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Úvod
Karcinom štítné žlázy je nejčastější endokrinní malig-
nita, představuje asi 1–1,5 % všech zhoubných nádorů, 
u žen se jedná o 5. nejčastější nádor [26]. Jde o  jeden 
z mála nádorů, u kterého je v posledních letech doku-
mentován velký nárůst incidence, a to jak v Evropě, tak 
i v ostatních částech světa. Dochází hlavně k nárůstu di-
ferencovaných karcinomů štítné žlázy (differentiated 
thyroid carcinoma – DTC), které představují asi 90 %. Di-
ferencované nádory štítné žlázy zahrnují papilární kar-
cinom a folikulární karcinom. Nárůst incidence se týká 
hlavně mikrokarcinomů, nádorů velikosti do 10  mm, 
a nízkorizikových karcinomů, velikosti do 20 mm. V sou-
časné době je DTC považován za nádor s  nejrychleji 
rostoucí incidencí [16]. V  nárůstu incidence zaujímá 
4. místo (ještě v roce 1990 se umístil jako 14.), patří mezi 
nejrozšířenější typ tumorů. Tento nárůst incidence se 
zdá být tak stabilní, že se dá předpokládat, že DTC se od 
roku 2019 stane 3. nejčastější rakovinou u žen všech vě-
kových kategorií.

V České republice je zdokumentováno, že výskyt rako-
viny štítné žlázy neustále roste. Od začátku roku 1980 se 
zvýšil 4krát. Jde o vyšší výskyt než ve většině ostatních 

evropských zemí, zároveň se řadíme mezi země s prů-
měrnou a klesající úmrtnosti na toto onemocnění. [22]. 
Ondrušová et al publikovali v roce 2014 o incidenci kar-
cinomů štítné žlázy na Slovensku [25]. 

V odborných článcích probíhá diskuse, zda je výrazný 
nárůst incidence karcinomu štítné žlázy způsoben zvý-
šenou intenzitou vyšetřování štítné žlázy, nebo zda se 
jedná o skutečný nárůst tohoto onemocnění.

Někteří odborníci se domnívají, že zvýšený počet 
nových karcinomů je ve vztahu k zvýšené diagnostické 
intenzitě [12] a častějšímu využívání citlivých diagnos-
tických postupů včetně ultrasonografického vyšetření 
(USG). Co se týká štítné žlázy, USG a  cytologická vy-
šetření pomáhají zjistit malé asymptomatické nádory 
štítné žlázy. Použití USG umožňuje zejména detekci 
malých uzlíků ve štítné žláze. Pouze 40  % uzlů štítné 
žlázy menších než 1,5 cm v maximálním průměru je ob-
jeveno při fyzikálním vyšetření.

Jiní odborníci se domnívají, že jde o skutečný nárůst, 
vzhledem k  prostředí a  změnám životního stylu. Jaké 
jsou argumenty ve prospěch skutečného zvýšení in-
cidence karcinomů štítné žlázy? Jestli je zlepšené vy-
hledávání jedinou příčinou zvýšení malých nádorů, 
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Risk factors of thyroid carcinoma
Summary
Thyroid cancer is one of the world’s fastest growing tumor incidences. The number of new cases has particularly in-
creased in differentiated papillary thyroid carcinoma. In the Czech Republic it is documented that the incidence of 
thyroid cancer continues to grow, since 1980 has increased four times. The Czech Republic has a higher incidence 
than most other European countries and at the same time is a country with average and declining mortality from 
this disease. This review summarizes the known risk factors that may contribute to the formation and rise of thy-
roid carcinomas.
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v raném stadiu, mělo by být doprovázeno postupným 
poklesem větších a  pokročilejších nádorů. K  nárůstu 
však dochází u všech velikostí nádoru a fází, což nazna-
čuje, že zvýšená detekce není jedinou příčinou. K  ná-
růstu rakoviny štítné žlázy dochází také téměř výhradně 
u papilárních nádorů, zatímco pokud by byl nárůst dán 
lepší detekcí, narůstaly by i  ostatní histologické typy 
karcinomů štítné žlázy [1]. 

Rizikové faktory, které se mohou podílet na 
zvýšení incidence rakoviny štítné žlázy
Marcelllo et al ve své publikaci Vliv prostředí na vývoj 
nádorů štítné žlázy: nový odhad píší, že ačkoliv jsme ne-
pochybně pochopili biologii a  molekulární dráhy zá-
kladní karcinogeneze štítné žlázy, udělali jsme malé 
pokroky v  identifikaci rizikových faktorů pro vznik 
DTC. Naše znalosti o  rizikových faktorech jsou velmi 
podobné tomu, co jsme věděli před 30–40  lety [23]. 
Kromě ionizujícího ozáření, nejvíce zdokumentovaným 
rizikovým faktorem pro DTC, je zkoumána role dalších 
faktorů včetně stravovacích návyků, kouření tabáku, 
života ve vulkanických oblastech, cizorodých látek a za-
pojení virů do karcinogeneze štítné žlázy. Vzhledem 
k  nárůstu nových karcinomů je problematika stratifi-
kace rizika nemoci podle rizikových faktorů v současné 
době hodně aktuální. Řada autorů se věnuje ve svých 
článcích jednotlivým rizikovým faktorům.

Faktory zevního prostředí
Expozice ionizujícímu záření (radiace)
Nejlépe probádaným rizikovým faktorem je ionizující 
záření, které zvyšuje riziko malignity štítné žlázy od 5 do 
50 % [29,30]. Štítná žláza může být ozářena více než jiné 
tkáně, a to vzhledem k umístění v těle a pro svoji schop-
nost vychytávat jód. Zevní záření (RTG a γ záření) stejně 
jako i působení radioaktivního jódu (inhalací nebo poži-
tím) mohou zvýšit riziko vzniku rakoviny štítné žlázy. 
Za zvýšenou dávku radiace je zodpovědný i narůstající 
počet RTG vyšetření. Mettler et al uvádějí, že během po-
sledních 25 let se v USA efektivní dávka záření zdvojná-
sobila (z přibližně 3  mSv/rok v  roce 1980  na 6  mSv/rok 
v roce 2006) [24]. Rizikem jsou hlavně vyšetření v oblasti 
hlavy a krku. Byl pozorován zvýšený výskyt nádorů štítné 
žlázy u dětí léčených zevním zářením pro různá benigní 
onemocnění hlavy a  krku (thymus). V  mladém věku je 
štítná žláza velmi radiosenzitivní. Jak je zdokumento-
váno, po Černobylské havárii došlo u dětí v ohrožené ob-
lasti k velkému nárůstu rakoviny štítné žlázy, a to hlavně 
papilárního karcinomu. Nejen po havárii v  Černobylu 
v roce 1986 byly podány solidní důkazy o účincích záření 
na organizmus [34]. Tyto účinky byly popsány již dříve po 
explozi atomové bomby v Japonsku v roce 1945 a po ra-
dioaktivní kontaminaci v důsledku jaderných pokusů na 
Marshallových ostrovech v roce 1954.

Příjem jódu
Příjem jódu může mít vliv na prevalenci onemocnění 
štítné žlázy a  vzniku rakoviny štítné žlázy [33]. Nedo-

statek jódu způsobuje zvýšení tyreostimulačního hor-
monu (TSH), hlavního růstového faktoru pro folikulární 
buňky štítné žlázy. Je známo, že příjem jódu ovliv-
ňuje vznik jednotlivých histologických typů rakoviny 
štítné žlázy. V oblastech s nedostatkem jódu je více fo-
likulárních než papilárních karcinomů. V zemích, kde se 
naopak provádí jodová profylaxe, průměrné TSH v séru 
klesá a  zvyšuje se poměr papilárního a  folikulárního 
karcinomu [7,10]. Nicméně role příjmu jódu ve zvyšo-
vání incidence rakoviny štítné žlázy je stále předmětem 
diskusí. 

Život ve vulkanické oblasti
Největší výskyt DTC na celém světě byl pozorován u lidí 
žijících v  sopečných oblastech, jako je Island, Hawai, 
Francouzská Polynésie, Nová Kaledonie a  Sicílie. V  roce 
1970  pětiletá studie odhalila, že výskyt rakoviny štítné 
žlázy v Oahu a Hawai, oblastech s největší incidencí DTC 
na světě u obou pohlaví, je způsobena přítomností aktiv-
ních sopek, které produkují hojně lávu. Tito autoři studo-
vali i přítomnost karcinogenních látek v lávě [13]. V Itálii 
bylo prokázáno, že v okolí Etny je dvojnásobná incidence 
nádorů štítné žlázy, a to pouze papilárního histotypu. Do 
vody se dostávají složky z lávy, především těžké kovy [27]. 

Strava a životní styl
Zatímco role jódu jako rizikového faktoru pro karcinom 
štítné žlázy je známa, pokud jde o vliv různých druhů 
potravin na jeho vznik, dosavadní studie mají kontro-
verzní výsledky. V  různých etnických skupinách mají 
dietní faktory odlišné role a  jsou ovlivněny různými 
stravovací návyky. Významnou roli v příjmu jódu mají 
potraviny bohaté na jód, ryby a korýši. Byla také zkou-
mána spotřeba potravin, které mají negativní vliv na 
štítnou žlázu, jako jsou např. brukvovité zeleniny. Byla 
u  nich prokázána pozitivní asociace s  rizikem vzniku 
karcinomu štítné žlázy. Byla vykázána pozitivní kore-
lace s vysokou spotřebou některých druhů masa, jako 
je vepřové a drůbeží maso. Mléčné výrobky nevykazo-
valy žádnou významnou souvislost [6]. V roce 2014 byla 
publikována zajímavá studie z USA, autoři zjišťovali vliv 
venkovní teploty na vznik karcinomu štítné žlázy. Došli 
k závěru, že bydlení v chladném klimatu, v oblasti jako 
je Aljaška, zdvojnásobuje riziko vzniku karcinomu štítné 
žlázy ve srovnání s teplými oblastmi jako je Texas [20].

Kouření
Kouření tabáku je dobře známý rizikový faktor pro 
mnoho typů rakoviny, ale jeho role v etiogenezi karci-
nomu štítné žlázy je sporná. Tabákový kouř obsahuje 
směs více než 7 000 chemikálií, z nich jsou stovky che-
mických látek toxické a  přibližně 70  může vyvolat ra-
kovinu (Centrum pro kontrolu a  prevenci nemocí – 
Centers for Disease Control and Prevention) [5]. I když 
se některé studie snažily zjistit vztah mezi kouřením 
a  DTC, jejich výsledky jsou spíše rozporuplné a  ma-
toucí. Ačkoliv novější studie s velkými počty účastníků 
ukázaly inverzní korelaci mezi DTC a konzumací tabáku, 
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stále nejsou jasné důsledky mnoha toxických látek na-
lezených v cigaretovém kouři na vznik DTC.

Xenobiotika
Jako rizikové faktory jsou diskutovány i  exogenní slou-
čeniny a chemické látky – xenobiotika, které interferují 
s biologickými funkcemi a narušují homeostázu lidského 
organizmu. Tyto látky mohou pocházet z  přírodních 
zdrojů (rostliny a bakterie), ale většina z nich je odvozena 
z  lidské činnosti. Patří mezi ně polybromované difenyl
étery (PBDE), bisfenol A (BPA), retardéry hoření, pesticidy, 
repelenty nebo součásti tepelných izolací. Většinou jde 
o  perzistentní organické znečišťující látky, které nejsou 
odbouratelné, proto se hromadí v  životním prostředí. 
V  rámci potravinového řetězce mohou být xenobio-
tika absorbována člověkem a  volně žijícími zvířaty. Xe-
nobiotika jsou schopná se vázat na receptory buněčné 
membrány, působí buď jako agonisté, nebo antago-
nisté ovlivňující receptorové ligandy a modulují expresi. 
Vysoký výskyt rakoviny štítné žlázy byl hlášen ve Španěl-
sku u osob vystavených dlouhodobě chemikáliím, které 
mohou být důvodem pro zvýšení BRAF mutace a  ná-
sledně vyššího výskytu rakoviny štítné žlázy [35].

Viry
Viry jsou zodpovědné za téměř 20 % všech lidských ma-
lignit, ale jejich karcinogenní mechanizmy se liší v závis-
losti na konkrétním viru, cílových buňkách a individuál-
ním stavu jedince [2]. Viry způsobují genetické mutace 
cílových buněk a  hostitelských faktorů. Mohou také 
modulovat různé biologické procesy, včetně proliferace 
a diferenciace buněk. V souvislosti s karcinomem štítné 
žlázy byly zkoumány herpetické viry, viry Epsteina-Ba-
rrové (EBV), cytomegaloviry a polyomaviry. I když byly 
nalezeny důkazy o přítomnosti herpetických virů v tká-
ních štítné žlázy, což ukazuje na účast těchto virů v ná-
dorovém procesu ve štítné žláze, je stále nejasné, jaká je 
jejich role v karcinogenezi [31,33]. Pro vysvětlení vztahu 
virů a karcinomu štítné žlázy jsou nezbytné další studie.

Faktory vnitřního prostředí
Nodozity ve štítné žláze
Uzly ve štítné žláze jsou velmi častým nálezem u běžné 
populace, a  přestože naprostá většina z  nich je benig-
ního původu, roste v současnosti i výskyt karcinomů [19]. 
Byla řešena otázka, zda se liší výskyt rakoviny štítné žlázy 
v štítné žláze s jedním uzlem proti polynodózní strumě. 
Prevalence malignity štítné žlázy s jedním uzlem se od-
haduje na 5  % [15]. Nedávná metaanalýza podporuje 
závěr, že rakovina štítné žlázy je méně častá v terénu po-
lynodózní strumy než ve štítné žláze s jedním solitárním 
uzlíkem, i když toto zjištění zřejmě platí zejména pro lo-
kality mimo území Spojených států, kde jsou populace 
s nedostatkem jódu [4].

Rodinná anamnéza u nádorů štítné žlázy
V jedné studii ze Švédska bylo vyhodnoceno riziko ro-
dinného výskytu jak u papilárních a folikulárních DTC, 

ale i rizika dalších zhoubných nádorů v rodinách paci-
entů s  DTC. Jednalo se o  999  pacientů s  diferencova-
ným karcinomem štítné žlázy a 825 kontrol. Riziko roz-
voje rakoviny štítné žlázy bylo u  příbuzných prvního 
stupně 6krát vyšší než v kontrolní skupině. Nebylo po-
zorováno žádné zvýšené riziko rozvoje dalších malignit. 
Výsledky potvrdily zvýšené riziko rakoviny v  rodinách 
pacientů s papilárním a folikulárním DTC [14].

Pozdější německá studie měla za cíl odhadnout celoži-
votní kumulativní riziko rakoviny štítné žlázy u nejbližších 
příbuzných pacientů s nonmedulárními karcinomy štítné 
žlázy (NMTC). V  letech 1955–2009 sledovali u 11 206 pa-
cientů s diagnózou NMTC populační kohortu 63 495 pří-
buzných prvního stupně. Vypočítávali standardizované 
poměry výskytu (SIRS) a našli zvýšené riziko u ženských 
příbuzných pacientů s PTC 2 %, což představuje 3násobný 
nárůst oproti běžné populaci, u  dvojčat bylo pak 23ná-
sobné zvýšení rizika pro stejný typ papilárního karcinomu. 
Čím dříve byl pacient s PTC v rodině diagnostikován, tím 
vyšší bylo SIR u  jeho/její mladší příbuzné. U  příbuzných 
pacientů s PTC byla tendence k manifestaci rakoviny štítné 
žlázy ve stejném věku, kdy byl PTC diagnostikován u prv-
ního pacienta. Potvrdili klinicky významné riziko karci-
nomu štítné žlázy pro rodinné příslušníky NMTC [9].

Metabolizmus
Tělesná hmotnost 
Peterson et al publikovali přehlednou studii, ve které 
se zaměřili se na hodnocení indexu tělesné hmotnosti 
(BMI), stravy a  reprodukčních faktorů v  rozvoji karci-
nomu štítné žlázy a hodnotili 37 kontrolovaných studií. 
Mezi faktory, které sledovali, našli v  analyzovaných 
datech nejjasnější pozitivní korelaci s  BMI, a  to i  přes 
rozdíly v  odhadech rizik. Většina prací podporovala 
malou, ale pozitivní asociaci pro BMI (rozmezí odhadu 
rizika 1,1–2,3 u mužů a 1,0–7,4 u žen). Autoři se domní-
vají, že by tato informace mohla sloužit jako argument 
pro potřebnou prevenci tohoto onemocnění [28].

Inzulin 
Inzulin stimuluje proliferaci buněk štítné žlázy. Přítom-
nost inzulinové rezistence (IR) je spojena s větším ob-
jemem štítné žlázy a  se zvýšeným výskytem uzlů ve 
štítné žláze. Cílem studie Balkan et al [3] bylo zjistit pří-
tomnost případného spojení mezi IR a rakovinou štítné 
žlázy. Porovnávali pacienty s diferencovaným karcino-
mem štítné žlázy a  pacienty s  uzlovou strumou. Obě 
skupiny byly srovnány z hlediska frekvence IR a podle 
odhadu hodnocení metabolického syndromu (MetS). 
Rozdíl mezi skupinami, pokud jde o  frekvence IR, BMI 
a  některých z  parametrů MetS, byl statisticky nevý-
znamný (p > 0,05). Analýza podskupin na základě veli-
kosti nádoru neukázala významný rozdíl mezi pacienty 
s mikrokarcinomem (do 10 mm) a větším karcinomem 
(nad 10 mm), pokud jde o některý z parametrů studie 
(p > 0,05). Ani MetS ani IR nebyly významným rizikovým 
faktorem pro rakovinu štítné žlázy. IR není častější u pa-
cientů s karcinomem štítné žlázy [3].
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Tyreostimulační hormon
Vysoké hladiny tyreostimulačního hormonu (TSH) 
mohou být způsobeny neléčenou hypotyreózou nebo 
nedostatkem jódu. Nedostatek jódu způsobuje zvýšení 
TSH, hlavního růstového faktoru pro folikulární buňky 
štítné žlázy. 

Vyšší hodnoty TSH, a to i v normálním rozmezí, jsou 
spojeny se zvýšeným rizikem karcinomu štítné žlázy. 
Bylo potvrzeno, že je přímý vztah mezi hladinami TSH 
a  rizikem papilárního karcinomu štítné žlázy (PTC). 
Vztah mezi sérovou hladinou TSH a četností PTC byl ve 
studii Fjorda et al nezávislý na typu nodozity (solitární 
uzel proti polynodózní strumě) a nebyl závislý na věku. 
Autoři došli k závěru, že u pacientů s uzlovou strumou, 
kteří byli léčeni L-tyroxinem, který snížil hladinu sé-
rového TSH, došlo i  ke snížení manifestace PTC. Jed-
nalo se o početnou skupinu 20 055 pacientů bez léčby 
a 7 859 pacientů léčených L-tyroxinem [11].

Autoimunitní onemocnění štítné žlázy
Nejběžnější příčinou hypotyreózy v  dospělosti je au-
toimunitní tyreoiditida, jejíž nejčastější formou je 
Hashimotova tyreoiditida. Výskyt tohoto onemocnění 
se v posledních desetiletích podstatně zvýšil, současně 
se více než zdvojnásobil i výskyt rakoviny štítné žlázy. 
Je autoimunitní tyreoiditida predispozicí pro rozvoj ra-
koviny štítné žlázy? Dosavadní studie měly rozporuplné 
výsledky. Někteří autoři zjistili, že papilární karcinom 
štítné žlázy je u  pacientů s  Hashimotovou tyreoiditi-
dou průměrně 2,8krát častější, s  proměnlivým výsky-
tem v rozmezí od 0,5 do 30 % [18].

Několik studií se zaměřilo na vztah současné Hashi-
motovy tyreoiditidy a  klinického průběhu karcinomu 
štítné žlázy. Závěr většiny studií byl, že u  pacientů se 
současnou tyreoiditidou je lepší prognóza průběhu 
karcinomu štítné žlázy [8,21].

Reprodukční faktory
V roce 2012 publikovali Kabat et al studii o reprodukč-
ních faktorech, užívání hormonů a  vzniku karcinomu 
štítné žlázy u postmenopauzálních žen. Nenašli důkazy, 
že by reprodukční nebo hormonální faktory byly ve 
vztahu k riziku vzniku rakoviny štítné žlázy [17].

Diferencovaný DTC je 4krát častější u žen než u mužů, 
proto je předpokládána úloha ženských hormonů v etio-
logii DTC. Tato hypotéza byla hodnocena i v rámci tzv. EPIC 
kohorty (European Prospective Investigation into Cancer 
and Nutrition – EPIC). Mezi 345 157 ženami (průměrný věk 
51 let) bylo následně v průměru za 11 let zjištěno 508 pří-
padů tyreoidálního karcinomu (TC). Poměry rizika (hazard 
ratio – HR) a 95% interval spolehlivosti (confidence inter-
val – CI) byly odhadnuty pomocí Coxových proporčních 
rizikových regresních modelů. Nebyly pozorovány žádné 
významné asociace mezi rizikem diferencovaného karci-
nomu štítné žlázy a počtem těhotenství, kojením, stavem 
menopauzy a  věkem první menstruace a  věkem me-
nopauzy. Významný vztah byl nalezen s anamnézou ne-
plodnosti (HR 1,70; 95  % CI 1,12–2,60), nedávným těho-

tenstvím (HR pro ≤ 5 vs > 5 let před počátkem sledování 
3,87; 95 % CI 1,43–10,46), typem menopauzy (HR pro chi-
rurgickou vs přirozenou menopauzu: 2,16; 95 % CI 1,41–
3,31), orální kontracepcí (oral contraception – OC), použí-
vanou při počátku sledování (HR 0,48; 95 % CI 0,25–0,92) 
a trvání použití OC (HR pro ≥ 9 vs ≤ 1 rok: 0,66; 95% CI: 
0,50–0,89). Zvýšené riziko bylo také zjištěno při hormo-
nální substituční terapie užívané při počátku sledování 
(HR = 1,30; 95 % CI 1,02–1,67), ale to nebylo významné po 
očištění o typ menopauzy (HR = 1,22; 95 % CI 0,95–1,57). 
Celkově výsledky této prezentace nepodporují silnou 
roli reprodukčních a  menstruačních faktorů a  užívání 
ženských hormonů v  etiologii DTC. Některé sledované 
souvislosti mohou být reálné nebo mohou být způso-
beny zvýšeným sledováním u žen, které měly problémy 
s neplodností, byly po nedávném těhotenství nebo pod-
stoupily chirurgickou menopauzu [37].

Tato práce byla podpořena grantem IGA MZ ČR, 
NT/11455–5.
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