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původní práce

Úvod
Mikrokarcinómy (nádory ≤ 10 mm, pT1a) tvoria asi 30 % 
diagnostikovaných diferencovaných karcinómov štítnej 
žľazy a sú hlavným dôvodom vzostupu incidencie kar-
cinómu štítnej žľazy v  posledných desaťročiach. V  ich 
manažmente zostáva stále viacero kontroverzií. Väčši-
nou ide o  náhodne zistené nádory pri histologickom 
vyšetrení žľazy po jej chirurgickom odstránení alebo 
menej často sa odhalia pri ultrazvukovom vyšetrení. Vo 

väčšine prípadov (78–99 %) ide o papilárne mikrokarci-
nómy (mikro-PTC) [1–3].

Vzhľadom na fakt, že úmrtnosť na toto ochorenie je 
veľmi zriedkavá, snahou liečby je redukovať vznik lo-
kálnej recidívy a vzdialených metastáz pri minimálnom 
iatrogénnom poškodení pacienta.

Implementácia poznatkov medicíny založenej na dôka-
zoch do praxe priniesla významné zmeny v manažmente 
týchto pacientov. Mnohé štúdie dokázali nízku agresi-
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Súhrn
Liečba nízkorizikových štádií diferencovaného karcinómu štítnej žľazy patrí v súčasnosti ku kontroverzným oblas
tiam manažmentu tyreoidálnych nádorov. Významné svetové odborné spoločnosti a renomované pracoviská po-
kladajú lobektómiu za dostatočný terapeutický výkon pri papilárnom mikrokarcinóme v  štádiu pT1a cN0cM0. 
Napriek tomu pretrvávajú aj iné názory a liečebné postupy, ktoré väčšinou vedú k zbytočnému nadliečovaniu pa-
cientov, a tým k zhoršenej kvalite ich života. V našej práci sme zisťovali priebeh choroby u pacientov s diferencova-
ným mikrokarcinómom štítnej žľazy pri použití rôznych liečebných postupov: lobektómia, totálna tyreoidektómia, 
totálna tyreoidektómia s  profylaktickou lymfadenektómiou centrálneho kompartmentu a  totálna tyreoidektómia 
s následnou liečbou rádiojódom. Popri výbornej prognóze sme nezistili žiadne klinicky významné rozdiely v prie-
behu ochorenia. Vyplýva z  toho, že lobektómia je dostatočným terapeutickým výkonom pri diferencovanom 
mikrokarcinóme štítnej žľazy bez dokázaných metastáz.
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The course of differentiated thyroid microcarcinoma in patients treated 
by different therapeutic strategies 
Summary
Low risk differentiated thyroid microcarcinoma therapy is a controversial area of thyroid tumor management. Major 
international medical societies and reputable institutes consider lobectomy to be sufficient therapeutic interven-
tion for the pT1a cN0cM0 stage of papillary thyroid microcarcinoma. However different views and therapeutic strat-
egies exist and result in unnecessary overtreatment and worsening of patient’s quality of life. We researched the 
course of the differentiated thyroid microcarcinoma in patients using different therapeutic strategies: lobectomy, 
total thyroidectomy, total thyroidectomy with central compartment prophylactic lymphadenectomy and total thy-
roidectomy followed by radioactive iodine treatment. Apart from an excellent prognosis we did not find out any 
clinically significant differences in the course of the disease. We can conclude that lobectomy is sufficient therapeu-
tic intervention for patients with differentiated thyroid microcarcinoma without known metastases. 
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vitu mikro-PTC, a preto sa upustilo od komplexnej onko
logickej liečby tohto ochorenia. V  súčasnosti väčšina 
významných svetových odborných spoločností a  reno-
movaných pracovísk pokladá lobektómiu za dostatočný 
terapeutický výkon pri mikro-PTC bez klinicky dokáza-
ných metastáz, v štádiu pT1a cN0cM0. Totálna tyreoidek
tómia (TTE) sa odporúča u  pacientov s  mikro-PTC pri 
multifokalite postihujúcej oba laloky žľazy, u pacientov 
s predchádzajúcim ožiarením krku, pri dokázaných uz-
linových alebo vzdialených metastázach a pri familiár-
nom non-medulárnom karcinóme štítnej žľazy [4]. Štan-
dardné postupy Americkej tyreoidologickej spoločnosti 
(ATA) najnovšie dokonca pripúšťajú u pacientov s cyto-
logicky potvrdeným mikro-PC bez agresívnych čŕt a bez 
klinických metastáz alebo lokálnej invázie iba aktívne 
sledovanie pacienta [5]. Napriek tomu, že moderné od-
porúčania endokrinologických spoločností (Európska 
tyreoidálna spoločnosť  – ETA a  ATA) sú pomerne jed-
noznačné, nestretli sa všade so súhlasom. Aj na Sloven-
sku sa stále možno stretnúť s pretrvávaním starších a už 
prekonaných liečebných postupov, s  nejednotnosťou 
terapeutických postupov a  zbytočným nadliečovaním 
pacientov. 

Cieľ práce 
Cieľom našej práce bolo zistiť priebeh ochorenia u pa-
cientov s histologicky dokázaným diferencovaným mik-
rokarcinómom štítnej žľazy v  štádiu pT1aN0  alebo Nx 
pri použití rôznych liečebných postupov: lobektómia, 
TTE, TTE s  profylaktickou lymfadenektómiou centrál-
neho kompartmentu (CK) a TTE s následnou liečbou rá-
diojódom (RI). 

Vyšetrení a metódy
Retrospektívne sme analyzovali súbor 296  pacientov 
(248 žien a 48 mužov) s diferencovaným mikrokarcinó-

mom štítnej žľazy sledovaných v  endokrinologických 
ambulanciách Onkologického ústavu sv. Alžbety (OUSA) 
od roku 2000 do júna roku 2016. 16 pacientov malo fo-
likulárny mikrokarcinóm, všetci ostatní mali mikro-PTC. 

Zisťovali sme, ako ovplyvnil zvolený terapeutický 
postup prognózu pacienta. Pacienti boli operovaní na 
rôznych chirurgických pracoviskách z celého Slovenska 
(15  pracovísk s  často vykonávanými operáciami štítnej 
žľazy a 5 pracovísk s príležitostnými výkonmi na štítnej 
žľaze). O rozsahu operácie a ďalšej liečbe RI rozhodovali 
väčšinou lokálni lekári (chirurgovia a endokrinológovia). 
Do našej starostlivosti sa pacienti dostali až po histologic-
kom určení diagnózy diferencovaného mikrokarcinómu.

Štatistickú významnosť zistených rozdielov (tab. 1) 
sme vyhodnotili metódou podľa Newcombe [6] v kal-
kulátore http://vassarstats.net.

Výsledky
Celkovo sme zistili veľmi dobrú prognózu ochore-
nia. Iba u 6 pacientov (2 %) z celého súboru ochorenie 
perzistuje. U 4 z nich ide len o minimálnu laboratórnu 
perzistenciu (vzostup stimulovanej hladiny tyreoglo-
bulínu) bez klinicky manifestných a zobrazovacími me-
tódami odhalených metastáz. U 2 (0,7 %) sú metastázy 
prítomné aj klinicky.

Z celého súboru pacientov s tyreoidálnym mikrokar-
cinómom (296  pacientov) sa u  264  (89  %) v  čase dia
gnózy nádoru nezistili metastázy. 228  pacientov bolo 
v  štádiu pT1aNx, tj. nemali profylakticky exstirpované 
a histologicky vyšetrené lymfatické uzliny CK a 36 pa-
cientov v štádiu pT1aN0, tj. mali negatívny histologický 
nález pri profylaktickej disekcii CK. 

Iba 20  pacientov (7  %) z  celého súboru malo vyko-
nanú v súčasnosti odporúčanú lobektómiu, 2 pacienti 
mali ponechanú celú štítnu žľazu in situ (nádor bol rese-
kovaný v cyste ductus thyreoglossus). Ostatní pacienti 

Tab. 1. Charakteristika súboru pacientov s metastazujúcim a nemetastazujúcim ochorením 

 
počet pacientov 

s nemetastazujúcim 
nádorom (N0, Nx)

% pacientov 
s nemetastazujúcim 

nádorom (N0, Nx)

počet pacientov 
s metastazujúcim 

nádorom (N1)

% pacientov 
s metastazujúcim 

nádorom (N1)
signifikantnosť

N (celkový počet 
pacientov)

262 100,0 34 100,0 –

BRAF pozitivita 1 0,4 4 11,8 S

pozitívna rodinná anam-
néza karcinómu ŠŽ

7 2,7 3 8,8 NS

papilárny karcinóm 242 92,4 33 97,1 NS

folikulárny karcinóm 20 7,6 1 2,9 NS

ženské pohlavie 225 85,9 24 70,6 S

mužské pohlavie 37 14,1 10 29,4 S

koincidujúca autoimu-
nitná tyreoiditída

130 49,6 14 41,2 NS

multifokalita (> 1 ložisko) 50 19,1 17 50,0 S

priemerný vek 51 46 –

ŠŽ – štítna žľaza
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mali realizovanú TTE. U  žiadneho pacienta s  lobek-
tómiou, ani u  pacientov s  ponechanou štítnou žľazou 
sme nepozorovali perzistenciu ani recidívu ochore-
nia. Lobektómia bola teda dostatočným chirurgickým 
výkonom.

Celkovo bola vykonaná profylaktická disekcia CK 
u  52  pacientov bez klinicky zjavných metastáz (cN0). 
U 16 (31 %) bol histologický nález na lymfatických uz-
linách pozitívny v  zmysle uzlinových mikrometastáz 
(pN1a). Napriek liečbe RI ochorenie perzistuje u  jed-
ného z  týchto pacientov (6  %). Z  228  pacientov bez 
histologického vyšetrenia uzlín CK (v štádiu pNx) per-
zistuje ochorenie u 2 (0,9 %). Pacienti s realizovanou di-
sekciou CK nemali teda lepšiu prognózu.

88 pacientov (34 %) bez potvrdených uzlinových me-
tastáz (N0 alebo Nx) absolvovalo liečbu RI s priemernou 
kumulatívnou dávkou 237 mCi na pacienta. 176 (66 %) 
pacienti liečbu RI nedostali. V prvej skupine pacientov 
liečených RI sme v 1–16-ročnom sledovaní nezistili lo-
kálnu recidívu ochorenia, ani vznik uzlinových metastáz 
na krku. V druhej väčšej skupine bez liečby RI sa doká-
zali metastázy u 2 pacientov (1 %) po 6 a 12 rokoch sle-
dovania. Obaja nemali vykonanú profylaktickú disekciu 
CK. Súčasne to znamená, že u 99 % pacientov v štádiu 
pT1aNx alebo N0 bez liečby RI sme v dlhodobom sledo-
vaní nezistili recidívu (graf).

Uzlinové metastázy sa dokázali celkovo u 34 pacien-
tov (11 %) celého súboru. U 13 z nich (4,4 %) boli meta
stázy diagnostikované sonograficky pred operáciou 
štítnej žľazy. U  11  sa manifestovali hmatnou krčnou 
lymfadenopatiou a u 2 sa zistili náhodne pri USG vyšet-
rení. U 3 pacientov (1 %) sa zistilo metastatické postihnu-
tie lymfatických uzlín pri pooperačnom USG vyšetrení, tj. 
išlo o nepoznané metastázy pred operáciou. Všetky tieto 

metastázy boli lokalizované v  laterálnom krčnom kom-
partmente (pT1aN1bMx). Tento typ karcinómu je vysoko 
rizikový a logicky vyžaduje komplexnú štandardnú liečbu 
(vrátane liečby RI) a  prísne sledovanie. V  našom súbore 
296 pacientov sa mikrokarcinóm manifestoval uzlinovými 
metastázami iba v 5,4 % (tab. 2).

U 16 pacientov sa zistili metastázy tesne pooperačne 
histologickým vyšetrením profylakticky disekovaných 
lymfatických uzlín CK (pT1aN1a), tab. 2. Iba u 1 z týchto 
pacientov ochorenie perzistuje. Ide o pacienta s multi-
fokálnym nádorom, ktorý bol liečený TTE a RI.

U 2 pacientov (obaja iniciálne T1aNxM0) sa zistili uzlinové 
metastázy v priebehu sledovania ochorenia (6 a 12 rokov 
od stanovenia diagnózy karcinómu). U jedného sa me-
tastázy diagnostikovali ultrasonografickým vyšetrením 
krku v  lymfatických uzlinách laterálneho kompartmentu. 
U  druhého odhalila patologické lymfatické uzliny v  sub-
mandibulárnej oblasti scintigrafia, ktorá bola indikovaná 
na základe merateľnej hladiny tyreoglobulínu. U oboch 
týchto pacientov bola iniciále vykonaná totálna tyreoidek-
tómia bez adjuvantnej liečby RI. U oboch ochorenie stále 
perzistuje. Recidívu sme teda zaznamenali u 0,7 % pacien-
tov celého súboru, resp. u 0,8 % pacientov bez dokázaných 
metastáz. Všetci ostatní pacienti iniciálne bez metastáz 
(99 %) dosiahli remisiu ochorenia (tab. 2).

Ľahkú laboratórnu perzistenciu so zvýšenou hladinou 
tyreoglobulínu bez detekovateľných metastáz sme za-
znamenali u 4 pacientov. 1 pacient bol iniciálne v štádiu 
T1aN1aM0, 2 pacienti T1aN1bM0 a 1 pacient T1aN1bM1 
(prítomné boli pľúcne metastázy). Všetci mali iniciálne vy-
konanú TTE a boli liečení RI. U 2 pacientov (0,7 %) sú meta
stázy dokázateľné zobrazovacími vyšetreniami (tab. 3).

U pacientov s metastazujúcim nádorom sme zistili čas-
tejší výskyt pozitívnej rodinnej anamnézy karcinómu štít-
nej žľazy (8,8 % vs 2,7 %) a BRAF mutácie (11,8 % vs 0,4 %). 
Častejšie u nich išlo o multifokálny nádor (50 % vs 19 %) 
a  častejšie boli postihnutí muži (29  % vs 14  %). V  tejto 
skupine mali pacienti nižší priemerný vek v čase stano-
venia diagnózy (46 vs 51 rokov). Štatisticky významné sú 
iba rozdiely v prítomnosti mutácie BRAF a v multifokalite 
(tab. 1).

Diskusia
Mikro-PTC sa v  súčasnosti pomerne často a  náhodne 
zisťujú pri histologickom vyšetrení resekátov štítnej 
žľazy po operáciách z neonkologickej indikácie. Vzhľa-
dom k  tomu, že ide o  neočakávaný nález, chirurgovia 
nemajú dôvod vykonávať profylaktickú lymfadenektó-

Graf. �Liečba rádiojódom u pacientov bez dokázaných 
metastáz

áno
34 %

nie

Tab. 2. Čas zistenia metastáz u pacientov v štádiu N1 (celkovo 34)

počty pacientov lokalizácia patologických LU

pred operáciou (palpačný nález alebo USG) 13/296 (4,4 %) laterálny kompartment (N1b)

tesne po operácii (USG) 3/296 (1 %) laterálny kompartment (N1b)

tesne pooperačne histologickým vyšetrením profylakticky 
disekovaných lymfatických uzlín CK

16/52 (31 %) centrálny kompartment (N1a)

recidíva ochorenia 2/296 (0,7 %) laterálny kompartment/submandibulárne (N1b)
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miu CK. Vzniká otázka, ako postupovať u  pacienta po 
lobektómii (menej často po tyreoidektómii) s  náhod-
ným nálezom mikrokarcinómu, keď nie je istota, či pa-
cient nemá uzlinové mikrometastázy v  CK. Náhodne 
zistený mikro-PTC bez dokázaných uzlinových me-
tastáz v  súčasnosti väčšina autorov pokladá za ocho-
renie s výbornou prognózou nevyžadujúce intenzívnu 
komplexnú liečbu ako väčšie tyreoidálne karcinómy.

Avšak aj mikro-PTC môže byť zriedkavo sprevádzaný 
metastázami do lymfatických uzlín alebo výnimočne 
do vzdialených orgánov. Tieto metastazujúce nádory sa 
správajú agresívne a  vyžadujú si adekvátnu liečbu. Kli-
nicky sa manifestujú práve lymfadenopatiou. Veľká väč-
šina mikrokarcinómov sa však zistí náhodne a takéto ag-
resívne správanie nemá. Práve na tieto je zameraná naša 
práca a úvaha. 

Sugitani et al z  Cancer Institute Hospital v  Tokyu vo 
svojej práci z roku 2010 uvádzajú, že počas 5 rokov sledo-
vania 230 pacientov s papilárnym mikrokarcinómom bez 
chirurgickej liečby došlo k nárastu tumoru iba u 7 %. Len 
u 1 % sa zistili nové metastázy, ktoré boli úspešne liečené 
[7]. Roku 2014 publikovali Ito et al výsledky 10-ročného 
aktívneho sledovania chirurgicky neliečených 1 235 pa-
cientov s cytologicky dokázaným mikro-PTC. V 8 % došlo 
k nárastu nádoru o ≥ 3 mm. U 3,8 % pacientov sa diagnos-
tikovali nové metastázy, taktiež úspešne liečené. Progre-
sia nádoru bola najväčšia u mladších (≤ 40 rokov) a naj-
menšia u  starších pacientov (≥ 60  rokov). Preto autori 
považujú starších pacientov so subklinickým mikro-PTC 
za najvhodnejších kandidátov iba na observáciu. Avšak 
aj u mladších pacientov je možné s chirurgickou liečbou 
vyčkať až do prechodu nádoru do klinického štádia [8]. 

Japonskí autori Oda et al vo svojej práci z roku 2016 po-
rovnávali súbor 1 179 pacientov s mikro-PTC iba aktívne 
sledovaných so skupinou 974  pacientov liečených chi-
rurgicky. Na základe faktu, že onkologické výsledky boli 
u oboch skupín rovnako výborné, avšak druhá skupina 
mala viac komplikácii chirurgickej liečby (paréza n. laryn
geus recurrens, hypoparatyreóza, krvácanie, jazva, po-
treba substitúcie levotyroxínom), preferujú u  mikrokar-

cinómov bez dokázaných metastáz aktívne sledovanie 
pred chirurgickou liečbou [9]. Tento názor zastáva u pa-
cientov v štádiu pT1a cN0cM0 aj Japonská spoločnosť ty-
reoidálnych chirurgov a Japonská spoločnosť endokrin-
ných chirurgov [10].

V našej práci sme v zhode s najnovšími poznatkami po-
tvrdili výbornú prognózu pacientov s  diferencovaným 
mikrokarcinómom štítnej žľazy, najmä však s  náhodne 
zisteným mikro-PTC. U 31 % pacientov, u ktorých sa vy-
konala profylaktická disekcia CK, sa dokázali uzlinové 
mikrometastázy. Rovnaký výskyt možno preto očaká-
vať v celom ostatnom súbore, kde sa tento profylaktický 
výkon neuskutočnil (štádium pT1aNx). Napriek tomu, 
že väčšina týchto pacientov liečbu RI nedostala, počas 
1–15-ročného sledovania sme okrem 2 z nich (1 %) nezis-
tili progresiu uzlinových mikrometastáz. Vyplýva z toho, 
že uzlinové mikrometastázy v  CK zďaleka nemajú taký 
význam ako klinicky manifestné uzlinové metastázy, 
ktoré sa zistia perioperačne sonograficky. K podobnému 
záveru dospel aj kolektív autorov z Japonska. Vo svojom 
súbore zistili postihnutie lymfatických uzlín pri profylak-
tickej disekcii CK až u 66 % pacientov (z celkového počtu 
235 pacientov), avšak klinická recidíva bola u tejto sku-
piny iba v 0,4 % (pacienti neboli liečení RI). Rovnako nízku 
recidívu 0,65 % zistili aj u pacientov bez profylaktickej di-
sekcie CK [11]. Tieto zistenia potvrdzujú, že profylaktická 
disekcia CK nezlepšuje prognózu pacientov s mikro-PTC. 
Preto ju v tejto indikácii neodporúča vykonať ETA [4] ani 
ATA [5].

Liečbu RI absolvovalo celkovo 34 % pacientov nášho 
súboru s asymptomatickým mikro-PTC. Išlo skôr o pa-
cientov s  dávnejšie diagnostikovaným nádorom. Ne-
potvrdili sme jej prínos pre prognózu pacienta. Na ne
opodstatnení tejto liečby u danej skupiny pacientov sa 
zhodujú všetky svetové odborné spoločnosti [4,5,10].

Rizikovými faktormi metastazovania boli v  našom 
súbore nižší vek, BRAF pozitivita, pozitívna rodinná anam-
néza karcinómu štítnej žľazy, multifokalita nádoru, mužské 
pohlavie. U týchto pacientov odporúčame prísnejšie sle-
dovanie. Nižší vek (< 40 rokov) považujú na základe svo-

Tab. 3. Charakteristika pacientov s perzistujúcim ochorením

pacient 1 pacient 2 pacient 3 pacient 4 pacient 5 pacient 6

vek pacienta v čase určenia diagnózy 40 rokov 53 rokov 54 rokov 30 rokov 39 rokov 64 rokov

iniciálne štádium T1aNxM0 T1aNxM0 T1aN1aM0 T1aN1bM0 T1aN1bM0 T1aN1bM0

rozsah operácie iniciálne TTE TTE TTE TTE TTE TTE

profylaktická disekcia CK nie nie ano nie nie nie

iniciálna liečba rádiojódom nie nie ano ano ano ano

rodinná anamnéza karcinómu ŠŽ ano nie nie nie nie nie

BRAF pozitívny nie nie nie ano nie nie

počet ložísk 1 1 viac 1 viac viac

histológia klasický 
variant PTC

klasický 
variant PTC

klasický 
variant PTC

klasický 
variant PTC

klasický 
variant PTC

klasický 
variant PTC

dediferenciácia nádoru/rádioterapia nie ano nie nie nie nie
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jich zistení za nezávislý prediktor progresie mikro-PTC aj 
Ito et al [8]. Väčšie PTC progredujú naopak častejšie vo 
vyššom veku [12]. Pozitívnu koreláciu BRAF mutácie s re-
cidívou mikro-PTC publikoval Chen [13]. Aj iní autori po-
tvrdili väčší sklon k  metastazovaniu u  multifokálnych 
mikro-PTC [1,14].

Záver
V našom súbore pacienti s mikro-PTC bez liečby RI mali 
rovnako priaznivý priebeh ochorenia ako pacienti, ktorí 
RI dostali. Aj keď u významného podielu mikrokarcinó-
mov možno predpokladať uzlinové mikrometastázy v CK, 
tieto sa u pacientov bez liečby RI v ďalšom sledovaní kli-
nicky nemanifestovali. Preto považujeme v súlade so sú-
časnými odporúčanými postupmi [4,5] lobektómiu za 
dostatočnú liečbu pacientov s  diferencovaným mikro
karcinómom štítnej žľazy bez prítomných uzlov na 
kontralaterálnej strane a bez klinicky zjavnej lymfadeno
patie (negatívny predoperačný ultrasonografický a per
operačný makroskopický a palpačný nález na uzlinách, 
cN0). Pre pacienta určite nie je irelevantné, či sa vykoná 
lobektómia alebo totálna tyreoidektómia, ktorá nie je 
prínosom. Podmienkou však musí byť, aby endokrinológ 
predoperačne, aj pri neonkologickej indikácii, dôkladne 
ultrasonograficky vyšetril aj druhý lalok štítnej žľazy a za-
meral sa aj na vyšetrenie lymfatických uzlín a aby chirurg 
peroperačne dôsledne vyšetril aspexiou a  palpáciou 
pretracheálne a  paratracheálne lymfatické uzliny (CK). 
Pacienti po lobektómii s  mikro-PTC by mali byť sledo-
vaní skúseným endokrinológom. Vzhľadom na súčasné 
možnosti ultrasonografickej a  laboratórnej diagnostiky 
možno ojedinelých pacientov s menej priaznivým prie-
behom zavčasu podchytiť a efektívne liečiť. Malý podiel 
pacientov s mikro-PTC, ktorý sa manifestuje uzlinovými 
metastázami, samozrejme vyžaduje komplexnú liečbu, 
ktorú predstavuje TTE s disekciou CK a postihnutého la-
terálneho komparmentu, liečba RI a hormonálna supre-
sívna terapia.
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