokial sa pri  akumulaing
scintigrafii zobrazi velky zvySok tkaniva tyreoidey, je pred podanim
radiojodu indikovana reoperacia, aby sa zabezpetila spolahliva
eliminacia zvysku tkaniva tyreoidey ametastdz. Liecba radiojédom sa
nemusi indikovat’ v pripade mikrokarcindmu s priemerom do 10 mm.
Ak si0 vSak postihnuté lymfatické uzliny, je liecba rédiojédom
jednoznacne indikovana. Ré&dioterapia je indikovand u pacientov
v &tadiu T4 s prerastanim do okolia, kde eliminagna liecba radiojodom
nemusi byt UspeSna. Chemoterapia je v liecbe karcinbmu &titngj Zrazy
indikovand len pri nadoroch neakumulujdcich radiojéd. VagSina
nadorov tyreoidey je rezistentna na beZznd &g kombinovani
chemoterapiu.

Prognéza

Progn6za zavisi od histologického typu nadoru. 30 rokov preZiva asi
82% pacientov spapilarnym karcinbmom, len 50% pacientov
sfolikularnym nédorom. DadleZitym faktorom je & pritomnost
uzlinového syndrému avzdidenych metastéz v case stanovenia
diagndzy. Pri pritomnosti vzdialenych metastéz vé&cSina pacientov
nepreziva 10 rokov.

M edulédrny karciném &itne zlazy

Epidemiolégia

Medularny karcindm tyreoidey tvori 8-10% zo vSetkych nadorov &titnej
Zlazy. Vznika zparafolikularnych buniek avyskytuje sa v dvoch
formach — v sporadickg av hereditarng. Hereditarna forma sa
vyskytuje ako mnohopocetna endokrinna neoplézia (MEN) typu 2A a2
B, alebo ako familiarny medulérny karciném.

MEN 2A je kombinéciou medulérneho karcinbmu tyreoidey, priméarnej
hyperparatyre6zy azriedkavo & feochromocytomu. MEN 2B je
kombinéciou meduldrneho karcindmu tyreoidey, mnohopocetnej
neurofibromatdzy afeochromocytomu. Casto méZe byt pritomny aj
marfanoidny habitus.
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Etiolégia

MEN 2A, MEN 2B afamili&rny medularny karcinbm tyreoidey su
klinicky odlisné neoplastické syndromy charakterizované autozoméne
dominantnou dedi¢nostou. Vznik n&dorov sa spda sbodovymi
mutaciami RET protoonkogénu, ktory sa nachédza na 10. chromézome.
Nasedkom mutécii sa vytv&ra abnormdny RET protein, t,.
membranovy receptor s aktivitou tyrozinkindzy. Tieto receptory tvoria
rodinu transmembranovych tyrozin-Specifickych proteinovych kinaz,
ktoré hraju Ulohu receptorov pre rastové faktory. Sporadické mutécie
protoonkogénu RET sl spajané so sporadickym vyskytom medulérneho
karcindmu tyreoidey. V 23-67% pripadov sa nadli mutécie v kodone
918, zriedkavé sl mutéacie v kodone 768 a 883.

Meduldrny karcindbm asociovany so syndromom MEN 2A je
zriedkavym syndromom, kde medulérny karcindm tyreoidey vznika
uvsetkych postihnutych pacientov, feochromocytém len v 50%
ahyperpléazia alebo adendm pristitneho telieska len v 5-10 %. U viac
ako 95% pacientov sa nasli zmeny v exdne 10 alebo 11 protoonkogénu
RET vgenémove DNA zlymfocytov periférng krvi. Zmeny sa
nachadzaju v kodénoch 609, 611, 618, 620 alebo 634. Pri medularnom
karcinéme, ktory je asociovany stypom MEN 2B, sa feochromocytom
vyskytuje u40-50% pacientov. Typické si charakteristické ¢érty —
poc¢etné neurdmy a gangliémy, ako aj marfanoidné ¢rty. U viac ako 90%
pacientov sa zistila mutacia jednej bazy v koddne 918. U viac ako 80%
pacientov s familiarnym medul&rnym karcinbmom tyreoidey sa mutécie
gendmovel DNA vyskytuja na tych istych kodénoch ako pri syndréme
MEN 2A.

Patol6gia

Meduldarny karcindm tyreoidey vznikd z parafolikularnych C buniek,
ktoré pochadzaj i z neuroektodermu a do Stitnej Zl'azy sa dostévaju pocas
embryogenézy. Produkuj proteohormén kalcitonin.

Klinické priznaky
Z&visia od skuto¢nosti, ¢i ide o sporadickd familiarnu formu, kde sa
ochorenie méZe prejavit lokdlne uzlom v &itngj Zl'aze a krénou
lymfadenopatiou. Celkové prejavy vznikgju pri nadprodukcii
kalcitoninu, ktory vyvolava hnacky.

Pri syndrémoch MEN klinicky obraz zavisi od asociovanych
ochoreni. Pri vyskyte feochromocytdmu dominuje v klinickom obraze
trvald aebo z&chvatovita hypertenzia. Pri MEN 2A pri hyperplazii alebo
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adendme pridtitneho telieska sa vyskytuje hyperkalciémia, osteopordza,
castgi§i vyskyt hypertenzie avredu Zalldka, pankreatitida, recidivujica
nefrolitidza, svalova slabost. Pri MEN 2B sO typickym nalezom
neurindmy na kozi, na sliznici Ustngj dutiny, na perach, na jazyku
amarfanoidny habitus pacientov.

Diagnostika

1. Scintigrafické vySetrenie spouzitim DMSA  (radiofarmakum
znatkované Tc 99, ktoré sa Specificky hromadi v meduldrnom
karcinbme). MdZe sa pouzit g metgjodbenzyl guanidin, hromadi sa
v 20-30 % pripadov. V budlcnosti prichddza do Gvahy scintigrafia
pomocou protil&ok proti karcinoembryondnemu antigénu (CEA)
znatené Tc 99, ktoré je zatial’ finan¢ne nedostupné.

2. Biochemicky skrining : stanovuje sa hladina kalcitoninu pred
stimulaciou apo stimulacii kalciom alebo pentagastrinom. Vzostup
kalcitoninu po stimulacii potvrdzuje diagnézu. VySetrenie hladiny
kalcitoninu ageneticky test sa robi u prvostupiiovych pribuznych
pacienta s potvrdenou diagnézou medul&rneho karcindbmu tyreoidey.

Lietba

Medularny karcindm &titngj Zl'azy sa lieci chirurgicky — indikovana je
totédlna tyreoidektémia srozsiahlou radikdnou disekciou postihnutych
lymfatickych uzlin. Pred vykonom je nutné vyl(git pritomnost
feochromocytému, ktory sa operuje ako prvy. Treba vyl@cit g
pritomnost adendému pri&itnej Zlazy, ktory by sa operoval slUcasne
smedularnym karcinbmom tyreoidey. Lietba rédiojodom je pri
medularnom karcinbme &itnegj Zl'azy ne(cinng podobne ako
chemoterapia arédioterapia.

Progndza je priblizne rovnaka ako progndza folikularneho karcinému
tyreoidey, cize horSia ako pri papilarnom karcindme, ale lepSia ako
pri anaplastickych nadoroch.

Primarna hyper par atyr eéza

Primarna hyper paratyr edza je charakterizovana nadmernou sekréciou
parathorménu (PTH).

Etiologia
Naj ¢astejSou pricinou je adendm pristitného telieska (70-76%), primarna
hyperplézia pristitnych teliesok (10-12%), hyperparatyredza vznika v
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ramci syndromu mnohopocetnel endokrinngl neopléazie, vzécne pri
karcindbme prigtitného telieska  ( 0,5—2%).

Klinicky obraz je podmieneny hyperkalciémiou, ktora vedie k vzniku
organovych komplikéacii. Kalciové depozity v koZi spdsobuju svrbenie,
kalciové opacity sa ukladaju g v rohovke. Na kostiach nachadzame
subperiostalnu rezorbciu, viditelnd dobre na ¢lankoch prstov ruk,
diftznu osteoporézu. Nefrokalcindza zapricinuje pokles rendlnych
funkcii az  urémiu, castym prgavom je  nefrolitiaza
Z kardiovaskularnych prejavov je pritomna hypertenzia, arytmie a
zmeny na ekg. Hypertenzia sa vyskytuje u 1/3 tretiny pacientov
shyperparatyredzou. Jg pri¢cina spociva v poskodeni rendneho
parenchymu pri nefrokalcindéze a nefrolitifze. Okrem toho zvy3ené
hodnoty kalcia maju priamy vazokonstrickny efekt na cievnu stenu.
V niektorych pripadoch po Uprave hladiny kalcia dochédza k Uprave
hodnét tlaku krvi. Paradoxom je, Ze zvySené hodnoty ionizovaného
vépnika pri primarng hyperparatyredze zvysuju krvny tlak, zatial' ¢o
vysledky epidemiologickych Stadii predpokladaju, ze zvySeny prijem
vépnika v strave znizuje hodnoty TK. Hyperkalciémia mbéze viest
k vzniku peptického vredu, k obstipacii, ku akatng pankreatitide.
Z neurologickeg) symptomatoldgie nachadzame zniZzené reflexy,
mentalne postihnutie sa prejavuje  nervozitou, depresiami  a
zméatenostou.

Diagnostika
Diagnozu stanovime na zaklade zvySeng hodnoty sérového kalcia a
sli¢asne zvySeng alebo nesuprimovanej hodnoty parathormonu.

Terapia
Je chirurgicka - resekcia adenému alebo hyperplastickych pri&titnych
teliesok.

Karcindém pristitnych teliesok

Epidemiolégia

Ide o vzacne ochorenie, jeho incidencia sa udéva 0,017%, naj¢astejSie sa
vyskytuje v 5.-6. dekéde Zivotaaje 2-3 krat ¢astejSie u Zien.

Patologia

Nador vyrastd zbuniek pristitng zl'azy (glandula parathyreoidea).
Hyperparatyredza modze byt st¢astou syndrémov MEN 1.
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Klinické priznaky

Klinicky obraz méze byt polymorfny od asymptomatickej formy aZ po
hyperkalciemickd komu. Objektivnym prejavom je distéine znizovanie
kraenych kosti, dedtruktivne zmeny na kalve ainych kostiach spdsobené
nahromadenim osteoklastov. Naj¢astejSim ndlezom je pokles kostnej
denzity v oblasti kortikalng kosti. Si¢asny vyskyt nefrolitidzy, ktora je
najcastejSou komplikéaciou hyperparatyredzy, sa odhaduje na 15-20 %,
niekedy sa vyskytuje pankreatitida alebo vredy gastroduodena. Medzi
neSpecifické priznaky patri polydypsia apolydria, svalova sabost,
chondrokalcinbza, depresie. Karcindbm paratyreoidey sa prejavuje
vyraznou hyperkal ciémiou, metastazuje do pr'ic, do pecene a do kosti.

Diagnostika
Z&kladnym je biochemické vySetrenie s nalezom vysokej hladiny
parathorménu a hyperkalciémia. Zo zobrazovacich metéd sa vyuZiva
USG vySetrenie, scintigrafia pomocou MIBI alebo subtrakéna
scintigrafia.

Terapia

Indikovana je chirurgicka exstirpacia nadoru, pri inoperabilnom ndleze
aspon parcidlna resekcia na zniZenie sekrécie parathormonu.
Chemoterapia je miniméne Gginna Uspech chirurgickej liesby sa zisti
podra hladiny kalcia vsére. Asymptomaticki pacienti sa lietia
konzervativne — diény rezim (dostatok tekutin, obmedzenie privodu
kalcia, vitaminu D).

Prognoéza : desat’ rokov prezivaasi 49% pacientov.
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Oftalmologické aspekty ochoreni
stitngj zPazy

Furdova

Endokrinna orbitopatia, Graves-Basedowova choroba

Endokrinn& orbitopatia alebo tiez oftalmopatia predstavuje v
dneSnom ponimani jednu zo samostatnych foriem Gravesove -
Basedowe choroby, ktora je systémovym ochorenim nejasng etioldgie
aprirad’uje sa k autoimunitnym procesom.

Jg pric¢inou je tvorba protildtok neprimerane aktivujlcich
tyreotropinové receptory na povrchovych membranach folikulovych
buniek &titnej Zl'azy. Autoprotilétky sa zistia u viac ako 80% pacientov s
Graves - Basedowovou chorobou. Antigénovy podnet na ich tvorbu nie
je znamy. Ochorenie sa vyskytuje prevazne u Zien v 3. a 4. decéniu,
fasto sa zisti rodinny vyskyt ochorenia Stitng zlazy (struma,
Hashimotova choroba). Vplyv dedi¢nosti dokazuje g vé&sSie riziko
manifestécie ochorenia u nositelov HLA-B8 a DRw3 antigénov.

Hlavné priznaky hypertyredzy sl vyvolané hypermetabo-
lizmom vystuptiovanym oxidatnymi procesmi v tele v désedku
nadmerngj koncentracie tyroidovych horménov v krvi. Pacienti s touto
chorobou vytvaraju protilétky, ktoré sa viazu na bunky &titnegj zl'azy, na
okohybné svaly a spojivové tkanivo orbity a spdsobuju zmeny.
Protilatky viazané na bunky S$titng Zlazy mdzu tkanivo deStruovat
(Hashimotova tyreoiditis) alebo blokovat UG¢inok TSH a viest k
hypotyredze, alebo naopak, drézdit’ Zrazu k zvy3engj ¢innosti a rastu a
vyvolat’ tyreotoxik6zu alebo len spdsobit’ strumu. Vézba na spojivové
tkanivo S&ruktdr orbity, hlavne svalov, vedie k pestrému obrazu
endokrinng orbitopatie, zatial' ¢o v typickej pretibiding lokalizéacii
spbsobi infiltrativnu dermopatiu.

EndokrinnG orbitopatiu mézeme vidiet u hypertyroidného,
eutyroidného g hypotyroidného pacienta a jg vznik a vyvoj byva v
priebehu tyreotoxik6zy znatne nezévidy a obidve afekcie mbzu
remitovat’ g recidivovat’ nezavise na sebe. Pojem afekcie je ¢asto
diskutovany, ale u chordb nejasng etiologie priznatny. Adverbium
»endokrinng' je historickou pripomienkou nedévnel minulosti, kedy
zmeny Vv orbite boli uvadzané v slvidosti s poruchou tyreo-
hypofyzarneho systému. Koncepcia a nomenklatira oénych prejavov sa
v priebehu poslednych desatro¢i menila. V minulosti sa pozivali pojmy
tyreotoxicky, tyreotropny, maligny, progresivny, endokrinny exoftalmus
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alebo infiltrativna, kongestivna, dystyroidna oftaimopatia. SU¢asna
terminol6gia sa vracia k ,neutrdlnemu® terminu Gravesova alebo
Basedowova choroba.

Oftalmologické priznaky maju 2 zakladné formy :
1. o&né priznaky Gravesovej choroby
2. o¢na Gravesova choroba resp. Endokrinna orbitopatia

Prva forma je spojend s tyreotoxikézou, byva obojstranna a st pritomné
symetricky klasické neinfiltrativne priznaky na mihalniciach a vel'mi
miernym exoftalmom. Druha forma méa symptomatol6giu jednostrannii
aebo stranovo vyrazne asymetrickl a prevliadajd u negj prejavy
orbitalneho edému, infiltracie.

Morfologicky je pritomny edém tukového tkaniva orbity,
spojivového tkaniva a okohybnych svalov s vysokym obsahom
mukopolysacharidov a gulatobunkovou infiltraciou tkaniva intersticia.
Objem svalu sa tym modze niekolkonasobne zvassSit a to i pri
neporuseng funkcii. Zapalovy edém ale neskdr pokratuje do obrazu
tukove] degeneréacie svalovych vlékien a nakoniec vznika fibroza.

Klinicky obraz je vel'mi rozmanity, siaha od malo vyznamnych
subjektivnych problémov az k zavaznym stavom, hroziacim funkénou a
v kraginom pripade g anatomickou stratou oka, od drobnych
kozmetickych zmien aZ k tazkym, spolocensky netinosnym deformitam.

Suhrn Klinickej symptomatologie :

1. priznaky namihalniciach — retrakcia hornej mihalnice, polotuhé
edémy, vyklenutie orbitalneho septa

2. okohybné poruchy — porucha elevécie, vzacnejSie g abdukcie oka,
obraz myopatie na elektromyograme, pozitivny test pasivne
dukcie

3. pseudoglaukém — zavislost’ tenzie na smere pohl'adu

4., exoftalmus — jednostranny alebo stranovo asymetricky

5. neuropatia nervus opticus — zmeny v zornom poli (centralny
skotdm), niekedy g edém terca zrakového nervu

Priznaky na mihalniciach.

Retrakcia hornej mihalnice je pre endokrinnu orbitopatiu patognomicka.
Nemusi byt spdsobend len drézdenim sympatiku alebo spazmom ¢i
hyperfunkciou levatoru, ako sa pévodne myslelo, ale hlavne zmenou
Struktary samotného svalu. Po ¢ase mébze viest’ k spontéanne) Uprave.
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Prehl'ad priznakov na mihalniciach pri endokrinnej orbitopatii :
Dalrymple — retrakcia horngj mihalnice, odhalenie skléry a zhorSenie
mozZnosti uzavretia mihalnicovej &trbiny — lagoftalmus

Graefe — pri pohl'ade nadol chyba pohyb mihalnice s bulbom, mihalnica
»Zaostava'

Gifford — everzia horngj mihalnice je takmer nemozna

Stellwag — mrkanie je malo vydatné a nastupuju t'azkosti spdsobené
nedostato¢cnym zvlhc¢ovanim spojivkového vaku —pdenie, nasledné
zvySené slzenie, hyperémia

Boston — sakadovany pohyb hornej mihalnice pri pohl'ade nadol
Rosenbach —jemné chvenie privretych mihanic

Kocher — spastické zvy3enie retrakcie horngl mihalnice pri fixacii
Joffroy pri pohl'ade nahor sa netvoria na cele vrasky

Enroth — edém mihanic, obmedzeny na orbitdlnu ¢ast po Upon
orbitdneho septa

Jellinek - abnormdlna hneda pigmentacia koZze mihalnic

Okohybné poruchy sa vyskytuju viac ako u polovice pacientov,
typickym obrazom je porucha elevécie, niekedy len vo funkéng oblasti
horného priameho svalu, inokedy u oboch levatorov.

Edémy mihalnic byvaju polotuhé aZ tuhé, objavuju sa ngima rano, pri
tazkych forméch s orbitdlnym pretlakom byvaju , vackovité' ngma na
dolngj mihalnici. Edém je obmedzeny na orbitdlnu ¢ast” mihalnic a konci
pri Upone orbitdineho septa. Orbitdlne septum méze byt vyklenuté
dopredu, cez defekty v septe mébZe prolabovat’ tuk do podkoZia.
Exoftalmus pri  endokrinnej orbitopatii prakticky nikdy nechyba.
Protrizia byva jednostrannd alebo obojstranng, ¢asto stranovo
asymetrickd, zle reduktabilnd. Niekedy sii zmeny minimane (2-3 mm),
niekedy dosahuju g 28 mm pri vySetreni na Hertlovom exoftalmometri.
Vyrazny exoftalmus, protrizia bulbu a retrakcia mihalnic znemoziiuje
Zmurkanie a zavlazovanie rohovky, z toho vyplyvaji nasledné
komplikécie (keratitis e lagophtaimo), ktoré v konetnom Stadiu
vyvolavgju obraz maligneho exoftaimu. Maligny exoftaimus mobze
vzniknit' postupne ako sucast’ Basedowovej choroby, ale g po
strumektémii. Pritom v dbésledku protrizie mbze vzniknit az
poSkodenie zrakového nervu (neuropathia n. optici).

Edematdézna forma sa prejavuje charakteristickym edémom mihalnic,
vyklenutim orbitdneho septa, chemézou az znemorivje uzavretie
mihalnicovel Strbiny a stupnuje riziko expoziéng keratitidy. V
maximang protrdzii je bulbus prakticky nehybny, pri vySetreni o¢ného
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pozadia nachddzame priznaky venostdzy casto s intraretindnymi
hemorégiami, chorioretinalne riasy z impresie aZ naslednou spominanou
neuropatiou optiku. Asi v 2% pripadov sa vyvinie obraz neuropatie s
poklesom hodnét centrdlng zrakove ostrosti takmer na polovicu a so
zmenami  perimetra (centrdne skotomy, centrocekdlne skotomy,
sektorovité zmeny).

Edém teréa zrakového nervu mbéZe prejst do atrofie, dysfunkciu
zrakového nervu spbsobuje priamy Gtlak optiku  zhrubnutymi
okohybnymi svalmi v hrote ocnice alebo inkarcerécia n. optikus do
vchodu optického kandla v dosledku tlaku zmnoZeného orbitélneho tuku
ato utlakom nutritivnych ciev a poruSenim axoplazmatického toku.

Myopatickd alebo oftalmoplegickd forma je do istgf miery
sliéastou kazdého obrazu endokrinng orbitopatie. Pri¢inou je uz
spominand infiltrdcia a neskdr fibrozna prestavba predilekéne
postihnutych okohybnych svalov. Naj¢astejSie zmeny si na m. rectus
inferior, de mozu byt postihnuté g ostatné svaly. V CT alebo USG
obraze nachadzame typické zmeny v hribke svalov. Vel'mi vzacne moze
endokrinna orbitopatia prebiehat’” pod obrazom mysténie, so ptézou, s
charakteristickym facies myopathica a poruchami hybnosti bulbov. Po
upokojeni zékladného ochorenia sa priznaky stréacaj .

Pseudoglaukém
Fibréza a kontraktara dolného priameho svalu méZe pri beznom merani
vnitrooéného tlaku (napr. v ambulancii meranim Schiotzovym
tonometrom) viest k mylngj diagnéze glaukdmového ochorenia. Tito
pacienti nie sii schopni udrzat' bulbus v strednom postaveni a tzv.
»KlieStovym® mechanizmom vystlpi tlak do oblasti patologickych
hodnét (nad 20 Torr). Mnohi pacienti su lieceni antiglaukomatikami,
¢asto v minulosti boli nespravne indikované antiglaukomdzne filtratné
operacie, lietba miotikami a iné. Vzostup vnatrooéného tlaku v
zavislosti od smeru pohl'adu popisal u endokrinngj orbitopatie v r. 1953
Braley.

Endokrinn& orbitopatia sa méze prejavit’ v ktorejkol'vek féze
Graves - Basedowove choroby, méZe tyreotoxikézu predchadzar,
sprevadzat’ ale g nasledovat’ v intervale niekol’kych mesiacov aZ rokov.
Priznaky sl mnohoraké, mézu viest od miernych az k zévaznym
funkénym a Strukturdlnym zmendm, s vaznym dopadom na pracovnl
schopnost’ ¢ spolocéenské uplatnenie. V r. 1969 Werner navrhol
jednotnd klasifikéciu priznakov, ktora sa v praxi ae meng pouziva
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Stadium a charakter oénych priznakov sa vyjadruje ¢iseingm kodom,
priznaky s rozdelené do 6 tried a kaZda skupina mé 3 kvantitativne
stupne, oznadujlce minimalne, stredné avelmi zavazné zmeny.

Klasifikécia oénych priznakov Gravesovej choroby — trieda:

0 — Ziadne o¢né priznaky

1 — neinfiltrativne zmeny mihalnic, retrakcie horngl mihanice

2 — postihnutie makkych tkaniv — edém mihalnic, cheméza spojovky,
vyklenutie septa

3 —protrdzia: minimana- do 23mm, stredna— do 28mm, nad 28mm
vyrazna

4 —porucha hybnosti : a- diplopiav krajnom postaveni, porucha
hybnosti, b — porucha hybnosti, ¢ — nepohyblivost bulbu

5 —rohovkové komplikécie (az ulceracie, perforécie)

6 — porucha zrakovej ostrosti: a— do hodnoty vizusu 6/24, b —do
6/60, c — mengj ako 6/60

Objektivne vySetrenia :

- Pri stanoveni diagnézy a stupiia endokrinnej orbitopatie sa
opierame ngima o klinicky obraz a vysledky objektivnych
vySetreni.

- Centralna zrakova ostrost’ (zhorSenie pri neuropatii n. opticus,

pri sekundarnom glaukéme)

- Exoftalmometria— Hertlov exoftalmometer

- Perimetria— charakteristické vypadky v zornom poli

- Oftalmoskopia — zmeny terc¢a zrakového nervu — glaukémova

exkavacia pri sekundarnom a ebo dekompenzovanom primarnom
glaukéme, edém alebo atrofia teréa zrakového nervu pri neuropatii
n. opticus, na o¢nom pozadi ndlez kongescie retindlnych ciev,
retindlne hemoragie, az edém sietnice

- TSH receptorové pratilatky, fT3, fT4

- VySetrenie rohovky (nalez expozi¢ngj keratopatie)

- Meranie Sirky mihalnicovej Strbiny

- Sledovanie zmien namihaniciach

- Zmeny pohyblivosti bulbov (ortoptickeé vySetrenie)

- Zmeny farebného videnia

- Meranie vnatroo¢ného tlaku (aplanacny tonometer)

- Pupilarne reflexy (spomalenareakcia pri neuropatii optiku)

- Zobrazovacie metody — sonografia, dopplerovska sonografia
ocnice, d'algl CT, MRI vySetrenie (obraz zmnozeného
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retrobul barneho tuku a vretenovité zhrubnutie ,, brusiek*
extraokulérnych priamych svalov, ktoré méze imitovat’ obraz
nadoru

- Karotické angiografia (zistime rozsirenie orbitdinych vén pri tazkej
kongescii)

- Zrakoveé evokované potencidly

Prognéza endokrinngj orbitopatie je v podstate priaznivd, ma
sklon k spontannegj Uprave a remisii. Reftitlcia ad integrum ae nie je
pravidlom. Vyrazny je UOstup ngma prejavov kongescie (edémy
mihalnic, cheméza spojovky). Naopak u exoftalmov a porlch
okohybnych svalov zostava viac ako u 2/3 pripadov trvale postihnutie v
menSom alebo vacSom rozsahu.

Terapia

Vzhradom na autoimunitny pdvod ochorenia, ktoré ma stale
nejasnu etiologiu, je g liecba endokrinng orbitopatie obtiaZzna.
Moznosti sii v podstate neuspokojivé. Vzhl'adom k tomu, Ze endokrinna
orbitopatia vznika a vyvija sa znane nezédvisde na stupni Graves -
Basedowovej choroby a ¢asto vznika u pacientov eutyroidnych, dolezZita
je spolupréca endokrinoléga a oftalmoléga. Zavaznost' priznakov
endokrinng orbitopatie ¢asto nekoreluje s laboratérnymi vysledkami
tyrecidovych hormonov ani so stavom &titngj Zl'azy, si pripady, ked’ k
vzniku orbitopatie dochadza po stumektémii, g u pacientov so
substituénou liecbou. Casto sa stéva, Ze prave endokrinol6g hrada
pomoc u oftalmoldga pre pacientov so stabilizovanym stavom, u ktorych
je orbitopatia poslednym a medikamentézne neovplyvnitelnym
reziduom.

Oftaimolég mbze zmiernit priznaky pdenia, svrbenia,
chemdzy spojoviek ocnymi kvapkami. Mierne stupne retrakcie
mihalnice a exoftalmu v podstate nevyzaduju Ziadnu liecbu. Stredne
zavazné stupne pregjavov s opuchom mihanic, nedovieravost'ou
mihalnicove] Strbiny, obcasnou aebo trvalou diplopiou vyZaduju
pravidelni kontrolu u oftalmoléga. Pri edémoch doporucujeme spanok
so zvySenou hlavou, mierne diuretikg, niekedy sa vyuZiva dlhodobé
podéavanie nizkych dévok prednisonu. Dol€7ité je predchadzat’ vzniku
povrchovych I€ézii rohovky (umelé slzy, gély). Pri mierngj g hlavne pri
asymetrickel retrakcii horngl mihanice podédvame z liecebnych ale g
kozmetickych dbévodov guanethidin, blokujlci alfa g beta-receptory
sympatiku a obrnou m. Mulleri tarzalneho svalu zuzujeme o¢nu Strbinu.
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Pacientom sa odporica nosenie slne¢nych okuliarov. Dokézany bol
negativny vplyv fajéenia na priebeh ochorenia g vysledky liecby u
fajciarov sl mengj uspokojive.

Na liecbu tazkeg endokrinng orbitopatie sa pouzivajl
kortikosteroidy, radioterapia orbity alebo dekompresia orbity, ktoré
sa mdzu vzgiomne kombinovat vzhladom na priebeh a zavaznost
ochorenia. Pri zavaznych defektoch rohovky, ked’ nie je dostatocna
liecba kolyriami, gélmi, aplikujeme terapeutickil kontaktni SoSovku,
resp. v najzavaznejSich pripadoch pristupujeme k tarzoraphii (zoSitie
mihalnice).

Na potla¢enie autoimunitngy reakcie sa pouZivgu g
imunosupresiva (cyklosporin A), cytostatika (azathioprin), ktoré st
synergickou lie¢bou ku kortikoidom. PouZitie imunosupresiv méze byt
dihodobé aebo cyklické, za pravidelného dledovania hladiny
cyklosporinu A v krvi, obli¢ckovych, hepatdlnych testov a tlaku krvi. V
klinickych Studiach sa sleduje efekt somatostatinu pri liecbe endokrinnej
orbitopatie. Znizenie koncentracie medidorov imunokompetentnych
buniek v krvi sa dosiahne plazmaferézou. Tato liecba je finan¢ne vel'mi
naro¢na. V lietbe sa skiSa g pouzitie imunoglobulinov. Pri pretrvavani
strabizmu s fibrozou svalov a diplopiou v inaktivnom &tadiu je
indikovany predpis prizmatickej korekcie alebo g operécia strabizmu.
Pri pretrvavajlcg retrakcii mihalnice v inaktivhom Stédiu ochorenia je
indikovana chirurgicka Gprava mihalnice (blefaroplastika, tarzoraphia).

Dekompresia or bity

Vykony s indikované len u tazkych foriem s neuropatiou optiku v
ramci priebehu edematozngj formy endokrinng orbitopatie. Hlavnou
indikéciou je zachovanie zraku, nie kozmetické hradisko ! Pri
dekompresii sa po resekcii orbitdlng steny opatrne odstraiuje ¢o
navasie mnozstvo orhitdlneho tuku. ZmenSenim obsahu orbitaneho
tuku, ktory je tmavsi a tuhdi ako normalny orbitany tuk, ae g
zv&Senim objemu orbity resekciou stien, dochadza k zmenSeniu a
rozloZeniu orbitdlneho obsahu a tym k zniZeniu intraorbitaneho tlaku.
V¢asné uskutocnenie je ¢asto zrak zachranujlucim postupom. VZdy je
potrebné CT vySetrenie orbit, ultrasonografia, resp. dopplerovska
sonografia orbit.

Radioterapia

Podobne ako kortikoidna terapia g radioterapia sa vyuziva u pacientov s
aktivnym infiltrativnym Stédiom endokrinng orbitopatie. Zaviedla sa uz
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v r. 1930. Retrobulbarny priestor je oZiareny 4-6 MV na linedrnom
urychlovati, predpisané celkova dévka oZiarenia je 20 Gy, podava sa
frakcionovane v jednotlivych davkach po 2 Gy denne. ZlepSenie stavu
nastava najskor mesiac po ukonceni rédioterapie a najlepSie vysledky sa
dosahuju u pacientov v prvom polroku od néstupu priznakov orbitopatie.
K moznym neziadicim G¢inkom patri vznik katarakty, avSak riziko je
vel'mi nizke. Radiatna retinopatia je vzh'adom na nizku davku Ziarenia
neobvykla. Rédioterapia sa mbéZze pouzit samostatne, ale castejSie a
UspesngjSie je vzgjomné kombinovanie kortikoterapie a radioterapie.

Obr. 1. Exo tgl mus pri élﬂ"lokrinnej Obr. 2. Stav po exenter&cii orbity,
orbitopatii, retrakcia 'avej hornej vyrazné zhrubnutie extraokularneho
mihalnice priameho svalu

EERCERTE L e e T T rrrrrrrrr
Obr. 3. Histologické vySetrenie — Obr. 4. Ultrazvukovy obraz
zapalovainfiltracia svalovych vlékien A scan (linearne zobrazenie)
lymfocyty, plazmatické bunky

(HE 400x)
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Obr. 5. Obraz pri edéme terca Obr. 6. CT orbit pri oftalmopatii

zrakoveého nervu pri optickej Zhrubnutie m. rectus nasalis
neuropatii

Obr. 7. Ultrazvukové zobrazenie Obr. 8. Pacientka 12 rokov
orhity — B scan po liecbe radiojodom

Obr. 9. Metastédza karcindmu &itngj  Obr. 10. Detail elevovang

Zlazy do sietnice sietnice sinfiltréciou — odlUpena
sietnica sa nachédza prakticky za
SoSovkou
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Nadory &itne Zlazy

Metastéza karcinbmu &titnej Z2l'azy je ¢asto v prvej faze povaZovana za
primarnu amdciu sietnice, infiltracie retiny v priebehu niekolkych dni st
ae typické. Indikovana je rédioterapia (brachyterapia, napriklad Ru'®
Ziari¢, lineérny urychlovag). Vysledky st velmi uspokojivé, napriek
tomu, Ze bilaterdlny vyskyt metastdz nie je zriedkavostou, celkova
liecba, chemoterapia a iné postupy, je indikovana v sU¢innosti
oftalmol 6ga a onkol 6ga.
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Historia operacii na &titng zl'aze
podrobng Sie
M oravec

Podra Beckera (1977) je viac ako 3500 rokov znéme, Ze u Casti
obyvatel'stva sa na predngj strane krku vytvéra vyklenutie, ktoré mohlo
dosahovat’ réznych rozmerov a spdsobovat’ g dychacie obtiaze. Galen
(129-199) ten Utvar povazova za herniu hrtanu. Aj oznatenie tohto
Utvaru sa ¢asom menilo. Latinsky termin ,,tumidum guttur — ,vzduté
hrdlo”. Neskdr Franclzi oznacovali tento Utvar ,goiter”, prevzali ho
neskér aj Anglicania aplati dodnes aznamena zvaSenie &titng zl'azy.
Postupom ¢asu si ho osvojila cela Eurdpa.

Prvy anatomicky popis sa datuje od ¢ias G. Gassieho (Padua, 1601).
AZ r. 1620 Fabricius z Aquapendente toto vyklenutie povaZoval, Ze ho
spbsobuje &titna Zl'aza (glandula thyreoidea), ked’ze mé vzt'ah k Stitnej
chrupavke. Tomas Warton v polovici 17. storocia, ako a mnohi d’alsi,
Ze je to Zl'aza, ktora akoby pdsobila v odvodiiovani achrievani hrtanu,
resp. Ze je ozdobou Zenského krku. Ojedinely nebol ani nézor, ze tato
Zlaza je ndraznikom medzi srdcom amozgom. Pravdiva funkcia stitnej
Zlazy bola poznana az koncom 19. storocia, ked. G.R. Muray (1865-
1937) pouZil UspeSne extrakt &titngj Zl'azy k dolieteniu myxedému.
Vyvodil ztoho, Zze ide oZl'azu svnatornou sekréciou. Je velmi
vyznamné a pozoruhodné, Ze v roku 1891 Glen zitil, Ze tetania vznikla
nasledkom odstranenia pridtitnych teliesok.

CH.Parry (1825) podal ako prvy popis tyreotoxikozy.
NeskorSie R.J.Graves aK.A. von Basedow zMersenburgu (1840)
dospeli k nézoru, ze zvySena aktivita &titng Zl'azy pdsobi na srdcovi
¢innost, na nervovy systém avedie k typickym o¢nym priznakom.

Udava sa, Ze to bol Galen, ktory sa ako prvy pokusil operovat’ stitnu
Zl'azu. PrvU UspeSnu tyreoidektomiu urobil v roku 1791 Desault v Parizi.
V tomto obdobi mortalita bola velmi vysoka Pri¢inou bolo ngma
krvécanie — mortalita az 40 %.

Ziada sa zdoraznit, Ze dvaja Langenbeckovi Ziaci T. Billroth (1829-
1894) aT. Kocher (1841-1917) zaviedli v chirurgii Stitngj Zl'azy nové
principy, nové operatné metddy aprincip antisepsy, ktoré boli ako
epochdne objavy vtejto dobe zavedené Listerom. Znamenalo to g
ZniZzenie mortality po operécii  Stitngj Zrazy. Kocher sa intenzivne
venoval g problematike techniky operacie na Stitngl Zl'aze. Ako
pristupovli cestu pouzival najskér pozdiZznu inciziu, neskér zaviedol
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prie¢ny, kolarny rez. Oznatuje sa ako limcovy rez. Pripista sa, Ze snad’
ako prvy popisal na obojstrannej tyreoidectomii syndrom, ktory ozn&il
»kachexia stumipriva‘, ktory bol charakterizovany ako myxedém alebo
tazka hypotyredza. Kocher dal podnet g k operéciam pri Gravesove-
Basedowovej chorobe. Ziada sa spomentt’ meno E.Alberta (1841-1900),
ktory sa hrdo hlasil k ¢eskgl narodnosti. Z histérie sa dozvedame, Ze
vrozvoji  chirurgie &titng Zlazy saamericki chirurgovia v USA
v zrovnani s Eurépou opozdili. K zakladate’om chirurgie &itnegj zl'azy
v USA patril W. Halsted (1852-1922). Na za&fiatku 20. storocia
americki chirurgovia dobehli deficit v pocte operécii na stitngj Zl'aze
v Eurépe. Mimoriadny vyznam malo & zavedenie jodovej pripravy
k operé&cii na &titngj Zl'aze, ktory navrhol aUspesne vyskisal Plummer
v roku 1923. Z Uspednych chirurgov, ktori sa venovali operécidm na
Stitngj Zl'aze v USA : G.W.Crile (1864-1943), F.H.Laheya (1880-1953))
amnohi da&i. V Rusku ako prvy vykona Uspednl operéciu na Stitnej
Zraze O.V. Nikolgjev, on uvédza, Ze to bol Pirogov v roku 1847, d’algj
Mislavskij v roku 1850 ako d’aSi Bobrov, Razumovsky amnohi d’asi.
O rozpracovanie operacng lietby na &itnej 7Paze v Cechéch sa ngjma
E.Polak adalsi ako Nahodil, Némec, Zeman aini (Nahodil aspol.,
1989, s.199). Ako uvadza v monografii VSeobecna aklinicka
endokrinoldgia (2004) B.Lichardus aP.Langer, jednym z nestorov
klinickej endokrinoldgie bol Dionyz Oravec z l.interngj kliniky FN LF
UK, ktory uz v roku 1948 zalozil aviac ako 3 desatrocia viedol napriek
organizatnym peripetidm  apolitickeg nemilosti Endokrinologicku
poradiiu v Bratislave abol vynikgjiucim odbornikom  nagma na
diagnostiku aterapiu ochoreni &titnej zZl'azy a hypotalamohypofyzarneho
systému. V otazkach chirurgickej terapie ochoreni Stitng Zrazy
spolupracoval sR. Moravcom zl.chirurgickeg kliniky LF UK, ktora
napokon bola vedicou vteto discipline uz od c¢ias Konstatnina
Cérskeho. Aj na Slovensku bolo niekolko pracovisk, ktoré sa zaoberali
chirurgiou &itngj Zrazy. (A.Kreze, P.Langer, |.KlimeS, L.Starka,
J.Payer, JMichéalek aspol., 2004, s.910)

Chirurgia &itnej Zlazy v minulosti

Ako vyplyvaz histérie, bol to Galen, ktory sa ako prvy pokusil
operovat’ &itnu Zl'azu. AvSak ako prvy uspednu tyreoidektomiu urobil
vroku 1791 Desault v Parizi. Pre dobry pristup k &titngl Zlaze ato
nama u retrosterndlnych strim, bolo potrebné, aby pacient mal hlavu
pokial’ je mozné flektovanu dorzalne. UloZenie pacienta v polohe v leze
je menSim rizikom vzduchovej embdlie. Sami sme vsak ukladali
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pacienta do polohy v polosede, preto tato okolnost nevieme posudit’.
Vzduchovl embdliu sme zaZili jediny krét, ked sme operovali
recidivujicu maligna strumu. Rozsah opera¢ného vykonu je v mnohom
zavidly od toho, ¢i ide o benigny alebo maligny proces na &titnej Zl'aze.

Jednotlivé vykony na &titng) Zlaze podra rozsahu resekcie
mnozstva parenchymu delime na:
- resekciaisthmu
- enukl eécia adendmu, resp. cysty
- exstirpacia pyramidaneho laloku
- resekciamalého Useku laloku
- subtotélnaresekcia
- totélna tyreoidektomia
- adopltiujtce vykony podra potreby

Vo vor'be anestézie nebol jednotny postup. Prvoradou bolo, ze
lokdlna anestéza mala viac zastancov ako celkova. Vyhodou bolo g to,
Ze pocas operécie bolo mozné s pacientom komunikovat® a kontrolovat’
hlas, nggma po nalozeni ligatary v mieste kadial’ n. recurrens prebiehal
aligatdru uvornit, v pripade zachytenia nervus recurrens (Borgstroem,
S, 1956). Po zavedeni celkove anestézy sa objavili névrhy
vypreparovat’ obidva rekurenty atak ich uchréanit’ pred poskodenim.

Lokdlna anestéza ma svoje Uskalia Sami sme to taktiez
pozorovali (Poldk, E., 1966). Omanik, S., (1955) doporucoval pri
lokalng anestézii akési aseptické usporiadanie masky, vloZenie
trubiciek. Spocivalo v tom, Ze nemocny behom operécie dycha kyslik
pomocou trubiciek aich pomocou sa odsévau g vydychové plyny. Pri
operécii s moze nemocny sam aplikovat' T'ahkd narkdzu rajskym
plynom. Akonéhle vdak této dosiahne urcitegf hibky — ochabnutie
svalstva prestane automaticky privod rajského plynu anemocny dycha
len kyslik. Sami sme v3ak tento spdsob nepouzili.

Kozné incizie ani v minulosti nerobili vSetci chirurgovia
rovnako. NajpouzivangiSi je tzv. limcovy rez Kocherov. Robi sa
oblukovite av niektorej koznej riase. Bolo potrebné, aby rez bol
symetricky ajazva po odstréneni bola lokalizovana niZsSie nez pbvodna
incizia. Doporucovala sa incizia v spojnici o sternoklavikuldrnych
zhyboch. Ak bola jazva ulozena vySSie, tak sa neraz priatelia dozvedali
u pacienta, ¢i chcel spachat’ ,, samovrazdu“?
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Kombinéciu torakotdmie skrénou inciziou sme robili len
vzécne. Bolo to u strim v zadnom mediastine. Aj Polak aBrumlik tak
urobili len dvakrét (1936).

Pri kozng incizii na krku pretiname najskér platysmu.
Krvécanie musime vel'mi dokladne zastavovat’ uz na zaciatku operécie.
Nasledne pretinanie si vyZaduje pozornost, ked’Ze zily kréné mézu byt
ulozené niekedy g vo fascii. K pretinaniu krénych svalov sa rozni
chirurgovia stavali rozdielne. Aj k prefatiu mm. sternotyreoidel sa
stanoviska chirurgov rozchadzali.

U stram intrathorak@nych, retrosternainych bolo niekedy
potrebné strumu luxovat’ do operatne rany.

DaoleZité bolo a rozhodnutie, ¢i najskér operovat’ na pravom &i
na lavom laloku. U asymetrickych strim sme najskér spravidla
preparovali lalok vassi.

Bolo obdobie, ze krvéacajlice rany boli oSetrované peanmi, takze
operaéné pole bolo prekryté mnozstvom peanov anaslednym ukladanim
ligatdr na cievy. Skiznutie peénu aneraz g masivnej§ie krvécanie
narobili operatnému timu nemalé starosti. Coskoro sme vsak tento
spbsob hemostazy opustili aligatlry nakladali postupne po naloZeni
peanu. Zasadne dblezitou otazkou bolo g rozhodnutie, ¢i istmus ma
alebo nema byt pretfaty. Pokial’ istmus nebol velmi objemny, pretinali
sme ho medzi dvomi pevnymi ligatdrami.

Po uvolneni horného polu apretati istmu bolo délezité, ako
0&etrit’ dolny pol Zl'azy. Nasilné luxovanie dolného polu do operatne)
rany bolo nebezpe¢né najmé pre aspiréciu vzduchu do Zily. Takéto
vchlipnutie vzduchu — zvuk mlynského kolesa, znamenalo az smrtel'ni
komplikéciu. Aj zdmena a. thyreoidea inferior savertebralis aebo g
sa. carotis, poranenie sympatiku zanechavali Claude Bernard Hornerov
syndrém. Vznikol pri neSetrnej operécii na titng Zl'aze.

Niektori chirurgovia doporucovali pri plosSng Uprave pahylu
zachytit ho svorkami (Polék, E., 1966). Ani v otdzke aky ma byt
ponechany pahyl’ &titngl Zl'azy nebolo jednotného ndzoru ani medzi
chirurgami. Pochopitel'né, Ze bol rozdiel medzi strumou toxickou, aby
nemohol spdsobit’ recidivu toxikézy, ale na druhg strane aby nedoSlo
k tazke) hypotyredze. Ujednotil sa nazor, Ze ponechany zvy3ok
parenchymu &itnej Zlazy ma byt 2-5 gramov parenchymu. Cim bola
struma toxickejSia, tym mensi bol pahyl’ ponechany.

Po ukonéeni operécie zavédzali niektori chirurgovia drendz —
skleneny drén, resp. neskorSie Redonov drén na 24 hodin, ¢o
umoziiovalo kontrolu hemostazy pripadne reviziu opera¢ného pora.
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Operacny postup a rozsah opera¢ného vykonu na &itnegj Zlaze.
Rozsah operatného vykonu v minulosti ale g v stucasnosti je
dany predovsetkym patologicko-anatomickym substratom, ¢&i ide
o benigny alebo malign proces. Ak bolo zistené, Ze ide o sebemensi
maligny proces, bola to indikécia k totélng strumektémii. Podobne g
rozsiahle funkéné poruchy aebo diflizne nezvladnutelné procesy
lietbou konzervativnou boli indikované na strumektomiu.
Pri benignych ohrani¢nenych procesoch bolo mozné vykonat’
a mensi, ohrani¢eny opera¢ny vykon. A to :
- resekciu istmu
- enukleéciu adendmu, cysty
- exstirpéciu pyramidal neho laloku
- resekcia ohrani¢eného, mal ého Useku postihnutého laloku
- subtotd nu resekciu, odstrénenie éasti Zl'azy
- totalnu tyreoidektomiu
- v niektorych pripadoch bolo nutné urobit’ g rozsirené, pridatné

vykony.

Obr.1 Varianty nervus recurrens vovztahu k athyreoidea inferior
vpravo

V podstaing miere bolo potrebné reSpektovat’ amyslie® na ich
nestabilitu.V hornom rade schématu na prveg schéme je ulozeny
laterdne od artérie, na druhg schéme je uloZeny nervus recurrens
medidlne od artérie, na d'alSom medzi vetvami artérie ana poslednom
schémate je nervus recurrens medzi vetvami druhého radu artérie, pri
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dolnom pole &itng Zlazy. V dolnom rade je naznageny priebeh
recurentu medzi niekolkymi vetvami druhého radu ako g tzv. tunelovy
priebeh recurrentu, pozdiz puzdra &itnej Zl'azy.

Variabilita priebehu nervus recurrens je omnoho vé&tSia
Chirurg musel v minulosti ale g v sicasnosti mysliet’ asistredene sa
neraz s preparéaciou popasovat’, aby neresekoval zvratny nerv.

Obr.2 Priebeh pravostranného n. laryngeus recurrens :

1. a.carotis communis|. dx (prava)

2. nervus vagus pravy (I.dx.)

3. n.recurrens prebiehgjUci oblukovite pod a.subclavial.dx.
4. athyreoideainferior |.dx.
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Obr.3 Priebeh ravostranného n. laryngeus recurrens :

1. a.carotiscommunis|.sin., 2. nervus vagus

3. n. recurrens (po odstlpeni z vagu s vytvorenim obl Uku pod aortou
uz vo svojom priebehu v sulcus tracheoesophagealis)

4. athyroidealat.sin

Ako je zndzornené na obr. 4, resekcia istmu sadendmom spociva
v uvolneni istmickej Casti Zl'azy od okolitych Struktdr, od priedusnice
stym, Ze istmus sa pretina na hranici obidvoch lalokov &titne zl'azy
aodstraiiuje sa. Obidva laloky sa potom nasledne o3etruja sutlrou
v mieste ich disekcie, pretatia. Ak iSlo o Uzky istmus, postacila ligatira
na obidvoch stranach istmu. V&Sinou ale istmus bol dost’ Siroky, so
znatnou vaskularizaciou preto bolo potrebné urobit’ dostatocny pristup,
ktory umoziioval vykonat' g dostatocni palpéaciu celého predného
povrchu &titnej Zl'azy.

Indikaciaresekcieistmu :
1. solitdrny adendm — uZ pred operéciou anajma pocas operécie sme
museli byt’ presvedceni, Zeide o benigny, eufunkény adeném.
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Chybou bolo, ked’ sa operatér uspokojil, Ze operécia je dostatocna
aponecha d’alSi adenom v &titnej Zl'aze.

2. Pri inoperabilnom zhubnom nadore, ktory robil Gtlak priedusnice, aby
sa aspon séasti zmiernili potiaze chorého, nasledovala obvykle
aktinoterania.

v v
g

Obr. 4. Schematické znazornenie resekcie istmu S&titng Zlrazy
s adenébmom

V nejednom pripade sme zistili, Ze nador prerastal do priedusnice,
paZeréka, alebo jeho vzt'ah k vel'kym cievam bol neriesitelny.

N ~

Na obr. 5, resekcia paraistmického adenému. Ponechat’ istmus je
nevhodné. VhodngjSie je istmus prerusit, je to uzitocnejSie.
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Naobr. 6 je schémaresekcie istmu pri inoperabilnom nadore.

Ak podmienky pri inoperabilnom nédore dovalili, pretinali sme

istmus medzi dvoma ligatdrami, uvoltiovali obidve jeho

resekovali ¢o najv&si jeho Usek aokraje oboch resekovanych lalokov
presili, naloZili hemostaticky, spolahlivy steh. Pri tomto vykone nebola
nutnd ihned’ tracheostomia. Ako priméarny vykon sme to indikovali
vtedy, ak nebola mozné& dostatoénaresekcia aboli sme presvedéeni, ze

za krétky ¢as bude potrebné urobit’ g tracheostomiu.

I

i)

V=

Obr.7 Schéma anomane prebiehgiiceho nervus laryngeus non
recurrens. Vychadza z nervus vagus avo vyske Stitngj Zl'azy sa otaca
priamo k laryngu, ¢asto pozdiz priebehu kmena dolng stitnej tepny.
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Obr.8 Exstirpacia pyramidalneho laloku s adenémom

Levitt (1954) poukazuje na mozné komplikacie pri operéacii na stitnej
Zl'aze a zhmiuje ich nasledovne : utrhnutie horného polu &itnej Zl'azy, ak
je tento adherentny, adherentn( v. jugularis int., mnohopocetné bo¢né
Zily alebo ich kréatky priebeh, poskodenie n. recurrens an. laryngeus
sup., poranenie paZeréka, priedudnice, krvéacanie, vybratie prititnych
teliesok, retrosterndlny rast strumy, na atypicky priebeh a. tyreoidea pri
retrosterndng strume, nato upozoriuje g Matgjicek (1952), poranenie
n. vagus, av neposlednom rade g na atypicky priebeh athyreoidea
inferior. Ako je zrggmé z prehl'adu moznosti komplikécii auskali pri
operécidch na Stitng Zlaze je ich dostatok. Vzduchova embodlia,
pooperané krvacanie svelkymi stratami krvi ade g vytvoreny
hematom, ktory komprimuje tracheu si varovné komplikacie. Smrt
moze nastat’ g vagovym reflexom uz po niekolkych minatach vzniklého
hematému. Chrenko (1957) vo svojg praci analyzuje problémy, ked’
struma je uloZzena v zadnom mediastine. Z hradiska chirurgickej
diagndzy astupiia po3kodenia navratného stavu je doleZité rozpoznat
jednotlivé fazy obrny vzhl'adom na ich priginy. Tieto s zasluhuju
pozornost’ pre rozne terapeutické moznosti. Ich starostlivost’ sa vyzaduje
pri poruseng funkcii hlasiviek na zéklade reverzibilnych zmien
(pooperatny hematém, toxicko-infekéné aidiopatické obrny)
nasledkom edému nervového plzdra akompresie nervuy, i pri vyhasnuti
funkcie na podklade ireverzibilnych zmien, napriklad pri preruseni
nervu apri procesoch, ktoré komprimuja nerv permanentne (nador,
aneuryzma).

Pri prvg skupine prichddza do U(vahy okrem véasng
foniatrickgl rehabilitatngj liecby lietba kortikoidmi, antibiotikami,
doplnend neurotropnymi vitaminmi B1, B6, B12, antiaergikami
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aneskér (od 5. dina po obrne) galvanizéciou. Foniatricku liecbu sme
zaginali po 6. tyzdiioch od vzniku obrny. Inak nastéva atrofia hlasivky.
Ak chceme dosiahnut’ tdto intralaryngickd kompenzéciu /spravidlia od 2.
az 4. tyzdial, musime trvale cvicit red. Hlasovy pokoj je
kontraindikovany. Pri druhegl skupine prichddzaju do Uvahy navySe
chirurgicke vykony, ktoré rozSiruju hlasivkova &trbinu. V minulosti sa
Uspesne podarilo g suturovat’ navratny nerv (Doyle, P. aspol. 1967).
Mounier — Kuhn aspol. (1968) po experimentoch na psoch vyslovili
nadej, Ze sa neurosutira da urobit’ g u c¢loveka. Napriek UspeSnym
pokusom na psoch sa vo vyskume nepokracovalo atak nad’alej zostali
metddou volby operécie, ktoré rozSiruju hlasivkovu Strbinu. (Kuniak,
B., Moravec, R., Krahulec, |., 1975). Podla &tatistik sa v minulosti
obrna n.recurrens vyskytovala od 0,3 do 9,4%. Pri opakovanych
strumektémiach boli obrny este ¢astejSie, udavalo sa, ze az 15-30 % .
Nazdédvame sa, Ze toto percentualne rozpétie sivisi g so znagnou
variabilitou extralaryngealneho segmentu navrainého nervu, ako g
srozli¢nymi topograficko-anatomickymi vztahmi k plzdru &titnej Zrazy
ak arteria thyreoidea inferior. (Kuniak, B., Moravec, R., Krahulec, I.,
1975).

Aj ked’ sa zda, Ze strim ublda a na chirurgickych pracoviskach
pocet vykonov na &titnej Zl'aze klesd, ¢o potvrdzuje g skutoc¢nost, Ze nie
je mozné vyhodnatit’ klinicky materid v takom rozsahu ako to urobil
Polék (1966), jednako prich&dzaju na klinické pracoviskd pacienti so
strumou, ktord je neraz skuskou chirurgickej taktiky, techniky
avysledkom  G¢inng  spoluprdce  chirurga s endokrinolégom
a otolaryngol gom.

Diagnostika, predoperatné priprava, pooperacné doliecovanie
anagjma predoperacné histologické vySetrenie, mdze v podstatnej miere
ovplyvnit rozhodnutie chirurga, ¢ robit STE totdnu, parcidnu.
(Moravec aspal., 1972, Crile aHWKk., 1973), Oravec a spol. 1974).

Aj ked’ Klinicky, réntgenologicky alaryngoskopicky st pacienti
pred operaciou vySetreni, si mozné prekvapenia ngma vo vztahu
strumy k arteria carotis, ktora je v niektorych pripadoch dislokovana
dopredu a premost’uje &titnu Zl'azu ako struna na kobylke hudli. Ak by sa
na tato moznost’ nemyslelo, pri operécii by mohlo déjst’ k traumatickej
lézii karotidy snéslednym masivnym krvécanim asvéznymi
komplikéciami, ba az Zivot pacienta ohrozujicimi. V minulosti sme
pouzivali ako uz bolo uvedené rézne spOsoby drenaZze po operécii.
Skleneny drén, Redonov drén, ktory vymenil skleneny drén aktory
odséval krv podtlakom z operatného pola. Treba vsak spomendt’, Ze pri
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odstraiiovani R-drénu povytiahnutim méZze dojst” k stiahnutiu vornejSej
ligatury alebo koagula snéslednym krvécanim. (Moravec, R. aspol.,
1975). Jednako este niekolko pozndmok k nespravnemu pouZivaniu
terminu ,paréza rekurentu“. Tento nazov nevysvetl'uje mechanizmus
jg vzniku. SpravnejSie st zov3eobecnené definicie obrny hlasiviek alebo
obrny hrtanu spresnym opisom postavenia hlasiviek. (Moravec, R.
aspol., 1975).

Obrny hrtanu diferencujeme na tonické, pri ktorych je hlasivka
v paramedidlngg polohe ana chabé pri ktorych je hlasivka
vintermedidng polohe. Pri paramedidng polohe zostdva napnuta
hlasivka bezprostredne v stredngj  linii. Pri intermediding polohe
zostdva medzi fonaénym arespiratnym postavenim. Okrem toho pri
chabegl obrne hlasivka je zdanlivo skratend aarytenoidna chrupavka
precnieva do limenu hrtana. V akltnej faze je aténia aneskor je hlas
silne chriplavy. Pritom respiracia tak pri jednostranng ako g
obojstrannej obrne je dobra. Naproti tomu pri tonickej obrne je hlasivka
napnuta v paramediadlnom alebo v medidnom postaveni. Zatial' ¢o pri
respiracii je ochrnuta hlasivka nizSie, pri fonacii sa niveau hlasiviek
vyrovnava. Hlasivka nie je kratSia atakisto krhlovita chrupavka nie je
naklonena do limenu laryngu, ale je iba nepatrne posunuta mediane.
Hlas je iba v akltng) faze chriplavy, neskdr takmer jasny. Respiracia
u jednostrannegj tonicke obrny je dobrd, uobojstranngj je dyspnoe.
Laryngoskopické vySetrenie sa odportca doplnit’ i stroboskopickym
vySetrenim. Zistujeme tym pasivnu kmitova amplitidu hlasiviek, ktora
je utonickej obrny menSia au chabej obrny vacSia. Klinické sklsenosti
potvrdzuju, Ze tonicka obrna prechadza ¢astejSie v chabd. Moser (1971)
poukazal, Ze je tomu tak a naopak. Napriek pocetnym Stadidm, je o tejto
problematike iba mnoZstvo tedrii. V3eobecne sa predpoklada vacSia
citlivost’ abduktorov. Preto v potiatoénych fézach poruchy inervacie st
hlasivky v paramedidlingj polohe. Neskér zvatSovanim poruchy nervu
apri ochrnuti n. laryngeus superior, sa dostavaju do intermedialnej
polohy. Kiml (1972) uvédza, Ze pri preruseni nervu sa Uplne stréca
elektricka aktivita svalovych vlidkien iba na 15-20 dni. Potom sa
objavia spontédnne ake¢né potencidly v kratkom intervale, v trvani 0,5-3
msec. 0 nizkom napéti 50-200 mikroV. Pri nepatrnej, ¢iastoéng paréze
n. laryngeus recurrens dochédza najprv k obmedzeniu abdu¢ného
pohybu pri norménej abdukcii hlasiviek. A narastanim parézy nervu sa
abdu¢ny pohyb v porovnani saddukciou obmedzuje aak sa porucha
vodivosti  stuprivje, postupne vymizne akykolvek abdukény pohyb
(tonicka obrna) azacina sa obmedzovat g addukény pohyb, az sa
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hlasivka dostane do intermedidneho postavenia (chabd obrna).
Z hradiska chirurgicke) diagnézy astupia podkodenia n.laryngeus
recurrens je doleZité rozpoznat'  jednotlivé fézy parézy, ato od
pocingjuce] parézy, az po kompletnd. Prispeje to k véasng indikécii
strumektomie, pripadne k presnému postideniu pooperacnych obrn
navrainého nervu. Aj ked v minulosti niektori chirurgovia UspeSne
suturovali preruSseny n. laryngeus recurrens, tymto smerom sa
nepokracovalo (Doyle aspoal., 1967).

Z Kklinickej praxe ako g zliteratary je zname, Ze velmi tazké
tyreotoxikdzy sa ani po komplexnej predoperacne priprave nepodari
uviest’ do optiméneho predoperatného stavu.

Predoperacna priprava je tazka ngma pri  kombindcii
tyreotoxikdzy s cukrovkou. V takychto pripadoch metabolicky terén je
pozmeneny dvomi chorobnymi procesmi, ba ¢asto g vySSim vekom
pacienta. V neddvngl minulosti sme zd6raziovali, Zze vyskyt prekrizy
atyreotoxickej krizy je nepatrny a predoperacnd priprava, doliecovanie
je uz g v davngiSef minulosti doplnené, ako napr. velmi uzitoéné bolo
podavanie beta-blokatorov, g ked’ vyvoj predopera¢ng pripravy jeviac
ako 80-ro¢ny, je otazkou, ¢i g dnes je uz dokonceny. Jednako v tak
vyznamnej kapitole, odporticame preStudovat’ si kapitoly o funkénosti
&itngg Zlazy v obsiahlgg ~monografii  VSeobecnd  aklinicka
endokrinoldgia, ktora vysa v roku 2004 aje uvedend v literatdre. Nami
prezentované skromné sklsenosti s uZ vSak z davneiSef minulosti.
SG¢asnost’ je uz obohatena o0 mnohé, vyznamné poznatky & z klinickych
skusenosti.

K problematike opakovane recidivujtcich nodéznych striim
Recidiva nodéznegj strumy po subtotélng strumektomii je este
i dnes terapeutickym problémom anagmé opédtovna recidiva strumy
predstavuje komplex neobjasnenych otdzok avzt'ahov. Preto i pri
nalezite terapeuticke snahe sa ¢asto nepodari zabranit' recidive strumy
po chirurgickom vykone na &itngj Zl'aze. Analyza vacSieho klinického
materidlu operovanych pacientov pre eufunkénd ¢i toxickd strumu
ukézala, Ze frekvencia recidivy uzlovitg strumy sa pohybuje okolo 9,6
%, o je v zhode & sudajmi literatiry (Cérsky aspol., 1957; Oravec
aspol. 1972). Vyskyt opakovang recidivy  uzlovitg strumy po
strumektomii v pahyle strumy alebo aktivacia doteraz nemého
dystopického tkaniva &titnegj zl'azy jednoznatne svedci pre intenzivnu
tyreotropnu stimul&ciu ponechaného funkéného parenchymu zl'azy.
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V naSom pojednani sa zameriavame na problém opakovane)
recidivy nodozngl strumy — po dvoch ¢&i troch operécidch — v snahe
objasnit’ niektoré patogenetické faktory, vedlce k opétovngj recidive.

Tabulka: Patogenetické faktory vedlce k recidive noddznej strumy
1. VonkajSie - jodova karencia, strumigény potravy
2. Vnuitorné - nedostatok jodidu v krvi,
nedostatok T4 resp. Tz v krvi

3. Hormonal na dysregulacia

- puberta, gravidita, klimaktérium
4, Enzymopatia - vrodena
5. Autoagressivny proces - imunné strumitidy

Funkcia &titngj Zlazy je zabezpecenad regulacnym okruhom
hypotalamus-hypofyza-&itna Zl'aza na strane jedngl ahladinou
horménov &titngj Zl'azy na periférii v tkanivach aaktudnou potrebou
tychto hormonov za najréznejSich Zivotnych situécii na strane druhg.
Produkcia hormonov &titnej Zl'azy bude ovlédané faktormi , zhora", teda
zhypotalamu, v ktorom je jeho tzv. hypofyzeotropng oblasti
secernovany neurosekrét, nazvany TRH (tyreotropny releasing hormone
— tripeptid — dnes uz synteticky vyrobeny), ktory stimuluje
adenohypofyzu k zvySengj produkcii TSH (tyreotropného hormonu)
aten zas stimuluje &titnu Zl'azu jednak k zvySengj produkcii horménov
&titngj Zl'azy ajednak vyvolavajgj rast, pripadne i uzlovatenie. K takejto
kompenzaénej odpovedi dbjde kedykolvek, ked” &itna Zlaza
neprodukuje dostatotné mnozstvo  hormoénov anekryje  aktudne
potreby hormdénov na drovni tkaniv. Inymi slovami, zniZzena hladina
horménov &itngl Zlazy na periférii, podmietivje odbrzdenie vySSich
centier hypotalamu i adenohypofyzy mechanizmom negativnej spatnej
vézby (obr.) (Fuchsig a Keminger, 1967).

Pri¢iny nedostatku tvorby hormonov su :

1l.vonkajSie — v oblasti endemickej strumy: jodova karencia v potrave
i vo vode, ale g strumigény obsiahnuté v niektorych potravinach, nggma
v zelenine zrodu Brassica (kapusta, kel apod.), pripadne i niektoré
ZlG¢eniny siry (thiodyandty), ale g niektoré lieky z rodu sulfonamidov;
2. vnatorné - ako nedostatok jodidu v krvi, nedostatok thyroxinu
ajodothyroninu, predovsetkym volne v krvi kolujlceho;
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3. hormondlna dysregulécia - predov3etkym v kritickych obdobiach ako
puberta, gravidita, klimaktérium, ale g nadmerny stres — operécia a pod.
4., vrodena enzymopatia- s naslednou porusenou hormonogenézou

5. autoagresivny proces - napriklad pri Haschimotovej strumitide.

Recidivujica struma méze byt lokaizovand na jeden (A
vpravo, B vl'avo), alebo na obidvoch stranéch, alebo recidivuje v oblasti
istmu, mbéze byt vSak g dystopicka (obr.4) (Schwarz, 1970).
K recidivam dochadza vroznom c¢asovom intervale, niekedy —uz
niekolko tyZdiiov po strumektémii uinych aZz po mesiacoch, pripadne
rokoch, zvyéajne v koincidencii skritickym obdobim, ktoré sa
vyznatuje g hormondnou dysreguléciou. NaSa pacientka V.K. bola
napriklad strumektovand trikrat ato ako 12-, 18- a24-ro¢nd
V konkrétnom pripade rozhodujucimi faktormi sU stupei relativng
hypotyroxinémie ag stav tkaniva &titnegj zl'azy vjeho odpovedi na
zvySen(l tyreotropnu stimuléciu hyperplaziou jg parenchymu, naméa
v oblastiach intenzivnej endémie strumy. Z uvedeného vyplyva, Ze treba
uvazovat ointerakcii viacerych faktorov vedlcich k opakovane)
recidive noddznej strumy. Chirurgicky vykon u recidivujlce strumy ma
svoje Uskalia. MoZné peroperaéné komplikacie si castejSie, nggma lézia
n. laryngeus recurrens, |ézia trachey, ako g vzduchova embdlia. Ulohou
chirurga preto je, aby uZ predoperacna priprava aprvy operacny vykon
na &titnej Zl'aze bol optimalny apri prvej operéacii sa ponechao tkanivo
&itngj Zlazy vtakom rozsashu, aby nevznikli podmienky recidivy
uzlovitej strumy (Moravec a spol., 1972, Oravec a spol., 1972).

Kompenzatngl hyperplézii operovang &itng zlazy sa da
predist pooperatnou medikéciou prepardtmi &itngl Zlazy. Ta ma za
Ulohu timit’ nadmerny tyreotropny stimul ablokovacim mechanizmom
zabranit’ recidive strumy. Davkovanie je individudne alen postupnym
sledovanim pacienta ngdeme jeho vhodnd, tolerovan( adostatocne
Geinnd davku.

Denna potreba horménov &titnegj Zl'azy zodpoveda u dospelého
¢loveka 200 mg suSeng Stitnegj zl'azy. Preto, ak sa pri operécii odstrani
iba jeden lalok spolu sistmom, odporic¢a sa davka suSeng Stitnej Zlazy
as 100 mg. Jg podavanim sa predide nadmernému tyreotropnému
Gcinku adenohypofyzy akompenzatngl hyperplézii, resp. recidive
strumy.

Zastdvame toto stanovisko, ze blokovacia lietba prepard&mi
stitngj Zl'azy ma byt dostatoéne UEinna ama sa podévat’ tak diho, kym
operéciou vyvolany vykyv v regulatnom okruhu &titng zlazy nie je
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celkom potlaceny aregulacny systém néezite stabilizovany, ¢o
zodpoveda dobe dvoch az troch rokov. V daSom je treba indikovat
blokovaciu liecbu v spominanych kritickych obdobiach, teda pocas
tehotenstva, v klimaktériu, pri vécsich operacnych vykonoch a pod.

Aj kazda poopeacna hypothyroxinémia ma byt terapeuticky
substituovanad Nie mengj zlozZité si pomery, ak po operécii toxicke)
strumy dbjde k recidive strumy aslUcasne g k recidive tyreotoxikézy.
V takom pripade rieSime hyperfunkény syndrém medikéaciou tyreostatiii
apo dosiahnuti eufunkéného stavu liecbu doplnime g medikéciou
thyreoglobulinom, aby sme v daSom c¢dili mozng tyreotropnej
stimulécii. Ak by tato liecba nebola dost” G¢inng, treba pomyslat’ na
liecbu radioaktivnym jodom.

Problematika strumektdmie u pacientov vysSich vekovych skupin

Operécia ako komplex viacerych stresogénnych faktorov
vyvoldva aktiviciou prislusnych neurohumordinych  regulatnych
mechanizmov postupne po sebe iduce fazové endokrinné i metabolické
odpovede, ktoré maju poskytovat aktuane energetické  zdroje
v priebehu pretrvavajlceho stresu, ako i na znovu vystavbu prislusnych
Struktar.

Tieto reakcie prebiehg  vrozmedzi tzv. normang
metabolickej schémy (Bland, 1959) :

- féza adrenergicko-kortikoidna

- féza poklesu kortikoidnej reakcie

- féza spontédnnej anabolickej odpovede
- féza tvorby tukovych rezerv

SG vSak zname g uréité odchylky na traumu, &i operéciu,
menovite u jedincov vySSich vekovych skupin :
- nadmernd i prestrelenareakcia
- extrarena nareakcia
- reakcia pri Ujmovom stave organizmu
- hypoadrendlnareakcia

Fyziologické &udie ugerontov jednoznacne  potvrdili
charakteristické zniZenie ¢i redukciu adaptacnych mechanizmov a menej
pohotové zabezpetenie homeostazy (Bland, JH., 1959; Cérsky, K., a
spol. 1957; Moravec, R., Kuzela, L., 1982).

Pri vagSich struméch, u ktorych je indikovana operécia treba
uvazovat’ i o d’asich faktoroch ako davnejSie alebo recentne timena
tyreotoxikdza, ¢asto i mechanicky komponent pri kompresivnom
syndréme s naslednou hypoxiou. V pokrocilejSom veku je ateroskleréza
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vyraznejSie pokrocilg, stav mdZe byt eSte komplikovany cukrovkou, ba
i nespoznanym malignomom. Klinické alaboratdrne vySetrenie je
vychodiskovou bazou pred zamysanym chirurgickym vykonom. Ak sa
v konkrétnom pripade zistia ur¢ité tchylky vo vndtornom prostredi,
treba to prisusnou predoperacnou pripravou upravit k norme pri
slicasngl optimalizécii  energetickych, minerdovych i vitaminovych
rezerv. Toto sa uskutoctiuje sledovanim nasledujticich parametrov :

- objemu krvi

- bilancie vody

- bilancie el ektrolytov

- bilancie dusika a bielkovinnych rezerv

- ndlezitym doplniovanim vitaminov

- postidenim reakcie hypofyzy anadoblic¢ky naoperéciu

- Upravou moznej anémie.

Zuvedeného vyplyva potreba podrobného  klinického
vySetrenia, nalezité spoznanie stavu vnatorného prostredia, ktoré odhali
uréité uchylky od normy. Len prisluSnd acielena predoperatna priprava
uvedie stav pacienta ajeho vnutorné prostredie blizSe k norme atym sa
zabezpeti optimalizaciu energetickych, minerdlovych avitaminovych
rezerv pacienta pred planovanou strumektomiou (Oravec, D. aspol.
1974).

Takmer spolocnym rysom v&sSiny operovanych bol rozvoj
mechanickych obtiaZi zo strany strumy, teda kompresivny syndrom
mierneho ¢ v&Sieho stupna, ba v ngednom pripade hrozila
tracheomalécia. Rozvoj mechanickych obtiaZi vtomto veku mozno
zlasti vysvetlit g poklesnutim zvacSengj Stitng) Zlazy do horne
apertiry hrudnika. Niekedy i tyreostaticka liecba, ak nie je sicasne
readlizovana blokujucou liecbou preparami Stitng Zrazy vyvola
regulativne zvasSenie &titng Zl'azy ako dosledok zvyseneg tyreotropnej
stimulécie.

Redukcia parenchymu stitngj Zl'azy aZz na pomerne dva maé
kypte lalokov ma v pooperacnom obdobi zabezpetit' bazdlnu potrebu
horménov &titngj Zl'azy. Je vSak zrejmé, Ze kréatko po operacii podstatné
krytie potreby hormoénov ponechanou &itnou Zl'azou za pracovnych
alebo stresovych situécii je nedostatocné, preto treba uz v tretom tyzdni
po operécii prikrocit’ k substitu¢ng liecbe unéas beznymi preparétmi
&titng) Zlazy atym zavéas kryt' potrebu periférie organizmu asicasne
tym a ceit’ zvySeng stimulécie tyreotrépnym horménom v d'alSom
pooperatnom obdobi. Tymto mozno g zabranit zvéacSa pripadnym
recidivam strumy.
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Poopera¢ny hypometabolizmus byva sibeZne sprevédzany g
sekundérnou hyperlipidémiou, ktora sa prejavi  ako rizikovy faktor
amdze urychlit’ rozvoj neziadlcich arteriosklerotickych zmien. U tychto
sa okrem preparédtov titnej zl'azy odpor(ca dévat’ aj D-thyroxin, ktory
mésilny U¢inok znizujici cholesterol, po pripade d’alSie antisklerotik&

Paratyreoprivnd tetania taktiez vyzaduje dihodobé priebezné
pozorovanie aupravu kalciovgg homeostazy knorme. ZvySSe
uvedeného vyplyva potreba longitudiding liecebng starostlivosti
pacientov po operécii Stitng Zl'azy, ngma vo vySSich vekovych
skupinéch, aby sa tym predislo d'al$im v podstate rizikovym situaciam
aaby sa priebeZne zabezpecila potrebnd dihodoba liecba podra
zisteného klinického stavu.

Predoper aéna priprava a taktika u strim a maligneho exoftalmu
Strumektédmia (STE) mé i dnes svoje miesto v liecbe verkych
normofunkénych i hyperfunkénych strdm. Operacny vykon sa ma robit’
pokia’ mozno v eufunkénom stave, ¢o sa dosiahne  prislusnou
tyreostaticou liecbou. Predoperaéna priprava, ktora od zavedenia jodu
Plummerom roku 1923 presla vySe 50-ro¢nym vyvojom, ma zabezpegit
optimane podmienky pre operatny vykon, teda ma, pokial mozno,
upravit vSetky zmeny auchylky metabolizmu do energeticke,
elektrolytove] ako i vitaminovej rovnovahy. Ma uviest' pacienta do
anabolickej fazy s Uplnou regeneréciou energetickych zasob.
Téo pozZiadavka je obzvl&st oddvodnend pri tazkych, tzv. spaenych
tyreotoxikdzach svéznymi metabolickymi Gchylkami, anie raz g
sinymi pridruzenymi chorobami ako cukrovka, arterioskleréza
u starSich 'udi a pod.
U¢inna predoperacna priprava je vlastne konkrétnou formou
intenzivne) terapie a zahriuje dnes tieto prvky :
1. jéd podra Plummera — Lugolov roztok v kvapkach aebo
intravenozne,
2. sedativa, resp. vegetativne farmaka
3. polyvitaminy
4. neuroleptanalgéza.

Z kliniky i z literatury je zndme, Ze velmi tazké tyreotoxikozy
sa nepodari ani po uvedeng] komplexnej predoperatnej priprave uviest
do optiméneho stavu, preto sa v 50. rokoch u takych stavov prikrogilo
k operacii titng Zrazy v hybernizécii a hypotermii.
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Niekedy, i ked’ nie ¢asto, je struma komplikovand malignym
exoftalmom, ktory po Standardnegj liecbe tyreostatikami, ale i po
strumektomii, a po lietbe radiojodom moze d’ale) progredovat’. Sami
sme prikrogili k anteponovane) profylaktickej rtg-terapii hypofyzy pri
malignom exoftalme pred planovanym chirurgickym vykonom.
V osemdesiatych rokoch boli do predoperatng] pripravy zavedené
svel'mi dobrym efektom g beta-blokatory. Mozno konstatovat, ze
u vSetkych pacientov, ktorym sme predoperacne davali Eraldin, bol
pooperacny priebeh bez komplikacii, v bezprostrednom i neskorSom
pooperacnom obdobi. Eraldinom sme v komplexnej liecbe pokracovali
g po strumektomii po dobu 4-6 dni.

Rychla priprava k operécii i.v. podanim Lugolovho roztoku sa
skutogne osvedéila ngimé u pacientov s kompresivnym syndrémom, kde
bolo treba neodkladne operovat, této predoperatna priprava mala svoje
plné zdbvodnenie. Ani vjednom pripade po strumektoémii pri
anteponovang] rtg-terapii  hypofyzy sme nepozorovali vazneSiu
progresiu exoftalmu sexpozi¢nou keratitidou, pripadne srozvojom
rohovkovitého vredu. Na porovnanie uvedieme pacientku (M.P., 39-
ro¢.) sdg. Morbus Basedowi, uktorej po trojtyZzdennej energeticke)
liecbe  Alkironom doSo krychlemu progresivnemu exoftamu
schem6zou viecok, expozicnou keratitidou, s obojstrannymi
rohovkovitymi vredmi, neskdr k perforécii oboch rohovkovitych vredov,
takZe pacientka, Zial’, odepla na obidve oci.

Napokon & upacientky stoxickou noddznou strumou
asdergiou na jéd operovanou Vv neuroleptanalgéze operacny vykon
apooperainy priebeh bol hladky a bez komplikacii.

V podstate mame podobné skdsenosti s predoperacnou
pripravou k strumektomii, ako to uvadzaji mnohi autori. Treba vSak
vyzdvihnit, ze hypo- az avitamindza u viacerych pacientov stazkou
tyreotoxikdzou negativne ovplyvnila predoperagnl pripravu. Je teda
ZiadUce karenciou postihuty tyreotoxicky organizmus dostatoc¢ne vysytit
polyvitaminmi. Na tito okolnost’ kladieme vel’ky doéraz, ked’ze uvedené
vitaminy st koenzymami  réznych enzymovych systémov. Pacienti
pripravovani na chirurgicky vykon s vystaveni stresom. Uginok
katecholaminov vyplavenych zo stresu, ¢i uZ fyzického, algického aebo
psychického, sa prejavi g na srdcovom svale, ktory mé prevaZzne beta
receptory.

) Katecholaminy, vyplavené stresom, vyvolavaju :
1. Uginkom na sinoaurikulérny uzol zvySenu ¢innost’ — tachykardiu
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(pozitivny chronotropny Uginok).

2. Uginkom na atrioventrikularny uzol zvyZenie rychlosti prevodu
vzruchu (pozitivny chromotropny Gginok).

3. Ucinkom na svalovinu siene a komér zvy3end silu kontrakcie
myokardu (pozitivny inotropny Gginok).

Novsi blokdtor v sedemdesiatich rokoch betareceptorov
praktolol, teda Eraldin ICl, ktory ma len nepatrny negativny inotropny
ucinok, pre ¢o sa zdéraziuje, Ze je bez kardiodepresivneho Gcinku
sdobrym  vysledkom pouZili g v predoperatngj  priprave
k strumektomii. Naproti tomu v3ak propranolol (Inderal) ma negativny
inotropny Uginok; uz g preto pouZitie Eradinu pred tymto pripravkom
ma& zddvodnenie g v predoperaénej priprave k strumektomiii.

Ked'Ze genéza maligneho exoftalmu nie je celkom objasnena ,
preto ijeho liecba je skor symptomatickd. Za pricinného cinitela
v rozvoji maligneho exotlamu sa oznaiuje tzv. exoftalmus vyvolavajlica
substancia, ktord sa tvori v prednom laloku hypofyzy. V ramci
komplexngj liecby je namieste pokracovat’ skér profylakticky oZiarenim
hypofyzy podra Beyerwaltesa v celkovej davke 2800 r. V priprave
u pacientov s malignym exoftalmom ako komplikécie tyreopatie riadili
sme sa g my osobitnym postupom, ktory sa nam ukézal ako spravny.
Z kliniky je zname, Ze exoftamus asi v 40 % mdZe prejst’ do tzv.
progresivngi ¢ maligngj formy, ktor4 sa vyznatuje nadmernym
rychlym  rozvojom  exoftamu, niekedy terapeuticky taZko
zvlddnutelnym. K malignemu exoftalmu dochédza jednak spontanne,
ale i po energeticke lieche, ¢i po liecbe rédiojédom akonene i po
subtotélng strumektémii. Ddkazom toho je g nami uvedena pacientka,
ktora nakoniec az stratila zrak. Preto sanés postup u 7 pacientov ukazal
ako prospesny pre pacienta.

Ako vyplyva z uvedeného, ani po viac ako 50-ro¢nom vyvoji
predoperacng pripravy k operécii na &itngl Zl'aze nemozno tdto
povazovat’ za uzavretl. Poskytuje eSte dostatok podnetov pre jg dalSie
rozpracovanie, spresnenie, najdenie jg najucinngjSgj formy pre tenktory
pripravovany stav. Strim sice ublda, oto su v3ak jednotlivé pripady
komplikovanejSie, zloZitejSie, 0 ¢om svedti i analyza naSich pacientov.

Dovolujeme si uviest, Ze cielom predoperacneg pripravy je
navodit upacienta anabolickll fézu sprisluSnou regeneréciou
energetickych zasob. OdporG¢ame na zéklade vlastnych skusenosti
v tych pripadoch, kde sa priprava jodom ukézala nedostato¢ng, doplnit’
tito o praktolol (Eraldin), betablokétor, ktory sa ukézal ako vhodny
auzitocny. Aj subjektivne zlepSenie aupokojenie pacienta, Ustup
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tachykadie, ¢o pacienti po podani Eradinu udavajl, pozitivne
ovplyviiuje predoperacni pripravu i pooperacné  doliecovanie po
strumektémii.

Tab. Dynamika stupria exoftalmu podla Hertela pred rtg liecbou
hypofyzy, po STE do 6 mesiacov apo 6 az 36 mesiacoch u7 pac.
s toxickou strumou a malignym exoftalmom

Stupeil exoftalmu podl'a Hertela
Pac. Rok Dg predrtg poSTE po STE

nar. terapiou do 6 mes. za 6 az 36 mesiacov

T.V. 1913 M.B. 25:25 28:27 26:25
EM.

.S 1930 M.B. 27:27 ? 23:24
EM.

A.K.1934 M.B. 22:22  24:22 23:22
EM.

M.S. 1927 M.B. 2324 2424 23:24
EM.

K.T.1937 A.T. 24:23 22:21 20:21
E.M.

M.P.1908 A.T. 17:25 ? ?
EM.

L.M. 1953 A.T. 20020 2021 -
EM.

Nové aspekty pri chirurgickych vykonoch na &itnej zZl'aze

Analyza véSieho klinického materidlu strumektomovanych
pacientov pre eufunként aebo toxickG strumu, obycajne s
mechanickymi obtiazami zo strany strumy, zriedkavejSie so stridorom
akompresivnym syndrémom, ba & shroziacou tracheomaléciou
odhal'uje, Zze strumektdmia nepredstavuje pre pacienta vzdy rovnaké
zatazenie. Ale i pre chirurga sa vyskytni pomimo pomerne I'ahkych
zékrokov g technicky velmi néroéné atazké stavy, piné
nebezpecenstva a neocakévanych prekvapeni.

Z patogenetického hlradiska nadmernd produkcia horménov
&itng Zzlazy ovplyvni metabolizmus buniek azasiahne a aktivitu
roznych enzymatickych systémov subcelularnych Struktdr. Elektron-
optické Stadie mitochondrii priniesli poznatok, Zze pod vplyvom
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horménov &itnej Zl'azy dochadza k nabobtnaniu mitochondrii, ¢o autori
interpretuju ako prejav zvySeng aktivity enzymov v mitochondriach.
AvSak hormény &itng zlazy aktivuji & d’aSie enzymy, o ktorych
podnes nemame jednoznatné a definitivne predstavy. Na druhgj strane
zas tlmia aktivitu inych enzymov, napr. aktivitu enzymov, ktoré
degraduju katecholaminy v organizme — ako monoaminooxidazy, ktoré
si prevazne v Struktlrach nervovych zakonceni sympatiku, ako g
enzym katechol-O-metyltransferaza, ktory v ngjvase) miere inaktivuje
katecholaminy v kolujlce) krvi. Dolecek aspol (1970), Labhart, A.,
(1971), Wiliams, R.H. (1968).

Okrem toho je zndme, Ze hormény &titngj Zlazy vyvolavau
tzv. uncoupling effect (rozpojovaci efekt) vtom zmysle, Ze oxidativne
pochody sa oddelia od pochodov fosforizacnych, v désledku toho na
tazSom tyreotoxickom teréne viazne tvorba vysokoenergetickych
fosfatov (ATP, cyklicky AMP) (8,15). Sthrne mozno povedat’, Ze
hormony &titnegj Zlazy zasahuju do vSetkych metabolickych procesov,
ato bielkovin, uhlovodanov, tukov i elektrolytov. Znizuju energetické
zasoby makroergickych fosfatov avytvargi casto velmi odlisnd
farmakodynamickl situéciu, za ktorgj urcité lieky, ktorych Gginok je
znamy z klasickg] farmakologie, ostane bez efektu, lepSie povedané
latky nevedia vyvolat ocakavany farmakodynamicky efekt. V mensg
miere sa porusi g antitoxidacna funkcia pecene atvorba pigmentov.

Aj ked nédzory na zmeny bielkovinového spektra u chorych
styreotoxikézou st rozdielne, pre praktické Gcely je obzvlast vyznamné
Stadium zmien bielkovinového spektra chorych styreotoxikézou v pred
i pooperatnom obdobi. A.A. Alexgev (1958) zitil, Zze bielkovinovy
koeficient satiez zniZuje paralelne so stupiom tyreotoxikozy. Pripravou
chorych na operéciu pomocou 6-methylthiouracylu sa znizuju nielen
prejavy tyreotoxikozy, ale upravuju sa g zmeny bielkovinového spektra
krvi k norme. Takdto Uprava nenastane, ak v peceni boli zistené uz
ireverzibilné zmeny.

Tato skutocnost’ vel'mi stazi Ulohu terapeuta, anestezioldga
i chirurga v predoperatng priprave, pocas operacie i po ng. Uvedené
zmeny s obzvl&st’ zévazné vo vySSich vekovych skupinéch, pretoZze
u gerontochirurgickych — pacientov  pristupuju i dalSie  poruchy
podmienené inymi chorobami, zmeny Vv bielkovinovom spektre, zmeny
v elektrolytoch, ako i zmeny vyvolané degenerativnymi pochodmi, ktoré
sli charakteristické pre vySSiu vekovU skupinu.

Stredne tazkd az tazka tyreotoxikéza sama predstavuje
katabolicky stav, ktory v pripade chirurgického vykonu je zatazeny
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dasimi  stresogénnymi vplyvmi  ato psychickym stresom pred
operaciou, vlastnou premedikaciou, chirurgickou intervenciou
adevastaciou tkaniv v operacnom poli, stratou krvi i nasledujacimi
vplyvmi resorbovanych  bielkovinovych Sepov zoperacng rany.
Nemozno zabudndt’ ani na bolest’ ako stresogénny faktor, ktory taktiez
vyvolava negativnu dusikovu bilanciu, straty bielkovinovych Struktdr,
chudnutie, zmeny v proteinograme i v ionograme, acidézu vnitorného
prostredia apod. Mozno preto povedat’, Ze tu si ur¢ité  analdgie pri
Sudiach sinym masivnym  poskodenim zdravia, ako napr. pri
rozsiahlgjSich popaeninach, alebo pri pohmoZdeninach (Doletek, R.
aspol. 1970).

Pri tychto stavoch dojde k neurohumora nej odpovedi, ktora méa
jednak zloZzku metabolickd, jednak hormondnu ako i neurovegetativnu.
Dochédza k aktivacii osi : - hypotalamus — hypofyza — kora nadoblicky ,
ale sibezne i hypotalamus vegetativny systém — drefi nadoblicky.
Dochadza k aktivécii renin — angiotenzin- aldosteronového systému
sprislusnymi désledkami  metabolickymi, endokrinologickymi, ako
i elektrolytovymi, preto autori pravom hovoria o metabolickg -
hormonalngj i neurovegetativng odozve na chirurgickd traumu
(Charvét, J. 1964).

V naSom pripade na tyreotoxickom teréne uz pred chirurgickym
vykonom zistuijeme zmeny metabolické, endokrinné i vegetativne.
Dnes sa vSeobecne uznava, Ze v klinickom obraze tyreotoxikdzy
Sucasne je zahrnuty & obraz relativng hyperkatecholaminémie
v désledku zniZenej degradécie katecholaminov ako prejav zniZeng
aktivity spomenutych katecholaminy degradujicich enzymov (Doletek
R., 1970, Labhart, A, 1971, Williams, 1968).

Z uvedenych patogenetickych Gvah v obdobi predoperatne)
pripravy vyplyvaju konkrétne Glohy, ktoré dnes sl s¢asti napliiou tzv.
intenzivngl predoperatngl starostlivosti na dobre vybavenych
chirurgickych pracoviskéach.

Predoperatna priprava predpisuje potltit katabolicky stav
pacienta, upravit poruchy v bielkovinovom, uhl'ovodanovom,
energetickom i elektrolytovom hospodérstve, upravit  karencné
hypovitamindzne stavy. Z katabolizmu treba pacienta previest’ edte pred
operaciou do fazy anabolickej. Laboratérnym vySetrenim zistené
Uchylky vnatorného prostredia upravit’ do hodnét blizko normy, atoi so
zretelom na vek pacienta. |ba za tejto situacie mozno zodpovedne
pristupit’ k chirurgickému vykonu, ktory bude pre pacienta znamenat’
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novu stresovu situéciu so vietkymi komponentami ako to bolo uvedené
v Uvode (Moravec, R. aspol., 1972).

Ciel'om predopracnej pripravy i v urgentnych podmienkach je
dosiahnut’ pokial mozno ¢im skor ac¢o nguplngiSie neurohumordinu
Upravu blizko k norme. V bezprostrednej predoperaénej priprave sa
preto odpor(¢a intenzivngiSia medikacia jodom v ¢ase atrvani ako to
dovorluje klinicky stav pacienta. Jod ma komplexny U¢inok na &itnu
Zlazu. V normofunkéng stitngj zl'aze vySSie davky jodu pbsobia timivo
az ruSivo na jodizéaciu, pravdepodobne prechodnou inaktivaciou
peroxidaz. Tento Uc¢inok zdravého jedinca je v priebehu 2 dni
autoregulatnymi  mechanizmami  &itngj Zl'azy potlaceny — pri
hypertyredze jod podany vo v&sSej miere stimi uvoliiovanie horménov
&titnej Zl'azy z tyreoglobulinu, ato pravdepodobne inaktivéciou protedz.
Tento G&inok nastupuje neobyéajne rychlo aza 24 hodin je tak Gplny
ako po urobengj strumektomii (Labhart, A., 1971).

Této skutocnost’ je velmi doleZita pri lietbe tyreotoxickej krizy.
Okrem toho jod zmenSuje nadmern( vaskularizéciu S&titng Zrazy
aslcasne posobi g proti hypertrofii  ahyperpléazii folikulov Stitnej
Zlazy (Williams, R.H., 1988).

Z hradiska urychlengl az urgentngj pripravy tyreotoxického
pacienta k strumektoémii, pri ktorgj hrozi nebezpecie z premeskania,
napr. znahlgj tracheomalécie snadsdlednym moZznym zadusenim sa
pacienta, s tieto posledné poznatky farmakodynamického G¢inku jédu
na &tithu Zl'azu a sekréciu hormoénov &itnej Zl'azy nesmierne dolezité.

Prejavy tyreotoxikbzy vieme dnes Gcinne timit lytickymi
zmesami, avSak bez chlérpromazinu- ten zvySuje frekvenciu srdcovej
¢innosti — ako dévnejSie pouzivané sedativa ahypnotika. Je odporicana
zmes M, (Prometazin, Petidin, DH- ergotoxin — Sandostén) v inflzii
¢asto i sProkainom, ktora znizuje intenzitu metabolickych pochodov
tkaniv, ¢im zmensuje spotrebu kyslika, normalizuje hodnoty arteridneho
avenodzneho tlaku, zniZuje prudkost’ krvacania, potivost’ a hypertermiu.

KedZze tazSie tyreotoxikdzy sO sprevadzané ciastoénou
nedostato¢nostou nadobliciek, treba pacientov stazSou tyreotoxikézou
vZdy zaistit' g substitu¢nhou medikéciou glukokortikoidmi.

Pouzitie strumigénov na Upravu tyreotoxického stavu k norme
ma vyznam len pri protrahovanej, pripadne udrZzovacel liecbe, ktora
umozni odoslat’ takmer eufunkeéného pacienta na chirurgicky zakrok.
Dale upacientov styreotoxikézou precitlivelych na jod, pri tazkych
toxickych stavoch nereagujacich na klasickdl pripravu, ako i pri
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niektorych recidivach tyreotoxikéz, pri tyreotoxikdze shypertenziou
akonegne u tyreokardiakov atyreotoxicko kachektizovanych pacientov.

Krétkodoba priprava tyreostatikami neposkytuje tolko vyhod,
pricom vedie k rastu strumy, zvy3uje vaskularizéciu &titnegj Zl'azy atym
g zvySujeriziko krvécania pri operacii.

V predoperacngj priprave v klinike sa riadime pri adekvétnej
medikécii uvedenych liekov sledovanim pulzu, krvného tlaku, teploty a
déslednym sledovanim telesngj vahy a kvality spanku. Tieto ukazovatele
nas informuju o priebehu predoperacng) pripravy. Pulz ma poklesndt’ na
hodnotu okolo 80/min., pacient sa stava pokojnejsim, poruseny spanok
sa upravi, ma priberat’ na vahe tak, Ze pred operaciou nadobudol aspoi
jednu tretinu tej vahy, ktora stratil v katabolickej faze svojej choroby.
Spanok méa byt pokojny, nepreruSovany, osvieZujlci. Pri zistene
srdcovgl nedostatocnosti  obvykld  medikaciu treba doplnit’ eSte
kardiotonickou liecbou.

Labhart (1971) odpori¢a nasledujlcu predoperatnd pripravu
hyperfunkéného syndromu &titngj zlazy : tyreostatika v prislusnych
davkach na potlagenie hypermetabolizmu akatabolicke fazy, aak
predtym bol podany radiojod, odporica medikéaciu tyreostatik na to
obdobie, ktoré je potrebné na preklenutie ¢asu, kym sa prejavi liecebny
efekt podaného rédiojodu. Okrem tejto Specificke terapie odporica tito
symptomaticku terapiu : sedativa, sympatikolytik&d a neuroplegikd. Na
vyplavenie katecholaminov vyviazanych v tkanivach radi podévat’
Reserpin v dévke 3 x 0,25 aZ 4 mg/deii, d’aej ganglia blokujuce &tky
ako Quanetidin  vdavke 20-80 mg/den, tieto tlmia prejavy,
sympatikoténie ako potivost, blSenie srdca, chvenie, pocit Uzkosti
apod.

Na potlatenie bluSenia srdca apalpitacie sa v poslednom &ase
osvedéili  blokatory beta-receptorov (Inderal, Eraldin apod.). Ostatné
neSpecifické liecebné postupy dnes uz stratili na svojom vyzname, zato
sa zdbraziiuje strava kaloricky bohatd, doplnena polyvitaminmi.

Ked’Ze chirurg je postaveny pre Ulohu robit’ g iny operacny
vykon (Zl¢nik, Zalidok, alebo gynekologické operécia) na tyreotoxikom
teréne, stoji pred obzvl&st’ tazkou Ulohou, pretoZe operacny vykon na
inom organe mdZe vyvolat’ postoperacnil tyreoroticku krizu zat’azent
znatnou (25-35 %) mortalitou. Preto sa hl'adaju spbsoby, ako zavcasu
odhdit adiagnostikovat’ hroziacu krizu atym spredstihom zabranit
rozvoju tejto.

Vlastna klinicka skisenost’ ukazala, Ze v urgentnom pripade ak
je strumektomia indikovand v ¢ase ¢o nagkratSom, mozno prikrogit
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urychlenou intravendznou  predoperatnou  pripravou  pacienta
Lugolovym roztokom, ¢o predstavuje velki pomoc pre chirurga.

Stru¢ne uvedieme kazuistické data pacientky M.K., nar. 1932
¢.ch. 1091/72 dg. Struma nodosa toxica, kompresivny syndrém, stridor,
periculum in mora e tracheomalacia. O.a. : stav po apendektémii r.1950,
reumatickd horGc¢ka, otri roky daSia ataka snéslednym rozvojom
kombinovangj srdcove] chyby sprevahou stenézy, pac. je v trvalg
starostlivosti internistu, kardiol 6ga.

Po 3 apol diove urychleng predoperacng priprave
Lugolovym roztokom i.v. pristlpené k strumektomii, ktorej priebeh bol
hladky. Diagram 5 demongtruje tlakové apulzové hodnoty v priebehu
krétkodobej intenzivnej predoperacnej pripravy Lugolovym roztokom
i.v., pri ktorom vyrazne poklesla potencia pulzu anastal mierny pokles
krvného tlaku. Tento spbsob predoperacng pripravy sa ukazal ako
vel'mi Uginny u tych pacientov, u ktorych treba v ¢o mozno najkratSom
Case pristipit Kk strumektomii. Operdcia bola vlastne subtotdna
strumektémia robena na 4.deri. Pooperacny priebeh vel'mi dobry, stridor
ustupil, pacientka dycha bez ngmensich obtiazi, g celkove sa citila
dobre. Prepustena na 10. deii po operécii.

Tyreotoxicka kriza patri k ngjtazSim stavom porlch &titnej
Zlazy. Oznacuje sa ako stav hadmerného hypermetabolizmu na teréne
tazke tyreotoxikozy, ktorého genéza dodnes nie je celkom objasnena
apreto sa ¢asto vymyka zrik terapeuta. Tato skutocnost’ sicasne
vysvetluje edte dosial’ dost’ vysoku mortalitu pri tyreotoxickej krize v
minulosti, ktora sa pohybovala medzi 25-35%.

Pri tyreotoxickel krize sa predpoklada metabolicka 1ézia na
periférii tkaniv, ktora vzdoruje beznej lietbe. Hybernacia, hypotermia
apodra novsich vysledkov ani neuroleptanalgéza nemusi byt vzdy
Uspesna.

Klinicka skusenost’ uci, ze je lepSie takému vaznemu stavu
predist’, aebo sa mu vyhnit. Treba s uvedomit’, Zze dodnes nemame
k dispozicii také diagnostické postupy, ktoré by jednoznacne odhalili
tzv. “prekrizu‘, ktord sa vdadm prehibi avylsti v obavanu
tyreotoxickd krizu. Nahodné pozorovanie u pacientky B.V., u ktorgj sa
po strumektomii v priebehu niekorkych hodin zhorsil stav so znathou
tachykardiou, zvySenym krvnym tlakom asmotorickym nepokojom,
ktoré priznaky nasvedcovali, Ze pacientka speje do tyretoxickel krizy,
bol podany novy blokator betareceptorov Eraldin 10 mg i.v. Po
aplikécii beta blokédtoru nedoSlo k ocakavanému poklesu tachykardie
amiernemu poklesu krvného tlaku, ¢o sme vtedy hodnotili ako
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omindzny priznak nedostavenie sa ocakavang farmakodynamickej
odpovede, aihned’ sne prikrogili ku klasickej liecbe tyreotoxickej krizy
Uz osvedéengj nanaSom pracovisku.

Tyreotoxicka kriza v dalSom bola zvladnuta apozorovany
»honrespondent” stav v priebehu dva a pol dia ustipil, takze na d’alSe
injekcie Eraldinu pacient opé’ reagoval poklesom hodnoty pulzu
amiernym poklesom krvného tlaku.

Kazuistika pac. V.B., narod. 1936, ¢. chor. 1724/1972, u ktorej
sme odhalili fazu , nonrespondent” stavu po i.v. aplikécii Eraldinu je
nasledujica : RA aOA: bezvyznamné. TO: As rok po poslednom
pbrode rozvoj typického syndromu  &itngj Zl'azy snervozitou,
popudlivostou, poruSenym  spankom, nezn&Sanlivostou tepla,
chudnutim, stratou asi 10 kg. Posledné 3 mesiace vyrazne zhorSeny stav,
tazky dych po namahe, dychavi¢nost g v pokoji, ktora ju posledné
tyzdne velmi obtazovala aprebldzala zo spanku. As tyzdei pred
prijatim na 1. chirurgickd kliniku opuchy dolnych kongatin okolo
¢lenkov. Status praesens generalis pri prijati : pacient stredngj postavy,
primerang kostry, poloha aktivna, vyrazna dychaviénost uz po mensgj
namahe. Hlava : exoftalmus, o¢né priznaky Graefe, Moebiusi Stellwag :
pozitivne. Krk : &itna Zl'aza obojstranne zvacSend, siahgjlica hornymi
pdlmi lalokov po dolna ¢el'ust’, ktora fixuje a zabraiuje predklon hlavy,
je ndpadne tuhg konzistencie. Hrudnik : pldca vo fyziologickych
hodnotéch, srdce: akcia pravidelna, zrychlend, ereticka ¢innost’ srdca,
pulz: 100/min. reg.Tk: 160/80 mm Hg. Brucho : mé&kké volné,
priehmatné, nebolestivé. Kongatiny : perimaleolérne edemy.

Laboratorny status : KO: 78 %, Er: 3,560 000, Fi.: 1,1, Le:
4,800 Ht : 36%, Proteinogram: 6,29 gr%, Albuminy 47%, Globuliny
Alfa 5%, Alfa 11%, Beta 15%, Gamma 22%, FW: 40-74 , CA: 9,7
mg%.

Hepatalne testy : VA: negat., Weltman 1 -VIII, Tk 5,2 jedn., Bi
séra. priamy 0,23 mg %, Bi séra celkovy: 0,56 % A/G kvocient 0,88,
SGOT umol/ml, SGPT: 0,64 umol/ml, Ekg : sinusovy rytmus,
frekvencia 96/min. semivertikalna elektricka os srdca, hypertrofia l'avej
komory z prefaZenia

U teto pacientky iSlo omimoriadne v&Zny atazka stav.
Predoperacna priprava : Lugolov roztok per os v kvapkéch, Lipovitan,
Pyridoxin, Prokainamid v obvyklych déavkach pogas 3 tyZdiov.
Strumektémia v neuroleptanestéze. V bezprostrednom  pooperacnom
obdobi sa vyvijal velmi kriticky stav: tachykardia, zvySenie Tk,
motoricky nepokoj, ktoré svedCili  pre rozvoj tyreotoxicke krizy.
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Zisteny stav sme hodnotili ako ,,honrespondent” fézu na teréne t'azkej
tyreotoxikdzy, ktory je charakterizovany pravdepodobnou metabolickou
Iéziou beta-receptorov v oblasti predsiene — sinu funkéného myokradu.
lhned” sa prikrocilo k obvykle liecbe tyreotoxickel krizy, ktord bola
zvl&dnuta avdaSom as po 2 apol dioch ustipila &g zistena
»honrespondent* féza. Pacientka bola napokon v dobrom stave
prepustena do doméacej liechy.

U pac. M.T., narod. 1919, ¢&. chor. 9321/72, s diagn6zou struma
nodosa toxica, po zvycanegj predoperacng priprave Lugolovym
roztokom per os robena subtotdna strumektdmia, po ng doSlo
k zostupu pulzu na 100-120/min. amiernemu zostupu tlaku v priebehu
prvych 24 hodin. | utejto pacientky po i.v. aplikécii Eradinu sme
objavili ,,nonrespondent* fazu, ktoratrvalaasi 24 hodin. | tu bola za¢ata
klasicka liecba na zvladnutie hroziacej tyreotoxickej krizy ktora bola
Uspesna, takze krozvoju krizy ani nedoSo apacientka bola pri
opakovanych testoch Eraldinom i.v. norméne reaktivna. Prepustend do
domécg liecby v dobrom stave.

Ako pandant kreferovanym pacientkim V.B. aM.T.
uvadzame kazuistické data pacientky L.K., narod. 1940, chor. : 1580/64.
71 RA: matka operovana na &titnu Zl'azu. OA: bezné detské choroby, 1
pbrod, 1 AB. Perioda v poriadku. Inak véznejSie chora nebola. TO : uz
v detstve liecena na strumu. V rokoch 1965-1966 spozorovala
zv&Sovanie objemu krku, slicasne sa jgj vyvijali obtiaze typické pre
hyperfunkeny syndrom Stitngj Zl'azy : nervozita, potivost’, buSenie srdca,
Unava, vycéerpanost, vypadavanie vlasov. Status praesens pri prijati :
stredna postav, gracilna kostra, vyZziva priemerna, véha 57 kg, poloha
aktivna, senzérium vorné. Hlava: oci mierny exoftalmus, Graefe: pozit.
Krk: Stitna Zlaza zvacSena, tuhSg konzistencie, seduje deglutinaéné
pohyby. Hrudnik : pl'ica bpn. srdce : tachykardia, ereticka ¢innost’, pulz
: 100/min., reg.Tk: 120/80 mmHg. Brucho : makké, priehmatné,
nebolestivé.

Laboratérny status : KO.Hb 74%, Er: 4,000 000, Fi: 0,92,
Lef,000, Ht: 43%. Bielkoviny séra 8,17 g%. FW:10,31, Mo¢: negat.-
kréné vySetrenie — rtg: tracheaje z lave strany komprimovana

Pacientka pripravovana dlhodobo apo 14 dioch robena
subtotalna strumektomia. Po operacii postupny rozvoj tachykardie az
140/min.-160/min. amierny vzostup TK, ¢o demonstruje graf 8. Eraldin
10 mg i.v. podany zniZil hodnotu pulzu ako i krvného tlaku. Eraldin
podavany v 6-hod.intervaloch, ktory postupne zvlédol pooperacnd
tachykardiu a priaznivo ovplyvnil celkovy stav pacientky, takze na 8.dexi
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po STE bola prepustend v dobrom stave do domaceho liecenia. U tejto
pacientky sme predpokladali, Ze sa rozvija prekriza, ktort vsak Eraldin
ako blokétor beta-receptorov potlacil apredpokladédme, ze zabrénil
plnému rozvoju tyreotoxicke krizy. U tejto pacientky vSak nebola
pritomna predpokladana |ézia betareceptorov ana podany Eradin
podra ocakévania reagovala poklesom hodnoty pulzui TK.

U uvedenych troch pacientiek, uktorych v pooperatnom
obdobi dochadza k tachykardii, k zvySeniu krvného tlaku a motorickému
nepokoju, sme predpokladali, Zze sa dostavaju do fazy tyreotoxicke)
krizy. Po aplikécii Eraldinu, ako beta-blokdtoru u dvoch pacientiek
(B.V. aM.T.) sme odhalili fazu ,non-respondent* stavu, o ktorom
predpokladdme, Ze by mohol byt jednym zo znakov patriacich do
klinického obrazu prekrizy na teréne ,spdleng” tyreotoxikdzy.
O pozorovanom fenoméne referovali Oravec D. aMoravec R. na VII.
sympOziu o &itngj Zl'aze 9.a 10. juna 1972 na spolocneg pracovne
schddzi Madarskej lekérskegl  endokrinologicke)  ametabolickej
spolo¢nosti  aCeskoslovenskej  endokrinologickej  spolognosti  JEP
v Ostrihome, Mad'arsko. Autori  predpokladajd, Ze u pacientiek,
u ktorych odhalili ,,nonrespondent” fazu po podani Eraldinu 10 mg i.v.
iSo bud o metabolickll 1éziu beta-receptorov, alebo o kompetetivne
vytesnenie beta-receptorov myokardu inym metabolitom — napr.
diesterdzou, aviak stav mozno interpretovat’ @ ako stav vycerpania
zésob makroergickych fosfatov — ATP-, atym k insuficiencii  systému
adenylcykldzy snéslednou nedostatocnou formou cAMP. Autori sidia,
Ze takyto ,non-respondent” stav odhaleny po i.v. aplikéacii Eraldinu by
mohol svedGit’ pre uvazovanU metabolicku 1€ziu, ¢ ind poruchu beta-
receptorov myokardu anepriamo by mohol poslUzit ako signal pre
hroziacu tyreotoxickd krizu. Ak by sa ten predpoklad potvrdil, takyto
signd by vbudicnosti bol impulzom zav¢asu av predstihu
profylakticky  prikrogit  kintenzivnemu liecebnému  postupu
v pooperacnom obdobi atym zabrénit plnému rozvoju obéavang
tyreotoxickej krizy.

U naSich pacientov, ktorym bol dany Eraldin, bol priaznivo
ovplyvneny stav vegetativneho nervovéno systému v pooperatnom
obdobi, preto i v budicnosti bude potrebné zaveéasu podéavat’ blokatory
beta-receptorov, ato tak v predoperachom, ako i v pooperacnom obdobi,
najma ak v klinickom obraze st v popredi vegetativne znaky.

U poslednych dvoch pacientov — pac. G.O. nar. 1895 apac.
A.O. nar. 1897, obe sdiagn6zou struma nodosa toxica, ide
o gerontochirurgické  stavy, uktorych po prislusng predoperacne)
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priprave andefitg) Oprave vnatorného prostredia k norme  boli
UspeSne robené subtotdne strumektdomie. U tychto bola sledovana
hladinatyroxinu v kolujucej krvi ako je uvedené v metodickej Gasti.

U pacientky G.O. pred chirurgickym zakrokom doSo
k aktivécii osi hypotalamus adenohypofyza-tyreoidea, ¢o dosvedéuja
zistené hodnoty T, v krvi. |. hodnota T, tyzderi pred operéciou: 14,4
mg%. Hodnota T,deti po ESTE : 20 mg% a o tyZdei po ESTE hodnota
T4 : 7 mg% (hodnota je v norme). Obdobny pohyb na operacny proces
tykajlci sa 17 OHCS v maoti zistovali u svojich operovanych pacientov
Mikulg aKuzela (9). Ini autori podla Udajov zliteratlry zistili g
vzostup hodn6t katecholaminov v krvi (15).

U pac. O.A. hodnoty T, v krvi pred operéciou, dei po STE
atyzdei po STE naoperacny stres sa nemenili avykazovali hodnotu 20
mg%. Ztoho usudzujeme, Ze upac. O.A. je postihnuty regulacny
okruh: hypotal amus-sympaticus-adrenomedul arny systém.

K otézke funkenej zdatnosti, ¢ poruchy tohto systému bude
mozné sa vyjadrit az po ziskani d'aSich ndlezov v&Sieho siboru
gerontochirurgickych pacientov.

Obdobné skuisenosti ako uvadza Labhart (1971) zistujeme ¢o
sa tyka predoperatnej pripravy g unami analyzovanych pacientov.
Pritom treba vyzdvihnlt, Ze hypo- az avitamindza u viacerych pacientov
st'azkou tyreotoxik6zou negativne ovplyvnila predoperacni pripravu.
Je teda Ziadlice karenciou postihnuty tyreotxicky organizmus naleZite
vysytit' polyvitaminmi. Na tato okolnost’ treba klast velky doraz,
pretoze uvedené vitaminy sU koenzymami rdznych enzymovych
systémov.

Pre anestezioldga vhodnym vodidlom je atropinovy test, ktory
potvrdi G¢innost” predoperacngj pripravy. Jeho podstata spociva v tom,
Ze u zdravého ¢loveka ani verka davka atropinu nevyvolavzostup pulzu
na 120/min. Ukézalo sa, Ze i.v. podavanie Lugolovho roztoku je
G¢innym postupom, ak stav pacienta vyZzaduje urychlena dvoj-trojdiiovi
predoperacnu pripravu.

Kazuistika troch pacientiek, u ktorych v pooperatnom obdobi
dodo k tachykardii, zvy3eniu krvného tlaku ak motorickému nepokoju
po i.v. aplikéacii Eradinu upac.C.K. doSo knapadnému zlepSeniu
subjektivnemu i objektivnemu. U ostatnych dvoch, ktorych stav bol
véznejsi, bola Eraldinom odhalend faza , nonrespondent” stavu, ktord
bola impulzom k véasnému zavedeniu klasickej liecby na potlacenie
rozvijgjucej  sa tyreotoxickel krizy. Teoretické Gvahy, ktoré by
vysvetlovali  pozorovany zjav, boli uvedené vySSie. | ked’ otézky
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predoperacngj pripravy si v jednotlivych bodoch av mnohom
objasnené, jednako chirurg sa méZe dostat’ do situécie, kedy je nutné
podstatne skrétit’ predopera¢nu pripravu tak, ako tomu bolo u pac. M K.,
u ktorgl kompresivny syndrdm mohol zapri¢init’ tracheomaléciu a d’alSi
velmi  kriticky stav. Tyreotoxikéza, ktora je pridruzena kinym
chirurgickym, aebo gynekologickym ochorenim, vyZzadujdcim
operativny zakrok vyzaduje Specidlnu predoperacnu pripravu a taktiku.

Akldtna brusnd prihoda, ¢ inAd nahla nehoda, ngma
u gerontochirurgickych pacientov, je nemeng narochd Vo SVOj€g
predoperacnej priprave.

Katabolizmus, ktory u tyreotoxikdzy je hlavnym rysom klinického
obrazu, mbZe byt edte potencovany hor¢natym ochorenim, stagnacnou
bronchitidou s respiracnou aciddzou. Takéto zloZité klinické stavy este
aditivne prehlbuje @ psychicky stres v predoperatnom, ako iv
pooperaénom obdobi. No neslobodno zabudat” & vplyv hemoragie pri
operéacii, na devastéciu tkaniva, na uvoliovanie sa H-latok ana Ucinok
bielkovinovych Sepov akininov, ato naméa v bezprostrednom
pooperatnom obdobi. VSetky tieto jednotlivé faktory prikazuja, ze
predoperacneg] priprave i pooperacng starostlivosti treba venovat’ stdlu
a zvySenl pozornost’, treba sa usilovat’ ngjst’ nové diagnostické postupy,
ako odhalit’ pripadnu hroziacu krizu avéasnym lie¢ebnym zakrokom
zabranit rozvoju tyreotoxickej krizy (Moravec, R. aspol, 1972).
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MIVAT — operacie stitng zl’azy
Miniinvazivna videoasistovana

tyreoidektdmia
Marko

Rozvoj sUcasngl mediciny je obrovsky a tieZz chirurgia
prekondva zasadné zmeny vo svojegl kazdodenneg praxi. Pred 17 rokmi
sa zacdla nova éra chirurgie - miniinvazivna chirurgia Po prvych
Uspechoch s laparoskopickymi operaciami Zl¢nika a slepého ¢reva, sa
pozornost chirurgov obrétila na vsetky ostatné typy chirurgickych
operécii. Rozbehli sa operécie slabinovych prietrzi, operécie v oblasti
pazerakového hidu ( hiatoplastiky a fundoplikécie, kardiomyotomie ),
operécie solidnych organov ( splenektémie, adrenalektomie ), hrudné
torakoskopické operécie. Pine akceptované sl uz a miniinvazivne -
laparoskopické operacie na hrubom ¢reve a Zalidku ako pri benignych
tak g pri malignych ochoreniach kolorekta a Zalldka. Stéle viac sa
rozbieha miniinvazivna operativa na pankrease, peceni, pazerdku. UZ sa
nehovori len o laparoskopickej, resp. torakoskopicke chirurgii, do
popredia sa dostava g tzv. miniinvazivna chirurgia mimodutinové, t. j.
na orgénoch ktoré sa nenachadzaju v dutine brudnej ani v dutine
hrudnej. Do praxe sa dostévaju tzv. miniinvazivne operacie na &titnej
Zl'aze a prigtitnych telieskach, na prsniku a v axile, pripadne na dolnych
koncatinach — SEPS. V sl¢asnosti sa zagali do povedomia chirurgov a
postupne &g endokrinolégov dostavat’ endoskopické operécie Stitne
Zlazy apri&titnych teliesok. NajvacSie sklisenosti v tejto oblasti ma prof.
Miccoli z Pisy, ktory je autorom metddy, ktorll sme zagali uplatfiovat’ na
Slovensku. lde o MIVAT — miniinvazivhu videoasistovan
tyreoidektémiu.

Zatiatky miniinvazivnych operéacii na &itng Zlaze (SZ).
Hussher akol. (1) publikoval 1. endoskopickd lobektémiu pre 4 mm
adendm. PouZzil krény pristup pomocou 3 trokarov, ktoré boli uloZené
pod platyzmu na prednom okragji m. sternocleidomastoideus, jeden
v jugulérng jamke, druhy pri uhle mandibuly a posledny v strede medzi
nimi, priblizne 4 mm nad klavikulou. Pracovny priestor vytvoril
insufléciou CO2 pri nizkych tlakoch, aby sa vyhol podkoznému
emfyzému a tazkeg] hyperkapnii. Operacny cas tejto 1. operacie bol 4h
45 min akrvné straty minimane. Prvopociatky miniinvazivnych
vykonov na S7 sa odvijali od miniinvazivnych operécii na prigitnych
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telieskach, ktoré sii pre svoju velkost' ajednoduché cievne zasobenie
idedlne k endoskopickému vykonu. Ako prvy urobil endoskopicku
parathyroidektéomiu Gagner vroku 1996 (2). Nasledne Miccoli (3)
publikoval vroku 1998 prvé skisenosti s endoskopickou
parathyroidektomiou. Odtial’ uz bol maly krok k odstréneniu malych
uzlov v S7. Metodiku endoskopickej tyreoidektomie publikovali Gagner
alnabnet (4) vroku 2000 a Shimizu akol. v roku 1999 (5). Japonski
autori sa zamerali na odstranenie akegjkol'vek jazvy na krku a z tohoto
pohradu Ikeda vroku 1999 publikoval axilarny pristup (6). Ishii,
Ohgami akol v roku 1998 publikovali pristup z prednej hrudnegj steny

.

Miccoli vo velkej multiinStituciondlngj &tadii  potvrdil, Ze
videoasistovana tyreoidektomia (VAT) je dobre reprodukovatelny
vykon, aZe je rovnako bezpecny ako konvenénd chirurgia, hoci sa
vykon& v roéznych chirurgickych zariadeniach (8). Vyhodou VAT je
kratSi operaény ¢as ako pri totdnych endoskopickych vykonoch.
Nevyhodou je rez na krku i ked maly. Spociatku sa takto operovai len
benigne ochorenia, nasledne sa zacali operovat’ g malignity. Miccoli (9)
v auguste 2004 publikoval nagjvacSiu Stadiu s poctom pacientov 579
(7/1998-10/2003). Urohili 312 TTE, 256 Iobektomii. Priemerny
operatny ¢as bol 41+19,5 min pre lobektomiu a51,6+18,8 min pre TTE.
Pooperacna doba hospitalizécie bola 24 hodin — vaetci boli prepusteni na
1. pooperacny deil. Pooperacné komplikécie boli krvacanie ( 0,1% ),
paréza NRL (1,3%), trvala hypoparatyredza (0,2%).

Bellantone (10) v roku 2003 publikoval prospektivnu stadiu 81
pacientov, u ktorych robili MIVAT, pricom az u24 (29,6%) kone¢na
histologia verifikovala malignitu. V 13 pripadoch robili TTE, v 11
urobili lobektémiu apri kone¢ng histologii potvrdili malignitu, preto
v druhom kroku dorobili klasicky totédlnu tyroidektomiu. Takto
postupovali v zagiatkoch, ked” mali malo skisenosti, neskér, t.j. v8
pripadoch dorobili TTE ako MIVAT, ato 1-2 mesiace od operécie.
Z tychto 21 pacientov ukonéenych ako VAT bola nutna 1x konverzia.
V&Sna pacientov bola klasifikovana ako pT2a, pT2b, ae 2 boli
klasifikovany ako pT4. Ak nadli zv&Sené LN , urobili disekciu
centrélneho kompartmentu LN. Podl'a tychto autorov sa vykon prediZil
lymfadenektomiou len 015 min. Pri vyuke pokracovali tak, Ze po 30
odoperovanych MIVAT dorobili TTE pri pozitivnom zmrazenom reze
aneskér dorobili TTE &g vdruhom kroku ako MIVAT. Zaverom
konstatuj(, ze VAT je indikovana g u papilarneho Ca T1-T2, ak nie sl
predoperacne sonograficky verifikované jednoznatne zvacsené LN
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(niektori autori otom diskutujd). Autori dodrZiavgja tieto kritéria, ale
i napriek tomu mali vo svojej Studii i pacientov, ktori sem nepatrili, ale
tito sa nedali predoperatne zdiagnostikovat, napr. miniinvazivita
plzdra, ae pri ich sledovani nenadli recidivu ag ostatné vysledky boli
v norme.

Miccoli (11) v roku 2002 publikova prospektivnu Stddiu 33
pacientov s neo procesom Stitng Zlazy, v ktorg boli 16 pacienti
operovani MIVAT metédou al17 klasicky, pricom dosiel k zaveru, ze
obe metédy boli porovnatelné aMIVAT je bezpetna adostatocne
radikdna metéda g pri diagnéze papilarneho Ca pri dodrZiavani
indikécii. Niektori endokrinochirurgovia zacali MIVAT metddu
pouZavat’ g v detskom veku. Spinelli C. akol. (12) publikoval v roku
2004 stbor 16 deti, u ktorych urobili MIVAT vo veku 11-18 rokov (15x
lobektdmia, 1 x TTE) srovnakymi indikéciami ako u dospelych. 14 x
benigny uzol, 2 x papilarny Ca, preto v druhom kroku dorobili TTE
aMIVAT TTE. Ini autori sa dokonca snazia o operaciu v lokang
anestézii, pripadne ako jednodiiov( chirurgiu. V poslednych 2
desatrociach pozorovat’ Giastoény navrat k lokalnym anestéziam (LA)
pri operécidch S7. Spolu so zavedenim MIVAT to vedie edte k mensej
invazivite amoznosti jednodiiove) chirurgie, eventualne ambulantne)
chirurgie. Lombardi (13) v roku 2004 publikoval pracu 05 operéciach
MIVAT v LA, resp. v modifikovanom superficidhom cervikdnom
bloku. Kritérid boli uzol mensi ako 20 mm, objem Zlazy +20 mm, t.).
norma. Urobili 2 x TTE (op. ¢as 81 min) a3 x lobektémiu (op. ¢as 52
min) snekomplikovanym pooperaénym priebehom apooperachou
dobou hospitalizacie 18-40 hodin. O indika¢nych kritéridch je mozné
povedat’, Ze srastdcimi skisenostami sMIVAT v LA je mozné tieto
kritériarozsirit.

MIVAT metéda operacie na &titngl Zlaze podra Miccoliho
publikovali sa ujda a na inych pracoviskach a viacero autorov
publikovali uz svoje klinické vysledky s touto metddou, ako napr. Yeh a
kol. (14) — kozna incizia 20-30 mm, priemerny op. ¢as pre lobektémiu
102 min (n=16), alebo Potts (15) — kozna incizia 20 mm, priemerny op.
¢as pre lobektomiu 122 min (n=6), pre TTE 175 min (n=2).

Indikaciek MIVAT

Vo v&sine pripadov indikuje operéciu endokrinolég. Ide vasSinou o
benigne nadory, pripadne g maligne nadoroveé procesy — bez prerastania
do okolia
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KritériamoZnosti MIVAT operécie :

Uzol do velkosti 3.5 cm

Objem zlazy <20 mi

I stota benigneho ochorenia alebo nizke riziko papilarneho karcindmu

Kontraindikacie k MIVAT operacii &itnegj Zl’azy

Kontraindikaciami st vSeobecné kontraindikacie k operacii. Hlavnou
kontraindikaciou k MIVAT je velkost uzla nad 3,5 cm, resp. objem
laloka &titnegj Zl'azy na 20 ml. V praxi vsak je mozné vykonat’ MIVAT
operaciu — endoskopicky asistovanu operaciu g z vacSe) koznej incizie
ako je 2,5-3 cm, takZe MIVAT mbZeme po zvaZzeni konkrétneho pripadu
vykonat’ g pri ndleze vécSieho uzla

Absolttne K1 : velky ( masivny ) krk, predchadzajlca operécia na krku,
tyreoiditida, predpoklad postihnutia lymfatickych uzlin, lokane
pokrogily karciném

Relativne Kl : predchadzajuce ozarovanie krku, Morbus Graves,
“krétky” krk u obéznych pacientov

Vyhody MIVAT
I de o0 v&eobecne zname vyhody miniinvazivnych operacii :
- vyrazny kozmeticky efekt —rana vel’kosti 2-3 cm
- menSia spotreba anal getik
- kratSia hospitalizacia
- krétka poopera¢na rekonvalescencia
- prakticky Ziadne granulagné tkanivo — nepouzivaju sa ligatiry ( cela
operacia prebieha za pomoci
harmonického skalpela)

Vyhody pre operatéra— vynikajlca vizualizécia Struktar a tkaniv.

Nevyhody MIVAT
Pre pacienta v podstate neexistuje nevyhoda MIVAT.

Viac nevyhod je pre operatéra : pocas tzv. “learning curve “ je dihsi

operagny &as, viac komplikécii. Nevyhodou je cena vykonu — nutnost’
pouzit” harmonicky skalpel. Obmedzenie si g obmedzené indikécie.
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VyS&etrenia potrebné pred MIVAT operéciou &itnej ZPazy :

1, Endokrinologické - endokrinol6g pacienta sleduje, podl'a klinického,
laboratorneho vySetrenia a ostatnych vySetrovacich metdd a pacienta
indikuje na operaéné rieSenie a pooperacne pacienta d’alej deduje

2, Zobrazovacie vySetrovacie metody :

- USG —rozmery a objem jednotlivych lalokov, velkost', pripadne
mnozstvo loziskovych |ézii

- CT - lokalizécia, velkost’ atvar 1ézie, vzt'ah k okolitym Struktiram,
LU — hlavne pri podozreni naneo proces

- MR vySetrenie — mdze poméct pri odliSeni benignej Iézie od
malignej

- RTG horngj hrudnej apertdry — postidenie priebehu trachey —
moznost deviécie pri Gtlakovom syndrome z velkej &itngj zl'azy

3, InévySetrenia:

- punkéna cytol 6gia— ngjcastejSie pod USG kontrolou
- interné predoperacné vySetrenie

- chirurgické predoperatné vySetrenie

- ORL vySetrenie

- anesteziol ogické vysetrenie

M ozné komplikéacie

Prechodné& paréza n. laryngeus recurrens, trvald paréza n. laryngeus
recurrens, prechodny alebo trvaly hypoparatyreoidizmus. Peropera¢né
alebo pooperacné krvécanie.

KonverziaMIVAT
Konverzia MIVAT operécie je v podstate rozSirenie operaing rany —
kozng incizie tak, aby bolo mozné bezpecne dokongit” operéaciul.

Zakladné instrumentarium potrebné na vykonanie MIVAT
operéacie na &titng Zlaze

K vykonaniu MIVAT operécie na &itngj Zl'aze je potrebny zdkladny
chirurgicky operatny set na &itnu Zlazu a niekolko 3Specidne
upravenych indtrumentov - tzv. Miccoliho set ( ktory obsahuje napr.
Specidlne disekené spatulu s odsavanim — na tupl preparaciu a disekciu,
retraktory a haiky ). Vermi dolezity — v podstate nepostradatelny je
harmonicky skalpdl.
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Operaénatechnikapri MIVAT oper&cii :

Pouzivané pristupy :
Pristup podra Gagnera Pristup podra Shimizu

o :
A{ Ao

CO2 (8 mm Hg) insuflacia Externaretrakcia (Kirschner)

Centrdlnaincizia (5 mmtroakar) Laterdnaincizia( okraj SCM )
3 dalSetroakary : 5 cm subklavikulérnaincizia

stredné Ciara, stred okraja SCM,
horny okraj okraja SCM

Pristup podra lkedu

30 mm koznd incizia v axile, CO2 insuflacia (4 mm Hg), flexibilny
endoskop, 1 pridavny troakar blizko hlavng incizie
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Pristup podra Ohgami

Triincizie: 1x - presternéine, 2x - periareolarne, CO2 insufflation

Oper acia podl’a Miccoli

asistent

=

chirurg @ @ asistent

initrumenty

ARO

indtrumentirka

Postavenie operacného timu pri operacnom stole
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Obréazkova priloha

= N =]

Postavenie OP timu na Os’ale

In&trumentarium s kamerou pocas
operacie

VYROBA JEDNORAZOVYCH STERILNYCH A NESTERILNY(

g |

Ranapo MIVAT ,suturovand®  Preparét po extrakcii
lepidlom Dermabond

Ranatyzderi po MIVAT oper

&ii Rana3 tyzdne po MIVAT
operé&cii (iny pacient)
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Ranapo MIVAT oper&cii Rana tydeii po Klasickej
(iny pacient) strumektémiu pri velkej &titnej
Zlaze

Harmonické noznice pouzivané pri MIVAT oper &cii

Postup operacie pri  MIVAT operécii  (miniinvazivne
videoasistovane thyreoidektomii ) :

Miniinvazivna thyreoidektémia sa Standardne robi v celkove)
anestéze avyzaduje s dobri spolupracu anestezioléga acelého
operatného timu. Vzhradom k tomu, Ze rozhodujlca ¢ast’ operécie sa
robi preparéciou Zl'azy videoasistovane za kontroly na monitore, je
nutné, aby sa g anesteziolog tomu prispdsobil, lebo oblast hlavy
pacienta s kanylou je pocas zékroku tazko pristupna kontrole. Preto je
nutné, aby bol pacient dobre zaintubovany, kanyla bezpecne fixovand,
lebo po definitivnom zarGSkovani uz nie je priamo pristupna kontrole.
Anesteziologicky pristroj je umiesteny po l'ave] strane pacienta tak, aby
umoziioval pohodiny pristup prvého asistenta k operacnému polu.
Podobne musi byt zabezpeteny & dobry vendzny pristup, lebo
operovany pacient ma obe ruky pripevnené pri tele.
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Mininvazivna thyreoidektdmia je timova operécia, ktoru robia
Standardne 3 chirurgovia. Veduci operacného timu je na pravej strane pri
krku pacienta, prvy asistent oproti nal'avej strane pacienta ajeho Ulohou
jev prvej faze pomoc pri preparéacii Stitngj Z'azy z minimalngj incizie a
v dal'sg faze drzi kameru avytvéra optimalny obraz na obrazovke pre
operatéra. Druhy asistent stoji za hlavou pacienta atahom za h&iky
smerom laterdlne, kranidne akaudane podla fazy operéacie vytvara
optimalny priestor pre kameru a operatné nastroje.

Pacient je operovany na operatnom stole v polohe na chrhbte.
Oproti klasickej tyreoidektémii nie je nutny Speciany zaklon krku,
ktorym sa dosiahla I'ahSia pristupnost operovangj Zl'azy, avsak casto
u pacientov spostihnutim chrbtice au pacientov v pokro¢ilom veku
sdegenerativnymi ochoreniami  kréng chrbtice zanechaval vyrazny
zaklon pooperacné vertebrogénne tazkosti. Hlava je fixovana v strednej
roving, aby sa nezmenili Standardné anatomické pomery apoloha
jednotlivych krdgovych anatomickych Struktar, ktoré si pre vysledok
operécie rozhodujlce. Operacné pole s pripravujeme dezinfekciou
Standardnymi dezinfekénymi roztokmi, avsak zasadne bez obsahu jodu.
Ruskujeme celého pacienta az na prednl stranu krku, ¢im je opera¢né
pole dobre pristupné zo vSetkych stran.

Po zaujati definitivneho postavenia operacného timu
aindtrumentarky sa polohuje operacna technika. Operacna veza
shlavnhym monitorom pre operujlceho chirurga, s elektrokoagulacnou
jednotkou astanicou pre harmonicky skalpel je umiestnena pri hlave
pacienta medzi prvym a druhym asistentom. Monitor by mal byt
umiestneny maximalne vo vyske o&i operujlceho chirurga. Zasadne nie
vySSie, lebo sa tym stazuje koordinécia preparécie v rane a kontrola na
monitore. Druhy monitor je medzi operujucim chirurgom adruhym
asistentom, ¢im umoziiuje optimanu kontrolu prvému asistentovi, ktory
vizualizuje operacné pole operatérovi. Pri samotngj operacii, ktora sa
robi z miniméneho pristupu apri ktorgj pouzivame elektrokoaguléciu
aharmonicky skalpel, s musime chranit kozu proti popdeniu, ¢o
robime nalepenim ochranng] priesvitng] félie (steridrape) na kozu
vV mieste planovang incizie.

Operdciu  zaginame 2-25 cm priecnou koZznou inciziou
v stredngj ¢iare 2 cm nad jugulom. Po otvoreni koZe skalpelom cez
ochrannt foliu, pokratujeme prepraciu elektrokauterom. Postupne s
prie¢ne v smere incizie koze pretiname podkozny tuk aplatzymu az sa
dostaneme k cervikalng fascii pokryvajuce infrahyoidane svaly. Tieto
sa snazime oddelit’ od seba inciziou v pozdiznom smere vedenou ¢o
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najviac smerom nahor ako g nadol, aby sme dosiahli ¢o najlepsi pristup
k Zl'aze. Po ich roztiahnuti hagikmi smerom laterdne sa dostavame cez
riedke fibrézne tkanivo priamo na kapsulu samotng Zl'azy v oblasti
natupo pouzivanim Specidlnych spatul, ktoré maju na svojom konci g
otvor na odsavanie ajedna je napojena na odsdvaciu techniku. Tato prva
féza sarobi pod priamou kontrolou zraku.

Dalsu fézu operdciu uZ robime za asistencie kamerou
sprostredkovaného obrazu na monitore. Tahom za h&iky, ktoré st
zaloZzené za pretrachedne svaly apreparaciu spatulami priamo na
kapsule &itngl Zl'azy s ju oddelujeme od okolitych Struktdr. Pri
opatrnom postupe sa dari vizualizovat’ prakticky cely povrch laloka bez
akéhokol'vek krvécania. Po zhodnoteni pomerov, overeni si velkosti
Zlazy, ktora zodpovedd velkostou predoperaingi diagnostike
pokragujeme vo videoasistovang preparacii. Najprv si vypreparujeme
horny pdl prislusného laloka. Ddlezity je spravny tah h&cikov, ktory
vytvéara dostatody priestor na umiestnenie kamery advoch disekujucich
spatul. Opatrnou preparaciuou natupo spatulami si oddelujeme horny
pol zrazy najprv laterdine od priliehgich svalov, az sa dostavame
k miestu vstupu hornych pélovych ciev do horného laloka. Néasledne
opatrnou disekciou s doddelujeme horny pdl od krikotyreoiddnych
svalov aod trachey. V tejto oblasti je uz nutné koaguovat' niekor'ko
krizujacich ciev, ¢o robime pouzitim Specidne vyvinutého
harmonického skalpela, ktory ma jemnejSie celuste asi formované do
obluka. Pri pretinani ciev harmonickym skalpelom musime vZzdy
postupovat’ tak, Ze izolovanl c¢&elust umiestiiujeme smerom k
Struktaram, ktoré chceme chranit’ pred termickym poskodenim, ktoré
vznika v priebehu pouzitia harmonického skalpela. Po uvolneni horného
polu po oboch stranach a vizualizécii polovych ciev, tieto pretiname tiez
harmonickym skalpelom. Po oddeleni hornych pélovych ciev sa vyrazne
ZlepSi mobilita horného pdlu, ¢o umoziuje pri preparécii Zlazy
vizualizovat’ horné pristitne telieska. Po uvolneni horného pélu
pokratujeme Vv preparacii po laterding strane laloka smerom nadol,
pricom s identifikujeme medidnu vénu, ktorl taktieZ pretiname
harmonickym skalpelom. Najkritickej&im miestom na preparéciu je
oblast’ dolného pdlu, lebo tento je bohato cievne zésobeny z arteria
thyroidea inferior, ktor4 sa vetvi uz pred vstupom do Zl'azy ajemnymi
afragilnymi sprievodnymi vénami medzi ktorymi moéze prebiehat’ n.
laryngeus recurrens. Preto pred pretinanim dolnych pélovych ciev je
nutné spatulami  tahom na dolny pol adisekciou v mieste
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predpokladaného priebeh nervu tento vizualizovat', aby sme mali jasnu
predstavu o jeho lokaliz&cii. Nie je nutné ho celkom vypreparovat, len
vediet, ¢i nie je v priamom kontakte so Zl'azou aci rotaciou laloka
smerom nahor nedochédza g k jeho dislokacii. Nasledne harmonickym
skalpelom pretiname jednotlivé vetvy arteria thyroidea inferior vo
vetvach prisne na Zraze. Ak hrozi termické poskodenie n. laryngeus
recurrens v doésledku nutosti manipulacie harmonickym skalpelom
vjeho blizkosti, pouzivame na predelenie ciev titanové klipy. Po
disekcii celého laloka Stitng) Zl'azy natupo spatulami, pretfati hornych,
ako g dolnych pdlovych ciev avena mediana kon¢ime videoasi stovanu
disekciu. Pokratujeme otvorenym spésobom. Na horny pdl naloZime
malé hemostatické peany a Zl'azu retrahujeme do operacnej rany, pricom
tesne na Zlaze harmonickym skalpelom pretiname drobné cievy,
oddelujeme pristitne telieska, uvoliiujeme fixaciu na tracheu za stalg
kontroly priebehu n. laryngeus recurrens. Postupne uvolnime cely lalok
aistmus od trachey. Na zvéaver lobektdmie pretineme istmus Zzl'azy
v mieste prechodu do protil’'ahlého laloka harmonickym skalpelom. Po
uvorneni celého laloka, robime dokladni hemostazu. Ak je indikovana
totdlna tyreoidektdmia, pokratujeme identickym spdsobom na druhej
strane. Pri osvojovani s videoasistovangl metodiky doporucujeme
zaoZit do 16Zka po thyreoidektomii Redonov drén, na kontrolu
pripadného pooperacného krvécania Operatni ranu Sjeme po
anatomickych vrstvach. Vzhl'adom na minimélny kozny rez po dobrej
adaptécii podkozia kozu lepime Dermabondom sdobrym klinickym
efektom.

Zaver

MIVAT operécia Stitng) Zl'azy je nova metéda miniinvazivne)
chirurgie, je rovnako bezpecna ako klasicka operécia &titnegj zl'azy. Pri
MIVAT je mozné po learning curve dosiahnut’ vyrazny kozmeticky
efekt ainé vyhody miniinvazivneho pristupu.
MIVAT ma vk svoje indikécie a kontraindikacie. Pre rozvoj tejto
metédy je podstatnd komunikécia s endokrinolégmi, hlavne veasna
indikaciak operéacii zo strany endokrinol dgov.
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Molekularno - biologické aspekty vzniku
mnohopocetne] endokrinng neoplazie
typ2

Poturnajova, Altanerova

Karcinomy &titngj Zl'azy patria medzi zriedkavé nédorové
ochorenia, ae napriek tomu si naj¢astejSim nadorovym ochorenim
endokrinného systému (1). Medularny karcinbm &titngj zl'azy (MTC)
tvori 8-10% vSetkych nadorov &titng Zrazy. Ma vysoky metastaticky
potencidl apatri medzi slabo diferencované nadory. Rastie rychlo
aexpanduje do Struktar mimo Stitng Zrazy. Je charakteristicky
rozsiahlou invaziou okolia arychlou progresiou. 25-30% medulérnych
karcinbmov ma dedicny pbvod avyskytujl sa ako slcast
mnohopocetne endokrinngj neoplézie typu 2.

M nohopoéetna endokrinna neoplazia typ 2

Mnohopocetnd endokrinnd neoplézia typ 2 (MEN 2) patri
medzi zavaZzné dedi¢né nadorové ochorenia endokrinného systému.
Vyskytuje sa vo frekvencii 1:25 000 ajegf nasledky postihujlce celé
rodiny si castokrét letdlne. MEN 2 zahriia tri syndrémy ato MEN 2A,
MEN 2B afamiliarny medularny karciném &titngj Zl'azy (FMTC). MEN
2A je autozomdne dominantné, dedicné nédorové ochorenie
charakterizované pritomnostou medularneho karcinbmu &itng Zlazy
uvsetkych pacientov, nadorom chromafinovych buniek drene
nadobliciek - feochromocytémom u 50% pacientov a hyperplaziou resp.
adendmom pristitnych teliesok u20-30% pacientov. MEN 2B je
podobne ako MEN 2A charakterizované pritomnostou medulédrneho
karcinbmu &titngj Zl'azy u v3etkych pacientov, feochromocytomu u 50%
pacientov amarfanoidnym vzhladom tela, abnormalitami skeletu,
pripadne neurindmami neubukénej sliznice, pier ajazyka. MEN 2B
syndrém je znagne agresivny a prvé syndromy ochorenia sa objavuju uz
v prvg] dekade Zivota. FMTC je charakterizovany len medularnym
karcinbmom stitnej zl'azy.

Jedinou efektivnou lietbou MEN2 syndrému je Uplne
odstrénenie Stitng zl'azy - totdlna tyroidektdmia. Pretoze medularny
karcinbm &titng Zl'azy je rezistentny na chemoterapiu aradioterapiu,
liecba MTC je zlizena len na odstranenie celého tkaniva. U suspektnych
jedincov je doporuceny preventivny chirurgicky zakrok uz od 5 rokov
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Zivota pri MEN 2A syndréme a od 2 rokov Zvota pri MEN 2B
syndréme.

Molekulérna etioldgia MEN 2 syndr ému

Familiarny vyskyt MEN 2 syndrdmu slvisi so zarodoénymi
bodovymi mutéciami v RET géne, pri¢om existuje silna korelacia medzi
fenotypom ochorenia alokalizaciou mutacii vramci RET génu. Mutécia
v RET géne zmeni tento bunkovy proto-onkogén na dominantny
transformacény gén. Na rozdiel od inych dedi¢nych nadorovych
syndromov, pri ktorych dochédza k inaktivacii tumor-supresorového
génu, MEN 2 mutécie zapricinuju aktivaciu RET receptora. Mutécia je
heterozyg6tna, teda u nositelov z&rodoéne) mutécie kazda bunka
obsahuje normanu g mutovanu aelu. Penetrancia génu je takmer 100
% a u vasSiny nositelov mutécie sa MEN 2A ochorenie prejavi
v produktivnom veku a MEN 2B este pred jeho dosiahnutim.

Charakteristika RET génu

RET gén je ludsky proto-onkogén lokalizovany na dihom
ramene 10. chromozému (10g11.2) a ma 21 exénov. Koéduje RET
protein, ktory je bunkovym transmembranovym tyrozinkindzovym
receptorom zodpovedajlicim za spravny prenos signdlov pre rast
aproliferéciu buniek. Specifické mutécie menia RET gén na aktivovany
onkogén transformujuci normal nu zdrava bunku na prekurzor agresivnej
nadorovej bunky. Zmenenou funkciou RET génu sU nagjviac postihnuté
Styri tkaniva C-bunky Stitngl Zl'azy produkujice hormon kalcitonin;
bunky drene nadobligiek; pristitne telieska a ¢revny autonémny nervovy
systém. Metastdzy karcindbmu stitnej zl'azy sa objavuju najéastejSie v
lymfatickych uzlinach.

Klinické formy MEN2 syndrému zavisa od umiestnenia RET
mutécie

Rozdielne klinické formy MEN2 si spojené s rozdielnymi
Specifickymi bodovymi missense mutéciami RET génu. Takmer vSetci
pacienti (99%) trpiaci MEN 2A ochorenim maju mutéciu v jednom z
piatich kodénov (609, 611, 618, 620 and 634) kddujicich jeden z
piatich cysteinov v oblasti bohategj na cystein na RET géne. 95% rodin
postihnutych MEN 2B syndrémom ma bodovd mutaciu v kodéne 918
spbsobujlicu zdmenu ATG (metionin) na ACG (treonin). U MEN 2B
syndrému sa nenadli Ziadne mutécie na exénoch 10 az 14. Mutécie
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v kodonoch 768, 790, 791, 804, 844 aebo 891 v tyrozinkinazove)
doméne boli n§dené len u rodin postihnutych FMTC syndromom (2).

Tabulka 1: Vyskyt najcastejSich mutécii aich lokalizacia v spojitosti
s konkrétnym syndrémom.

Ex6n Kodon Ochorenie Vyskyt
10 611 MEN 2A 2%
10 618 MEN 2A 3%
10 620 MEN 2A 6%
11 634 MEN 2A 87%
15 883 MEN 2B 5%
16 918 MEN 2B 95%
10 609 FMTC 4%
10 618 FMTC 30%
10 620 FMTC 21%
11 634 FMTC 26%
13 768 FMTC 8%
14 804 FMTC 3%

Eadhertiu padebn g Cysten b ook ot Trrezmkinazow

demen a d o enia Transmemb rin ew domena

domen a

k4 hd hd ¥ Y hJ
Exior 10 Tdn 1l i ls Exinl4 Exinl S Exin 16
MEN?A MENZIA (5% MENIA FMTC FMTLC MEN B (25%h)
FMTLC FMTLC FM TC MENIE

Obr. 1. Schéma nagj¢astejSich mutovanych miest aich spojitost
s konkrétnym MEN 2 syndrémom.
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M echanizmus akym MEN 2 mutacie aktivuji RET protein

Pri MEN2A syndréme mutécia zasahuje jeden z cysteinov
v extracelularngj doméne membréanového proteinu. Vo fyziologickom
stave susedné cysteiny v extracelularngj doméne tvoria intramolekulové
disulfidové mostiky. Substitcia jedného cysteinu za inG aminokyselinu
v dosledku mutécie spdsobi vytvorenie jedného nespareného cysteinu.
Ten sa spoji disulfidovymi mostikmi s inym nesparenym cysteinom
ingl molekuly RET proteinu a vytvoria dimér. Kovalentna vézba medzi
dvoma proteinmi imituje dimerizaciu spdsobend naviazanim ligandu a
preto sanasledne RET protein aktivuje g v nepritomnosti ligandu.

Pri MEN 2B syndrome nedoch&dza k tvorbe diméru.
Aminokyseling, vzniknutd mutéciou, leZi v kodone 918, ¢o je zékladna
vézbového miesta proteinu zodpovedného za naviazanie substrétu.
Substitucia treoninu za metionin meni zlozenie vézbového miesta a tym
agj substratovi Specificitu.

Vysledkom mutacie RET génu je v oboch pripadoch negativny
zésah do signalnych drah a nasledny vznik nadoru.

RET PROTEIN

Substitlcia cysteinu za init AK
Kadherinu
podobna
oblast’

Dimerizacia 2 susednych RET receptoro
Na cysteiny '
bohata

Aktivéacia diméru
oblast’

Nespareny cystein

Missense
IMEN 2A
[mutacia

Substittiicia Met za Thr

Zmena vidzbového miesta
Tyrozinkinazové '

Missense ¢ ;
domény Zmena substratovej $pecificity

MEN 2B,
mutacia

Obr.2. Mechanizmus aktivécie RET proteinu s mutéciou.

Sporadické medular ne karcinémy stitnej Zlazy

Popri dedi¢cng forme MTC, sa @z 75% MTC vyskytuje
v sporadickel forme ochorenia. V takychto pripadoch su pribuzni
postihnutého jedinca bez zvySeného rizika vzniku MEN 2. V niektorych
sporadickych medularnych karcinémoch &itng zl'azy (asi v 5-30%) sa
nachadzali rozlicné somatické mutacie RET génu. NajcastejSou
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mutéciou je zamena Met918Thr v exdne 16 RET génu. Etiolégia
ostatnych sporadickych MTC je podla predpokladov ovplyvnend inymi
genetickymi zmenami v RET alebo v inych génoch.

Biochemicka diagnostika MEN2 syndr6mu

Uspednost liegby nadorovych ochoreni je silne zavida na
skorgj diagnostike ochorenia. Jednym z doteraz pouzivanych
biochemickych testov na diagnostiku MEN2 je stanovenie hladiny
kalcitoninu v krvnom sére pacientov. Vyplyvato z poznatku, ze MTC je
tumorom parafolikularnych C-buniek &titnej Zl'azy, produkujaci hormén
kalcitonin (CT). Stanovuje sa bazdna hladina kalcitoninu v sére a
indukovand hladina kalcitoninu po stimulécii  kalciom aebo
pentagastrinom.

Pacienti chori na MTC mau zvySend bazalnu hladinu
kalcitoninu v krvnom sére, pacienti v skorom predklinickom &tadiu
MTC ochorenia (premaligna C-bunkova hyperplézia alaebo
mikroskopicky nador) zvycajne este nemajl zvySent bazalnu hladinu
kalcitoninu. U takychto pacientov vak pozorujeme abnormalne zvySen(
hladinu kalcitoninu ako odpoved na podanie kalcia alaebo
pentagastrinu.

Kalcitoninovy test je finanéne nékladny a pre pacienta nérocny,
pretoze je spojeny sneprijemnymi vedlaSimi Gcinkami. Test dava
faloSne pozitivne a negativne vysledky a je potrebné ho opakovat’ kazdy
rok minimane do 40 roku Zivota. Iné skriningové vySetrenia nie st
zname apréve preto v indikovanych pripadoch by kalcitoninovy test
malo nahradit molekuldro-genetické vySetrenie, ktoré ponlka vacsSiu
presnost’ ajednoznatny vysledok bez opétovného zat’azovania pacienta.

Molekulérno - geneticka diagnostika MEN 2A syndromu
Identifikécia a detekcia Specifickych mutécii u Tudskych
dediénych ochoreni pomocou molekularno - genetickych metéd
umoziiuje skort diagnostiku choroby. Clenovia rodin trpiacich na
vrodeni. mnohopocetnd  endokrinni  neoplaziu patria  medzi
prediktivnych jedincov a len genetickym skriningpm mozno u nich
dokézat’ mutovany RET gén. Bezpecnym testom ¢&lenov postihnutych
rodin je analyza gendmovej DNA. Geneticko- molekuldrna analyza
umoZziiuj e detekciu nositel'a mutovaného génu s 95- 99% presnostoul.
Tento test spociva:
(a) izolacialymfocytov z periférng krvi pacientov,
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(b) amplifikacia (namnoZenie) Useku génu s predpokladanou
mutéciou metddou PCR (polymerézova retazova reakcia),

(c) sekvenovanie,

(d) Stiepenie restrikénymi endonukledzami (3).

Prognéza MEN 2 syndromu je zalozend na skorgj diagnostike
aradikdnom odstréneni Stitngj Zl'azy. V takom pripade, pokial eSte
nevznikli metastazy, je pravdepodobnost’ prezitia pre pacientov velmi
dobra Verkym prinosom genetickej diagnostiky je odhalenie nositel'ov
mutécie eSte pred objavenim sa prvych Kklinickych priznakov.
Najdblezitejsim rozhodnutim utychto jedincov je nagasovanie
chirurgického z&kroku. Doporuceny vek totalngj tyroidektomie u MEN
2A deti je do 5 roku veku, u MEN 2B deti edte skér (4).

Zaujimavé kazuistiky

Rodina E
12? EI [
3 4]
|- il 11
o B 60t
[
2, 111
¥y
r P == o —
Qé) Q @ S @ REN
1 o TR l—‘— Nmrva)
891 10l 1T 120 TRETLE/ 1Y) 23—
eﬂmgéeﬁh S TOTH
g1 L
B SOOI & -
Netestovany Zomrel
Feochromocytom :‘ Testovany .. Proband
Nositel mutacie Jedinec bez mutacie r Vel/( pr}/(}'/ch klinickych|
priznakov

Rodina E je vynimo¢nd pritomnostou novej, dosial
nepopisangj mutacie. Tato rodina je postihnutd MEN 2A ochorenim
v Siestich generéciach. U desiatich pacientov sa vyskytuje MTC (E-I/1,
E-11/1, E-1II/1, E-I11/2, E-IV/2, E-IVI3, E-IV/4, E-IV/7, E-V/5, E-V/8),
u dvoch pacientov v kombinécii s feochromocytémom (E-IV/2 and E-
IV/4). Udaje pacientov z|.-11l. generécie sii odvodené len z tstneho
podania rodinnych prislusnikov, lekéarske zaznamy nie st k dispozicii.
Pacient (E-11/4) zomrel na nezndme nadorové ochorenie. Stard matka
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probandky E-l11/1 ako 40 ro¢nd zomrela na leukémiu krétko po
subtotalngj tyreodektomii a potvrdeni MTC. Prastary otec E-11/1 zomrel
ako 24 roény Sest mesiacov po odstraneni MTC na mohutnd krénd
lymfadenopatiu. Matka probandky E-1V/2 bola vo veku 26 rokov
operovana na MTC ao20 rokov neskor na feochromocytém. Na
z&klade rodinngl anamnézy Styri dieveata (E-V/2, E-V/3, E-V/5, B-V1/4)
atrgja chlapci (E-V/4, E-VI/3, E-VI/6) zIV. aV. generécie boli
vySetrené v roku 1992 na pritomnost’ kalcitoninu v sére po indukcii
pentagastrinom a kalciom. Vysoka hodnota indukovaného kalcitoninu sa
objavila u13-ro¢ného dievéata (E-V/5) anasledna tyroidektémia
potvrdila pritomnost MTC. Pre G¢ely molekuldrno - genetickej analyzy
sme mali ngjprv k dispozicii len parafinové blocky nadorového tkaniva
MTC probandky E-V/5. VySetrili sme ungl sedem exénov RET génu
kédujacich na cystein  bohatl oblast atyrozinkinazové domény.
V krétkom ¢ase sme vySetrili g jej matku E-1V/2 ajej 18 mesanl dcéru
E-VI/1 vtom ¢ase bez priznakov ochorenia. Genetické vySetrenie
lymfocytarngg gDNA matky a dcéry anédorove) DNA probandky
odhalilo pritomnost dvoch mutacii lokalizovanych v exéne 11 v RET
géne. lde o zamenu cysteinu za serin (Cys634Ser) v oblasti bohatgj na
cystein azamenu aaninu za serin (Ala641Ser) v transmembranove)
oblasti. Zatial'¢o prva mutacia je dobre zndma, druhd je unikatna svojim
vyskytom gj lokalizéciou. U MEN 2 pacientov nachadzame zvycajne len
jednu patologick( mutéciu a nebyva lokalizovana v trransmembranove)
doméne tyrozinkindzového receptora.

Zigtili sme, Ze obe mutécie IeZia na rovnakej alele asl teda
zdedené od jedného rodi¢a. Molekularno - genetick& analyza objavila
obe mutécie len u MEN2 jedincov. Nikto zo zdravych ¢lenov rodiny a
nikto zo 75 testovanych zdravych jedincov nema v zérodoénej DNA
pritomnd tato zdmenu. Tym sa dokazalo, Ze novoobjavend zamena
Alab41Ser nie je polymorfizmus pritomny v zdravej slovenske
populé&cii, ale o novobjavena mutécia spojena SMEN 2A syndrémom
(5). Genetické vySetrenie odhalilo obe mutécie g u bezpriznakovej 18
mesacngj dcéry probandky (E-VI/1). Paralelné biochemické vySetrenie
bazdlng hladiny kalcitoninu odhalilo pozitivny ndlez a dieta je pod
stalym dohladom lekérov. Druha vetva rodiny (potomkovia E-11/4) diho
odmietala genetické vysSetrenie. Pacientka E-1V/7 prekonaa ako 25
ro¢na totalnu tyroidektémiu spozitivnym vysledkom histolégie na
MTC. Po jg sthlase ung molekularno-geneticka analyza potvrdila
pritomnost’ oboch mutécii v RET géne. Zdravotny stav jef potomkov nie
je zndmy. Na obrazku 3 je rodokmeti Rodiny E s vyznatenou
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pritomnostou MTC, feochromocytému, veku prvych Kklinickych
priznakov a pripadne veku Umrtia

Pri pozorovani viacerych generédcii vySetrenych slovenskych
rodin sMEN 2A syndrémom je pozoruhodny posun prvych priznakov
ochorenia z 3.- 4. dekédy Zivota pacientov do druhe a ¢asto g prve
dekady zivota u ich potomkov. Pogas siedmich rokov molekulérno-
genetickg) analyzy MEN2 rodin sa odhalilo desat’ nositelov mutovaného
RET génu, ktory v case genetickej analyzy nejavili Ziadne priznaky
ochorenia. Sedem z nich, vo vekovom rozhrani 2,5-15 rokov, sa
podrobilo preventivng totalnej tyroidektomii a histologické vySetrenie
u nich potvrdilo rézne &téadia neoplastickych a prekancer6znych zmien
&titngj Zl'azy. Diet’a, ktoré sme pred Siestimi rokmi odhalili ako nositela
mutécie, so podrobilo totanej thyroidektomii otri roky neskér abol
ung dokdzany uz obojstranny MTC. Jg bratrancovi, nositelovi
rovnakej mutécie, bola preventivne resekovana &titna zl'aza vo veku 2
rokov snadezom karcindmu pri&itnych teliesok. Temer 100%
penetrancia ochorenia u nositelov mutécie askory nastup ochorenia
v detskom veku je pripisovana na vrub nezvyéainému faktu — zZe cely
funkeny organizmus je vybudovany z buniek obsahujlcich aktivovany
onkogén (6).

Pacient F

I

Ilﬂ
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Pacientovi F-11/3 bol v roku 1989 vo veku 16 rokov
diagnostifikovany feochromocytom. Rodinnd anamnéza nepoukazovala
na MEN2, takze po vykonani adrenalektomie nebol dae
dispenzarizovany. V roku 2004 bol pacientov cytologicky nélez
suspektny na papilarny karcindbm a vzh'adom na predchadzajucu
diagndzu bol odoslany na genetické vySetrenie. Hladina bazélneho g
indukovaného kalcitoninu vyrazne prevySovala normy.  Pacient sa
podrobil totédlng tyreoidektomii s disekciou kréného lymfatickeho
systému. Hstolégia potvrdila medularny karcindm &titngl zlazy s
metastatickym rozsevom. Genetické vySetrenie odhalilo missense
mutaciu Met918Thr v exdne 16 RET génu Specifickd pre agresivny
MEN 2B syndrém. U jeho rodi¢ov a stirodencov nebola objavena Ziadna
mutécia RET génu atym sa u nich vylGgilo riziko vzniku MEN 2B.

MEN 2B syndrém je povazovany za vel'mi agresivny. Uz u deti
vo veku 2,1-3,7 rokov je dokazatel'né 1. Stddium MTC (T1, prip. 8 N1)
auz v tomto veku je doporuc¢ena totél na tyroidektomia. Vtedy je 5- a 10-
ro¢né prezitie pacientov na trovni 85 a 75 %. V pubertalnom obdobi uz
MTC zvaiSa dosahuje 3. Stadium a bez adekvatneho chirurgického
zasahu sa MEN 2B pacienti zriedka dozivaju reprodukéného veku. U
pacienta F-1/1 bol MEN 2B syndrome objaveny az v 31.roku Zivota, ale
u jeho potencidnych potomkov sa da ocakévat ovela skorSi nastup
ochorenia (7). Mutacia pacienta F-11/3 je de novo zarodo¢hou mutéciou,
ktora sa v 50 % mbZe preniest’ na jeho potomkov. V pripade zaujmu je
moZné ich prenatéine vySetrenie.

Predpokladany mechanizmus vzniku MTC pri MEN2

Presny mechanizmus vzniku MEN2 syndrému nie je znamy.
MEN2 mutécia je pritomné vo vSetkych bunkéch nositela a mutovany
gén je exprimovany v parafolikularnych C-bunkéch stitng Zzr'azy.
Zarodo¢na mutécia v RET géne je dostatocna na vytvorenie hyperplazie
C-buniek (prednadorové stadium), ale nadorova progresia je sposobena
akumulaciou viacerych somatickych zmien v genéme nadorove bunky,
ktorymi ziskava rastové vyhody. Vplyvom d’aSich faktorov, ktoré nie sti
plne objasnené ambzu knim patrit daSa mutécia, pritomnost
polymorfizmu aebo epigenetické faktory dochadza k zvySengj expresii
RET génu. Hyperplastické C-bunky potom proliferuja ako dosledok
aktivécie afosforylécie RET proteinu bez pritomnosti ligandu (8).
V niektorych nédoroch sa potvrdila alelicka imbalancia vedica k
overreprezentacii mutovangj alely (duplikdcia mutovaneg] alebo strata
zdrave) dely, tkz. “druhy zasah”) aebo vytvaranie proteinovych
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heterodimérov anasledné potlacenie pozitivneho efektu zdravej alely.
Bunky soboma mutovanymi alelami ziskavaju vyhodu v raste aza¢nl
vytvérat’ nador (9, 10).

Vplyv dasich génov nie je zatial' objasneny, ade dau sa
predpokladat’ nasledné somatické zmeny v. DNA opravnych génoch
veducich ku genetickej instabilite. Bodové mutacie, delécie prip. vasSe
chromozomalne zmeny zasahuju tumor supresorové gény aanti-
apoptatické faktory ainaktivuju ich, ¢im sa Uplne odstrania regulacné
mechanizmy ani¢ nebrani k rozvoju vysokomaligneho medulareho
karcinbmu.

Zaver

Medularny karcinbm &titnej Zl'azy patri medzi vel'mi agresivne
nadory, ktoré sa vyskytuji v sporadickej i dedi¢nej forme. Clenovia
rodin postihnutych s MEN2 syndrémom s neustale v riziku vzniku
MTC a jeho metastédz. Molekularno - geneticka diagnostika umoziiuje
sporahlivé a presné rozliSenie nositefov mutovaného RET génu eSte
pred objavenim sa prvych priznakov ochorenia. V¢éasna diagnostika v
ranom Stadiu ochorenia a doporu¢eny chirurgicky zakrok znizuje riziko
vzniku metastdz a umoziiuje dlhodobé prezivanie pacientov. Pribuzni
MEN2 rodin, u ktorych genetickd analyza nepreukaZze pritomnost
mutécie RET génu, si mimo rizika vzniku MEN2 syndrému a nemusia
byt d’ae dispenzarizovani. Presnost a spolahlivost molekul&rno-
genetickg) diagnostiky je takmer 100% a je vyraznym prinosom pre
¢lenov rodin postihnutych dediénym ochorenim.

Nespornymi vyhodami molekularno-genetickej analyzy je:

1, ide o pre pacienta nen&ro¢né vySetrenie bez vedrajSich Gcinkou a
s vysokou mierou spolahlivosti

2, vySetrenie saprevedie ibaraz ajedinci bez mutécie (aich
potomkovia) st tplne mimo podozrenia vzniku ochorenia
anemusia byt d’al€j dispenzarizovani

3, nositelia mutacie st podrobeny stalgj lekarskej kontrole alebo
preventivnemu odstréneniu &tit.Zl'azy eSte pred vznikom ochorenia

4, postihnutym rodinadm bola poniknuta prenatal na diagnostika.

Kto by mal podrobit’ genetickg analyze mutécii RET génu ?

1. kazdy pacient s medularnym karcindmom &titnegj Zl'azy, nezavisle
od rodinngj anamnézy

2. v&etci prvostupniovi pribuzni nositel’ov mutovaného génu
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3. v&etci pacienti s feochromocytémom
4. prvostupriovi pribuzni jedincov, ktori zomreli nakarcinom &titnej
Zlazy.

Skory lekérsky - chirurgicky zékrok sa doporucuje predovsetkym
nositettom MEN 2B aMEN 2A mutécie, neskorSi zékrok spojeny
skazdoroénou lekarskou prehliadkou akalcitoninovym testom sa
doporuéuje unositelov FMTC mutécie. Jedinci, ktori maju mutaciu
postihujlcu cystein v kodéne 634 v oblasti bohate] na cystein, patria
medzi vysoko suspektnych jedincov na pritomnost feochromocytému
alebo nédorov pridtitnych teliesok.

Detekcia nositelov mutovaného génu u bezpriznakovych jedincov
otvéra cestu prevencie askorej detekcie aliecby tejto choroby. Na
rozdiel od inych nadorovych ochoreni, jedinci s mutovanym RET génom
maju vyhodu v moznosti odstranenia postihnutého tkaniva avyvazenej
substituénej hormondlng liecby, ktord im zabezpeci vysoku kvalitu
d’alSieho Zivota.
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Zaver
Oravec, Moravec

i

Ochorenia  Stitng) Zlazy  predstavuji  najcastejSie
endokrinopatie v endokrinologickych ambulanciach a diagnostikuji sa
az u 70% vySetrenych ambulantnych pacientov. M6zu sa prejavovat’
ako prosté zv&Senie &titng zl'azy bez poruchy funkcie (tzv. eufunéna
struma), ktoré nespdsobuje zdravotné obtiaze, ale mbéze ist’ g o zavazné
ochorenie so zmenenou funkciou v zmysle zvySenej, resp. zniZzengj
funkcie (hypertyredza resp. hypotyredza), ako zépalové ochorenie
&itnej Zlazy rbzng genézy (tyreoiditidy), ako nédorové ochorenie
&itng Zlazy benigneho (adendm), alebo maligneho charakteru
(adenoCa &titngj Zrazy, t.j. maligna struma).

Rovnako klinicky obraz u jednotlivych diagnéz sa od pacienta
k pacientovi 1iS. MdéZe prebiehat’ vo frustngj, subklinickeg forme,
pripadne oligosymptomaticky, kedy sa manifestuju len niektoré
symptémy ochorenia, ale mdze prebiehat’ g v tazke rozvinute] forme,
s celkovymi metabolickymi prejavmi, rozvratom vnutorného prostredia
apocetnymi organovymi komplikéaciami.

Rdznorodost’ klinického obrazu, spréavne diagnostické zavery a
liecebné rozhodnutia vyZaduji bohat( klinick( sklsenost’, ako g
sporahlivy a dobry Standard vySetrovacich metéd pouzivanych v
diagnostike ochoreni &itnej Zl'azy; vrétane laboratérnej diagnostiky.
Plati to predovSetkym pri 'ahkom, ¢i latentnom priebehu ochorenia a
pri diagnostike maligneho ochorenia. Rozvinuty obraz ochorenia &titnej
Zrazy spravidla nerobi diagnostické rozpaky. Optimana lietba v
konkrétnom pripade vSak vyZaduje pouzivat preverené liecebné
postupy a prisne individudne hodnotenie klinického obrazu kazdého
jednotlivého pacienta. ReSpektovanie tychto krokov je garanciou
dobrych lietebnych vysedkov, dobrel spolupréce s pacientom a
minimalizovania zdravotnych komplikéacii.

Stratégia liecby ochoreni &titngj Zlazy tvori neoddelitelnu
stcast’ nduky o &titng Zl'aze. Prvoradym predpokladom pri nastaveni
optimalngj liecby je je dobré tolerovatelnost’ a U¢inost’. Z praktického
hradiska ju rozdel'ujeme na medikment6znu liecbu, liecbu rédiojédom
a chiruricku liegbu, pricom jednotlivé typy liecby je potrebné chépat’
skor ako dopliiujlce sa lie¢ebné kroky a postupy, nie ako navzgom sa
vyluéujlce aternativy.
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Z&ladné vySetrenie v diagnostike ochoreni &titnej Zl'azy ostéva
dobre odobrana anamnéza, fyzikélne vySetrenie pacienta so zameranim
na fyzikdlne vySetrenie Stitng) zlazy (palpécia, perkusia, auskultécia,
deglutinatné pohyby &itngl Zrazy ap.) a vyhodnotenie organovych
symptomov. V daSom klinik podra potreby a osobnej skisenosti
indikuje laboratérne vySetrenia upresiiujlce rozsah poruchy stitnej
Zlazy arozsah morfologickych zmien na &titngj Zl'aze.

Erudovany klinik dokaZze az 80% funkenych portch &titnej Zl'azy
diagnostikovat’ na zaklade symptomatolégie ochorenia a celkového
klinického obrazu. Uréenie predbeZznegj diagnézy byva vychodiskom k
indikovaniu d’aSich dopliujucich diagnostickych postupov potrebnych k
potvrdeniu diagndzy. Tie u skiseného Kklinika nebyvaju bezpodmienecne
nutné a mdze sa zacat’ s lie¢bou ihned’. Takyto algorytmus diagnostického
postupu bolo mozno vidiet u klinikov, ktori nedisponovali velkym
arzendlom pomocnych vySetrovacich metodd. VySetrenia horménov sa
mohli indikovat’ len v obmedzenom rozsahu a na vysledky bolo nutné
¢akat' tyzdne az mesiace. DIhé doby dodania laboratérnych vysledkov
(hormony) natili klinikov rozhodovat’ ¢o nagjskdr a ne¢akat’. Samozrejme,
hodnota takychto hormonalnych vySetreni bola ¢asto skér dokumentagng;
potvrdzovala spravnost’, resp. urc¢ovala mieru omylu v klinickom Gsudku
av liecebnych odporicaniach.

Prinos v diagnostike ochoreni &itng Zlazy predstavovali
grafické metddy vySetrenia funkcie &titnej Zlazy, medzi ktoré sa radia
vySetrenie reflexu Achillovgj 3rachy (RAS), vySetrenie ¢asovych
intervalov a potencidlov na EKG zézname, ¢i vySetrenia na snimanie
salavého tepla rdk a vySetrenie bazdlneho metabolizmu. Tieto spomenuté
metédy patria skor do historickgl galérie vySetrovacich metod
pouzivanych vo funkéng diagnostike stitngj Zl'azy ante annos, nez
do aktualngl ponuky metdd vysSetrenia funkcie Stitng ZI'azy. Povazujem
v&ak za nutné zmienit' sa o nich v zavere prace a poukazat' na benefit,
ktory ich vykonavanie v diagnostike predstavovalo. PredovSetkym ide o
metddu vySetreniareflexu Achillove) SPachy.

Bolo to predovsetkym :

A) rychla dostupnost’ vysledkov vy3Setrenia,
B) neinvazivnost’ vySetreniaa

C) nizke prevadzkové néklady.

Vysetrenie sa vykonavalo na pristoji Tyreomat, ktory spinal aj
podmienky Standardnosti a reprodukovatel'nosti vySetrenia a svojho ¢asu
bol jedinou alternativou k vySetreniam horménov (v Brastisave)
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v diagnostike tyreoiddnych ochoreni, ked’Ze tieto boli pre niektoré
klinické pracoviské dostupné len vo vel'mi obmedzenegl miere.

D) Ideovy podnet k vytvorenie Tyreomatu a Standardizovaniu vySetrenia
dal, g neskdr kvaitu vysetrenia odborne garantoval primar MUDr.
Dionyz Oravec, z Endokrinologickeg stanice, poliklinického oddelenia
Fakultnej nemocnice, Bratislava

E) zavadzanie neinvazivnych vySetrovacich metdd stava sa nanovo
poziadavku dia klinickg praxe a vyzvou mediciny 21. storocia,
vzhl'adom na nebezpecie Sirenia infekcii (ktoré redlne narastd) typu
hepatitida, HIV nékaza a pod., pri kazdom instrumentalnom zasahu do
intaktnosti cievneho systému tj g pri odbere krvi na hormondne
vySetrenia

VySetrenie reflexu Achillove) Sachy vychadza z poznania, Ze
funkény stav &titng Zl'azy ovplyviiuje rychlost’ kontrakcie a relaxécie
kostrového svalstva. Pri hypertyredze je kontrakcia a rel axacia kostrového
svau a tym g reflex Achillove] SPachy zrychleny, pri hypotyredze je
reflex prediZzeny. Normalny ¢asovy priebeh u eutyredzy je 280 — 360 ms,
pri hypertyredze sa interval skracuje pod 260 ms a pri hypotyredze sa
predizuie nad 360 ms. Casové parametre vyborne Kkoreluju
skoncentraciou tyreoidanych horménov v plazme vysetrovang] osoby a
vySetrenie RAS vo velke miere mdZze nahradit vy3etrenie horménov
&itng] Zl'azy v sére (cit). D4 sa predpokladat’, Ze pride k opatovnému
rozsireniu vySetrenia RAS vo funkéngj diagnostike &itnej Zl'azy.

Priblizne v 20% funkenych poruch &itnej Zrazy laboratorne
vySetrenia ulah¢uja urcit’ diagndzu a napomahaju pri vybere liecby. Ide
¢asto o T'ahkd formu dysfunkcie Stitngj Zl'azy s neistymi symptomami
ochorenia, alebo 0 meng typicky oligosymptomaticky obraz ochorenia s
akym sa stretavame u starSich pacientov. Neisty klinicky obraz vedie k
diagnostickym rozpakom, ae g ku klinickgl opatrnosti, ktora vystriha
urobit’ undhlené a nespravne rozhodnutie. Preto laboratérne vySetrenia
vrétane grafickych metod (RAS) predstavuji diagnosticki istotu a
pomahaju potvrdit’ spravnost’ diagnozy.

Aj chirurgickd liecba a operacna taktika je vyznamne poznatena
novymi  technickymi  postupmi. SO to operécie miniinvazivne,
videoasi stované tyreoidektémie. V domacej literatlire o novych operacnych
postupoch jestvuju len ojedinel é spréavy.

MIVAT operécia &titnej Zl'azy — miniinvazivna chirurgia je podra
viacerych autorov rovnako bezpetna ako klasicka operécia. | ked’ nézory
chirurgov sa g vtomto obdobi v mnohom rozchédzaji a kozmeticky
dosiahnuty efekt povazuju len za druhorady. Autori tejto kapitoly rozvéadzaja
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indikécie a kontraindikéacie tyreoidektomie. Zdbraziiuje sa v publikécii Uzka
spolupraca a endokrinol gom, oénym lekérom, internistom.

Klasicky pristup k operécii na &titngl Zraze je prezentovany g
v zmysle plnosti predoperacnej pripravy, ¢i komplikécii zo strany poranenia
NErvus recurrens.

U nédorov &titngj Zl'azy zdoraziiuje sa g sicinnost’ oftalmologa
aonkoldga.

Bez povSimnutia by nemali zostat’ préce z 39.chirurgického dia
Kostlivého (1985), ktoré boli uverginené v Zborniku prac 39.
Chirurgickych dni  Kostlivého, kde Ustrednou témou bola
endokrinochirurgia.
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Dévod, preco autori venuju
In memoriam
prim.M UDr.Dionyzovi Oravcovi, CSc.

Co nevidiet bude tomu desat’ rokov, ¢o sme s pocitom hlbokej
bolesti aZialu prijali spravu, Ze dotiklo srdce péna priméra MUDT.
Dionyza Oravca, ktory zomrel diia 18.12.1996 v Bratislave.

Narodil sa 7.6.1914 v Podolinci ako Stvrté dieta v rodine
Zelezniciara. V Gtlom detstve stratil oboch rodi¢ov. Do 3kdl chodil na
rodnom SpiSi v Spisskegj Novegl Vs atam vr.1932 a maturoval na
Statnom redlnom gymnéziu. V tom istom roku sa zapisal naLF Karlovej
Univerzity v Prahe, kde absolvoval takmer celé Studium. Na jesei
r.1938 prestipil na LF UK v Bratisave av marci 1940 promova na
doktora v&eobecného lekérstva.

Svoju profesiondlnu dréhu zacal este v r. 1939 ako vypomaocny
asistent v Ustave experimentding patolégie LF uprof. MUDr. G.
BérdoSa. Zakrédtko po promdcii ako jeden z mala mladych lekérov,
prisusnikov svojg generécie, dlUzil slovenskému vojsku v ¢asoch
najtazsich. V r.1942 — 1943 na vychodnom fronte, pocas zakladne)
vojenskej sluzby v polnych podmienkach sa 11 mesiacov formoval jeho
vzécny charakter ¢loveka — humanistu, ktory odmietal akékolvek formy
nasilia. Aj neskdr bez ohl'adu na désledky pracovného uplatnenia nikdy
nevstlpil do politickej strany, ale konal vzdy podla svojho svedomia.
Problémy rieSil z nadhl'adu vlastnych Zivotnych skisenosti.

Po absolvovani zakladng] vojenskej sluzby od aprila 1945
pracoval ako externy lekar Lietebného Ustavu RSP v Bratisave na
Raneysovel (Bezrucove)) ul., kde sa uz ako formovany lekéar dostal do
kontaktu s chorym, ktorému obetoval cely svoj zivot. Jeho nadanie, um,
hibok& mravna sila acharakter ho preduréovali k Sirokgy medicinskej
praci avysSim métam. R.1945 sa stal odbornym asisitentom nal.Interngj
klinike prof. MUDr. L. Dérera. Jeho pracovné povinnosti sa rozSirili,
pedagogicka avedeckovyskumna praca ho nadchla. Bol nadpriemerne
nadany na cudzie jazyky (ovladal 7 jazykov slovom g pismom) avedel
ich efektivne zlOZitkovat’ v medicinskej praci. Pedagogick( préacu
vykonaval snad3enim a jemu vlasthym temperamentom a bystrostou.
Ti, ktori sme sa snim mohli na I. Interng klinike stretédvat’, ked’ bol
nadim ucitelom aasistentom, sme ho hodnotili ako neobycane
zodpovedného a vzdelaného vysokoskolského pedagoga a lekéara.
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Uz vtomto obdobi sa objavili jeho plodné vysledky
zmedicinskej praxe, nielen v prednaskach apublikéciach doma, ale &
v zahrani¢i. Mnohé z nich by obstdli aj v si¢asnosti nielen z hl'adiska
obsahu, de g zhradiska rozsashu vyznamu pre vedecky pokrok
v medicinskych vedéch.

R. 1948 zpodnetu prof. L. Dérera sa zadlzil o zriadenie
endokrinologicke] ambulancie, ktoru viedol na vysokej odbornej Urovni.
Inicioval g vytvorenie radioizotopového oddelenia l.Interngj kliniky pre
skvalitnenie diagnostickych moznosti ochoreni Zliaz svnatornym
vylucéovanim. Jeho aktivity na l.Interngj klinike boli v3estranné. Predsa
v&ak, proti jeho voli az nepochopitelnych pri¢in, vyvrcholila r. 1957
skrivodlivost voci nemu. K diu 31.12.1957 LF UK rozviazala
sasistentom MUDr. Oravcom pracovny pomer. Nepomohla ani jeho
neoby¢ajna pracovitost, nadanie, ani vedomosti zo vSeobecngj interngj
mediciny, ktoré ziskal arozvijal ngjma v diagnostike aterapii choréb
Zliaz svnutornou sekréciou. Preradili ho do sluzieb Statnej zdravotne)
spravy od 1.1.1958. Neskér ho sice menovali za ordinara pre
endikrinolégiu vo Fakultngg nemocnici v Bratisave, za krajského
odbornika z klinickel endokrinoldgie Zapadoslovenského kraja, ako g
za ¢lena poradného zboru hlavného internistu Ministerstva zdravotnictva
SR pre endokrinoldgiu o d'alSich par rookov, natenym odchodom zo
Skolstva sa mu zatvorila brana pre drdhu pedagogicko - vychovne
avedeckovyskumnej ¢inosti. Tazko niesol tento Zivotny Gder, ktory bol
motivovany morane nezdbvodnitelnymi pricinami. Nad’alej pracoval
velmi hiZevnato, o ¢om svedéi g to, Ze v r. 1964 bolo jeho pracovisko
preklasifikované na nepostelové poliklinické oddelenie Fakultnej
nemocnice amenovali ho za jeho prednostu. V tejto funkcii zostal a2 do
skon¢enia svojg aktivngj ¢innosti. V aprili 1968 primar Oravec poziada
oreviziu rozhodnutia o rozviazani pracovného pomeru sLFUK. Opé
v januari 1990 poZiadal azruSenie prepustacieho dekrétu zo Skolskych
sluzieb a o rehabilitaciu. Tuto ziadost’ v zmysle smernic rektora UK pre
rehabilitatné komisie nedoriesili.

Primar MUDr. Oravec sa ako internista aSpeciaista
endokrinoldgie zameriaval najma na diagnostiku aliecbu ochoreni
&titngj Zl'azy, pristitnych teliesok ako aj nadobliciek a gonéad. Vyznamné
Uspechyy  dosiahol g vlietcbe  postkomocénych stavov
s endokrinologickymi symptémami. Nemozno nespomenit’ desatrocia
vSestranng spolupréace s Endokrinologickym Ustavom SAV, menovite
sdoc. MUDr. J.Podobom, CSc., MUDr. S. Némethom, DrSc., akad.
MUDr. B. Lichardusom, DrSc., akad. L. Machom, DrSc., MUDr. L.
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Mikulgjom,. CSc. ainymi, skér edte s prof. MUDr. Kuklovou - Stdrovou
pri posudzovani vegeativneho systému tyreopatii.

Od r. 1968 rozvijd @& systematickdl spoluprécu sl.
Chirurgickou klinikou LF UK v Bratisave. Diagnostikoval, indikoval
k operécidm, doliecoval po operéciach tisicky pacientov s ochoreniami
endokrinného systému. NaSetril ¢as, nepoznal Unavu. VZdy bol ochotny
ako konziliar endokrinol6g pomahat’ chirurgom pri liecebnom postupe
zvladnut' pooperacné krizy, ¢i iné pooperacné komplikacie. Bol naSim
prikladom, vzorom, ucitefom. Na tato skuto¢nost’ by ani v budicnosti
nemal a siicasna mlada generéacia lekarov zabudnut'.

Pozoruhodna bola &g jeho publikaénd cinnost doma g
v zahrani¢i. Uverginil 75 odbornych vedeckych publikécii, odprednésal
vySe 160 prednésok, bol spoluautorom takmer dvoch desiatok kniZznych
publikécii, ¢o zbornikov. RieSil celostatne vyskumné dlohy,
spolupracoval so SAV, VULB amnohymi klinickymi odbormi
a pracoviskami.

Tazko vymenovat vplnom rozsahu adosahu, &o tento
uslachtily lekér dokézal urobit’ v prospech zdravia tisicov pacientov,
chorym déval optimizmus avér'u zapasit’ s chorobou.

Je potrebné vSak spomen(t’, Ze po skonéeni vojnového obdobia
vrhol svoje sily a organizatné schopnosti na Slovensku g na poli Spolku
Cerveného kriza. V spolupraci sMUDr. E. Makovickym aMUDr. B.
Rippom zorganizoval vystavbu Nemocnice CK, jedinG stavbu
z prostriedkov UNRA v Bratislave, ktor& bola postavena pre potreby CK
na Bazove ulici. Stavba bola pldnovana ako provizérium na 10 rokov,
sliizial donedavna. V r.1948-1950 pbsobil vo funkcii externého riaditel'a
tejto nemocnice aZ po jg zaclenenie do tzv. Zjednoteného zdravotnictva.
Nemalu pracu vykonal primar MUDr. Oravec v oblasti postgradudinegj
vychovy lekdarov. Od r.1951 prileZitostne prednédsal v Ustave
doskorovania lekérov (UDL/ v Prahe aod vzniku UDL v Trencine
v r.1953 systematicky pdsobil pre UDL, eko externy prednéSatel
askolitel v oblasti interngg mediciny — v odbore endokrinolégia.
V r.1953 bola ziniciativy dr.Oravca zriadend v Bratidave samostatna
endokrinologicka ambulancia — Endokrinologicka stanica KUNZ,
neskor priclenena do FN ako samomstatné nepostelové poliklinické
oddelenie na Stefanikovej ul. (Obrancov mieru), ktora zabezpetovala
najima v 50.rokoch vysSie odborné endokrinologické sluzby pre Sirsi
region Slovenska. Sicasne Endokrinologicka stanica dlUzila ako
koliace pracovisko v klinickegj endokrinoldgii pre UDL v Tren¢ine na
zZiskanie atestacie v tejto Specializécii. Napriek tomu, Ze prim. Dr.Oravec
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nebol pracovnikom Skolstva, dokézal iniciovat’ spolupracu medzi
Univerzitou Komenského v Bratislave a Univerzitou M. Lutherav Halle
— Wittenbergu, Lekéarskou akadémiou v Krakove, Univerzitou
v Szegede, zlgastiioval sa na organizatnom aprednaskovom
zabezpeceni  spoloénych ~ pracovnych ~ sympdzii  narodnych
endokrinologickych spolo¢nosti Mad’arska, Pol'ska abyvalef NDR. Za
tlto aktivitu dostal medzindrodné ocenenie SES SLS : ¢estné ¢lenstvo
v endokrinologickych spolo¢nostiach, Kopernikovu medailu Lekarskej
akadémie v Krakove, striebornu a zlat plaketu J. E. Purkyiie SLS.

Zaverom so dovolujem zdéraznit, Ze prim& MUDr. Dionyz
Oravec bol vynimo¢ny talent, diagnostik, terapeut, znalec cudzich
jazykov,histérie aumenia. Snasadenim vlastného ,ja‘ podporoval
v3etko, ¢o bolo v prospech chorého ¢loveka, bez ohladu na jeho
socidlne postavenie. Ved sém v mladosti zdpasil so socidnou biedou.
Mal hlboky cit, dobré srdce, mal r&d ¢loveka s velkym ,C*. Za vietko,
¢o pocas svojho plodného Zivota vykonal, mu patri nesmierna vd’aka
aUcta.

V osobnosti prim. MUDr. Oravca straca slovenska klinicka
endokrinoldgia g cela lekarska obec nestora apriekopnika klinickej
endokrinoldgie na Slovensku, obetavého lekara nelinavného ucitel’a,
ktory svoj Zivot zasvétil medicine , dobru ¢loveka a svojmu rodnému
kraju a dlovenskej endokrinologickej spoloénosti.

Slovensko miloval nadov3etko. Jeho srdce bilo neprestajne za
jeho viestranny rozkvet. Vyoral hlbokd a Siroku brazdu na poli mediciny
v nasg krasngj slovenskej zemi. Aj v slcasnosti je vzorom, prikladom
ako sa vzdelavat’, obetavo pomahat’ pacientom pracovat’ g na poli
vedeckého vyskumu ajeho vysledky uplatiiovat’ v klinickej praxi.

Prof. MUDr. Rudolf Moravec, DrSc.
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