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přehledné referáty

Úvod
V posledních 20 letech došlo v rozvinutých zemích k dra-
matickému nárůstu výskytu karcinomu štítné žlázy. I když 
přesné důvody nárůstu nejsou objasněny, není pochyb, 
že velkou část zvýšení incidence karcinomu štítné žlázy 

je možno přičíst „overdiagnosis“, diagnostikování velmi 
malých karcinomů štítné žlázy (thyroid carcinoma – TC), 
které je spojeno s  rozšířením nových diagnostických 
metod. V  posledních letech se zvýšilo používání ultra-
sonografie (USG) štítné žlázy a  aspirace tenkou jehlou 
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Souhrn
Karcinomy štítné žlázy (TC) představují 1–2 % všech lidských nádorů, jedná se o 7. nejčastější tumor. Mezi novými 
pacienty je velká převaha žen. U žen se jedná o 5. nejčastější nádor. V České republice bylo v roce 2015 diagnos-
tikováno 1 143 nových případů TC. Jde o nádor s největším nárůstem incidence vůbec. Mezi nově diagnostikova-
nými nádory jsou hlavně diferencované nádory štítné žlázy (DTC) vycházející z  folikulárních buněk štítné žlázy. 
Papilární, folikulární a  Hurthleho karcinomy představují dnes 95  % všech nových případů. Vzhledem k  velkému 
pokroku v léčbě těchto nádorů je prognóza pacientů většinou velmi dobrá. Obtížnější je léčba v případě dalších 
typů nádorů. Anaplastický karcinom štítné žlázy (představuje méně než 1 % nádorů štítné žlázy) je vzácná forma 
karcinomu štítné žlázy, která je velmi zhoubná. Ve štítné žláze se také vyskytují neuroendokrinní tumory, vychá-
zející z C buněk. Jde o takzvaný medulární karcinom štítné žlázy, který je méně častý (5 % všech karcinomů štítné 
žlázy). Vzniká z parafolikulárních neuroendokrinních buněk štítné žlázy. Tento nádor často metastazuje do krčních 
lymfatických uzlin, častější je výskyt i vzdálených kostních, jaterních a plicích metastáz. V roce 2016 jsme publiko-
vali v tomto časopise článek Karcinomy štítné žlázy: současné terapeutické postupy. V něm jsme se věnovali dia-
gnostice karcinomu štítné žlázy a  jednotlivým léčebným postupům. V tomto přehledném článku se věnujeme 
diferencovaným karcinomům štítné žlázy (DTC), hlavně aktuálním názorům na léčbu nízkorizikových karcinomů. 
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Thyroid carcinomas: the present view on diagnostics and therapy
Summary
Thyroid carcinoma (TC) represents 1–2 % of all human tumors, and is the seventh most common tumor. Women 
are in large majority among new patients. For women, this is the fifth most common tumor. In the Czech Republic, 
1 143 new cases of TC were diagnosed in 2015. It is the tumor with the highest increase in incidence. Among newly 
diagnosed tumors, most of those are differentiated thyroid gland carcinomas (DTCs) originating from follicular thy-
roid cells. These tumors are follicular and papillary carcinomas and Hurthle carcinoma, accounting for 95 % of new 
cases. Due to the great progress in treatment, the prognosis is most commonly good for these tumors. Treatment is 
more difficult for other types of tumors. Anaplastic thyroid cancer (representing less than 1 % of thyroid tumors) is 
a rare form of thyroid cancer that is very malignant. Also found in the thyroid gland is Euro-C-cell tumor, which orig-
inates in C cells. This is the so-called medullary thyroid carcinoma, which is less common (5 % of all thyroid carcino-
mas). It emerges from the parapolyclic neuroendocrine cells of the thyroid gland. This tumor often metastasizes to 
the cervical lymph nodes, and frequently occurs in distant bone, liver and lung metastases. In 2015, in this publica-
tion we published an article: Thyroid gland carcinomas, current therapeutic procedures. This article was devoted 
to the diagnosis of thyroid carcinoma and individual treatment procedures. In this article, we look at differentiated 
thyroid carcinomas (DTCs), especially current opinions on the treatment of low-risk carcinomas.

Key words: differentiated thyroid cancer – radioidine – targeted therapy



Vlček P et al. Karcinomy štítné žlázy, současný pohled na diagnostiku a léčbu 573

Vnitř Lék 2017; 63(9): 572–579

za kontroly ultrazvukem (FNA – fine-needle aspiration). 
Došlo také k v pokroku v histologickém hodnocení a k peč-
livějšímu vyhodnocení vzorků štítné žlázy.

Přeřazení některých pacientů z kategorie středního rizika 
do kategorie nízkého rizika umožnil rovněž pokrok ve zna-
lostech rizika recidivy u různých histologických podtypů ra-
koviny štítné žlázy. I přes tyto popsané skutečnosti zůstává 
při rozhodování o léčbě u pacientů s nízkým rizikem obava, 
zda u nich lze riziko recidivy zcela vyloučit. Při rozhodování 
o způsobu léčby je proto třeba postupovat v léčebném po-
stupu u  jednotlivých pacientů velmi individuálně: na zá-
kladě zkušenosti ošetřujícího lékaře a také na základě aktu-
álních odborných publikací. 

V posledních několika měsících bylo diagnostice a léčbě 
diferencovaných karcinomů štítné žlázy věnováno něko-
lik dále citovaných zajímavých článků, ze kterých jsme 
čerpali pro účely předkládaného přehledu.

Základním léčebným opatřením v  péči o  pacienty 
s  diferencovanými karcinomy štítné žlázy (DTC  – diffe
rentiated thyroid gland carcinomas) zůstává: chirurgická 
léčba, léčba radioaktivním jodem a následná substituce 
levotyroxinem. Ve vzácných případech radiojod refrak-
terních nádorů se používá supresní léčba hormony štítné 
žlázy, zevní radioterapie a  zcela výjimečně systémová 
cytostatická chemoterapie. V poslední době byla schvá-
lena pro léčbu radiojodem refrakterního DTC biologická 
léčba inhibitory tyrozinkináz.

V roce 2016  jsme publikovali v  tomto časopisu článek 
Karcinomy štítné žlázy: současné terapeutické postupy [1]. 

V  tomto přehledném článku se budeme věnovat dife
rencovaným karcinomům štítné žlázy (DTC), hlavně ak-
tuálním názorům na léčbu nízkorizikových karcinomů.

Epidemiologie a klasifikace
S nálezem DTC se setkáme u 7–15 % pacientů, kteří pod-
stupují operaci štítné žlázy [2]. Ve Spojených státech se 
podle publikace Cancer statistics 2017 předpokládá, že 
v roce 2017 bude v USA diagnostikováno 56 870 nových 
případů TC. V Německu je diagnostikováno ročně při-
bližně 6 000 nových případů DTC [3].

V České republice bylo dle ÚZIS v roce 2015 diagnostiko-
váno celkem 1 143 nových případů karcinomu štítné žlázy. 
Oproti 1 022  novým případům v  roce 2011  jde o  nárůst 
o 11,83 %. Informace o výskytu nádorů štítné žlázy v České 
republice od roku 2011 do roku 2015 jsou uvedeny v tab. 1, 
která uvádí data o výskytu nádorů podle pohlaví a podle 
stadia onemocnění. 

Klasifikace nádorů štítné žlázy
Nezbytným předpokladem pro volbu správného léčeb-
ného postupu je posouzení rizikovosti nádorů u  jed-
notlivých pacientů a správná klasifikace stadia onemoc-
nění. Je vytvořena celá řada klasifikací rizika DTC; většina 
je založena na kombinaci velikosti primárního nádoru, 
histologii, extratyroidálním šíření nádoru a věku v době 
diagnózy. Tato klasifikace pomáhá předpovídat riziko lo-
kální recidivy, rozvoje metastáz a úmrtnosti. Klasifikace 
TNM, která je primárně založena na velikosti primárního 

Tab. 1. �Počet a zastoupení stadií u nově diagnostikovaných zhoubných TC u mužů a žen v letech 2011–2015. 
Zdroj: Národní onkologický registr, ÚZIS ČR (http://www.uzis.cz/registry-nzis/nor)

pohlaví stadium 2011 2012 2013 2014 2015

muži

stadium 1 115 (53,0 %) 132 (53,2 %) 135 (54,0 %) 148 (61,4 %) 153 (63,2 %)

stadium 2 25 (11,5 %) 26 (10,5 %) 26 (10,4 %) 24 (10,0 %) 23 (9,5 %)

stadium 3 26 (12,0 %) 21 (8,5 %) 32 (12,8 %) 28 (11,6 %) 20 (8,3 %)

stadium 4 26 (12,0 %) 39 (15,7 %) 35 (14,0 %) 22 (9,1 %) 24 (9,9 %)

stadium neznámo/neuvedeno 25 (11,5 %) 30 (12,1 %) 22 (8,8 %) 19 (7,9 %) 22 (9,1 %)

celkem 217 (100 %) 248 (100 %) 250 (100 %) 241 (100 %) 242 (100 %)

ženy

stadium 1 526 (65,3 %) 560 (71,1 %) 589 (72,1 %) 663 (74,2 %) 657 (72,9 %)

stadium 2 88 (10,9 %) 70 (8,9 %) 71 (8,7 %) 65 (7,3 %) 52 (5,8 %)

stadium 3 73 (9,1 %) 49 (6,2 %) 61 (7,5 %) 66 (7,4 %) 68 (7,5 %)

stadium 4 44 (5,5 %) 53 (6,7 %) 52 (6,4 %) 36 (4,0 %) 48 (5,3 %)

stadium neznámo/neuvedeno 74 (9,2 %) 56 (7,1 %) 44 (5,4 %) 63 (7,1 %) 76 (8,4 %)

celkem 805 (100 %) 788 (100 %) 817 (100 %) 893 (100 %) 901 (100 %)

celkem

stadium 1 641 (62,7 %) 692 (66,8 %) 724 (67,9 %) 811 (71,5 %) 810 (70,9 %)

stadium 2 113 (11,1 %) 96 (9,3 %) 97 (9,1 %) 89 (7,8 %) 75 (6,6 %)

stadium 3 99 (9,7 %) 70 (6,8 %) 93 (8,7 %) 94 (8,3 %) 88 (7,7 %)

stadium 4 70 (6,8 %) 92 (8,9 %) 87 (8,2 %) 58 (5,1 %) 72 (6,3 %)

stadium neznámo/neuvedeno 99 (9,7 %) 86 (8,3 %) 66 (6,2 %) 82 (7,2 %) 98 (8,6 %)

celkem 1 022 (100 %) 1 036 (100 %) 1 067 (100 %) 1 134 (100 %) 1 143 (100 %)
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nádoru, počtu a lokalizaci metastáz do lymfatických uzlin 
a přítomnosti vzdálených metastáz, ukazuje tab. 2 [4].

ATA (Americká tyreoidální asociace) ve svých součas-
ných doporučeních navrhuje dělení TC na základě vý-
skytu četnosti rizika recidivy podle některých struktu-
rálních charakteristik [5]: 

�� vysoce riziková skupina: výskyt extratyreoidálního 
rozšíření nádoru, neúplné odstranění nádoru, vzdá-
lené metastázy nebo metastazování do lymfatických 
uzlin velikosti > 3 cm

�� skupina se středním rizikem: agresivní histologie, 
menší extratyreoidální rozšíření, vaskulární invaze 
nebo > 5 metastatických lymfatických uzlin (0,2–3 cm)

�� skupina s  nízkým rizikem: intratyreoidální DTC, ≤  5, 
výskyt mikrometastáz do lymfatických uzlin (< 0,2 cm)

The American Joint Committee on Cancer (AJCC) vy
užívá při diagnostice rizikových faktorů kombinace TNM 
klasifikace a věku pacienta > 55 let [6]. Rovněž hodnocení 
invaze nádoru do lymfatických a krevních cév považují 

za velmi důležité, neboť bylo prokázáno, že tyto nálezy 
jsou spjaty se středním rizikem recidivy.

Běžná stratifikace rizika DTC je založena na klasifikaci 
TNM [7]:

�� vysoce riziková skupina: pT3, pT4 každé N1, všechny M1
�� skupina s nízkým rizikem: pT1b, pT2, cN0/pN0, CM0
�� skupina s velmi nízkým rizikem: pT1a, cN0/pN0, CM0

Kontroverze v léčbě
Jak bylo již uvedeno v  úvodu, chceme se věnovat 
hlavně aktuálním názorům na léčbu nízkorizikových 
DTC. Je jistě důležité se v  klinické praxi opírat nejen 
o vlastní diagnostické a léčebné zkušenosti, ale rovněž 
mít přehled o  tom, jaké postoje zaujímají jednotlivé 
světové autority.

Celosvětově existuje mnoho doporučení pro klinic-
kou praxi, diagnostiku, léčbu a  následné sledování ne-
mocných s DTC. Evropská asociace štítné žlázy (ETA – the 
European Thyroid Association) zveřejnila svá doporu-
čení pro léčbu DTC v roce 2013 [8]. Evropská společnost 
pro nukleární medicínu, (EANM – the European Associa-
tion of Nuclear Medicine) a Společnost nukleární medi-
cíny a molekulárního zobrazování (SNMMI – The Society 
of Nuclear Medicine and Molecular Imaging) publikovaly 
nejnovější pokyny pro terapii DTC radiojodem v  letech 
2008 a 2012 [9,10]. Japonská asociace endokrinních chi-
rurgů a  Japonská společnost chirurgů štítné žlázy pře-
hodnotily své pokyny v roce 2014 [11]. Nové ATA pokyny 
pro léčbu DTC u dospělých nemocných byly zveřejněny 
v  roce 2015  [12] a aktualizované pokyny ATA pro léčbu 
dětských pacientů byly zveřejněny v roce 2015 [5].

Prakticky všechny tyto autority se v současné době 
shodují v  léčebném postupu u  pacientů s  nádorem 
velikosti > 4  cm. U  těchto pacientů je jednoznačný 
konsenzus: po totální tyreoidektomii každého zajistit 
ještě radiojodem. Jedná se přibližně o 30 % všech dia-
gnostikovaných TC. Odborná diskuse v současné době 
řeší otázku, jak radikálně postupovat v  léčbě u zbýva-
jících 70  % pacientů, u  kterých byly diagnostikovány 
nádory méně rizikové: jedná se o skupinu s nízkým rizi-
kem a skupinu s velmi nízkým rizikem. 

Terapie diferencovaného karcinomu štítné 
žlázy
Léčba karcinomů štítné žlázy vyžaduje multidisciplinární 
přístup zahrnující těsnou spolupráci endokrinologa 
a specialistů pro nukleární medicínu, onkologii a endo-
krinologickou chirurgii (všeobecnou nebo hlavy a krku). 
Diagnostické a léčebné možnosti se v posledních letech 
značně zdokonalily. Máme k dispozici vysoce senzitivní 
metody pro laboratorní měření hladin sérových nádo-
rových markerů (supersenzitivní tyreoglobulin a  kalci-
tonin), modernější ultrasonografické a scintigrafické pří-
stroje, včetně s možností hybridního zobrazení (SPECT/
CT). Toto umožňuje provádět méně zatěžující a pro paci-
enty tak i lépe tolerované zákroky.

Současným trendem je využívat efektivnějších, méně 
invazivních a  méně nákladných procedur, které jsou 

Tab. 2. �TNM klasifikace rakoviny štítné žlázy – 
dle histologie. Upraveno podle [4]

TX primární nádor nelze hodnotit

T0 žádný důkaz primárního nádoru

T1 velikost nádoru max. 2 cm, omezuje se na štítnou žlázu

T1a velikost nádoru max. 1 cm, omezuje se na štítnou žlázu

T1b velikost nádoru > 1 cm až max. 2 cm, omezuje se na 
štítnou žlázu

T2 velikost nádoru > 2 cm až 4 cm, omezuje se na štítnou 
žlázu

T3 nádorové velikosti > 4 cm, omezují se na štítnou žlázu 
nebo jakékoliv nádor makroskopické extratyroidální 
prorůstání (m. sternohyoideus, m. sternothyreoideus, 
m.omohyoideus)

T3a nádorové velikosti > 4 cm, omezující se na štítnou žlázu

T3b každý nádor s makroskopickým extratyroidálním 
prorůstáním (m. sternohyoideus, m. sternothyreoideus, 
m. omohyoideus)

T4a každá velikost nádoru s extratyreoidální invazí do 
pouzdra štítné žlázy a podkožních měkkých tkání, hrtanu, 
průdušnice, jícnu nebo zvratného nervu

T4b každá velikost nádoru s invazí do prevertebrální fascie, 
mediastinálních cév nebo krční tepny

NX regionální mízní uzliny nelze hodnotit

N0 žádné regionální metastázy do lymfatických uzlin

N1 regionální metastázy lymfatických uzlin

N1a metastázy lymfatických uzlin jednostranné hladiny VI nebo 
horní části mezihrudí

N1b metastázy v jednostranných, dvoustranných nebo 
kontralaterálních krčních lymfatických uzlinách (stupeň I, II, 
III, IV a V) nebo retrofaryngeální

M0 žádné vzdálené metastázy

M1 vzdálené metastázy

T – tumor (nádor) N – nodus (uzlina) M – metastáza
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schopny zaručit optimální léčebný postup při zacho-
vání nejlepší kvality života nemocných.

Přestože má léčba rakoviny obvykle velmi dobrý průběh 
a nízkou úmrtnost, vyžaduje toto onemocnění celoživotní 
sledování s pravidelnými kontrolami na tyreoonkologic
kém pracovišti. Terapeutický přístup při léčbě DTC má 
být individuální. Optimální je léčba ve specializovaných 
centrech, která mají s léčbou tohoto onemocnění dlou-
hodobé zkušenosti. 

Chirurgická léčba
U všech široce invazivních folikulárních karcinomů 
štítné žlázy (FTC) a FTC s angioinvazí se doporučuje to-
tální tyreoidektomie.  Současně je při palpačně hmat-
ných uzlinách nebo při nálezu uzlin na předoperačním 
USG vyšetření prováděna lymfadenektomie. 

Pro všechny papilární karcinomy štítné žlázy (PTC) 
> 1 cm nebo pro všechny metastazované nebo makro
skopicky invazivní PTC se bez ohledu na velikost do-
poručuje rovněž tyreoidektomie. Pokud je při USG 
nebo v  průběhu operace potvrzen nález metastazo-
vání do lymfatických uzlin, je pro snížení rizika lokální 
recidivy v  dané oblasti plně indikována lymfadenek-
tomie. Pouhá diagnostická nebo terapeutická exstir-
pace jednotlivých lymfatických uzlin se za dostačující 
primární výkon nepovažuje.  Význam rutinního prová-
dění centrálních lymfatických disekcí s profylaktickým 
záměrem je stále diskutován. Je však vysoký předpo-
klad, že odstraněním lymfatických uzlin v  této oblasti 
se tak sníží riziko recidivy onemocnění. U  papilárního 
mikrokarcinomu štítné žlázy náhodně nalezeného při 
jednostranné operaci se obvykle nevyžaduje další chi-
rurgický zákrok. Je však nutné se ujistit, že neopero-
vaný lalok není nádorem postižen. V případě patologic-
kého USG nálezu se spíš přikláníme k totalizaci výkonu, 
neboť riziko založení mikrometastáz není v takto změ-
něném terénu zanedbatelné.

Léčba radiojodem
Léčba radiojodem má více než 60letou tradici.  Za tu 
dobu byl jednoznačně prokázán jeho léčebný efekt 
u pacientů s DTC s vysokým rizikem recidivy. U pacientů 
s velmi nízkým rizikem DTC pozitivní vliv podání radio-
jodu na navození remise a  celkové přežití nebyl v  po-
sledních prospektivních klinických studiích jednoznačně 
prokázán.

Léčba radiojodem je u nemocných s DTC definována 
jako systémové podávání 131I (smíšeného β  a γ  zářiče) 
za účelem radioeliminace pooperačních zbytků štítné 
žlázy, jakož i  neresekovatelné nebo neúplně reseko-
vané tkáně štítné žlázy.

Tato adjuvantní ablační radioterapie zbytků štítné 
žlázy nebo nádorové tkáně je optimálním předpokla-
dem pro následné dlouholeté sledování nemocných, pro 
stanovení sérového tyreoglobulinu (Tg) a pro provádění 
radiojodových celotělových skenů.

Radiojodem jsme schopni v  časné fázi onemocnění 
detekovat lokální recidivu nebo vzdálené metastázy, což 

přispívá k úspěšnosti léčby a minimalizaci úmrtnosti. Re-
gionální nebo vzdálené metastázy jsou často také zjis-
titelné při stoupající hladině Tg po úspěšné tyreoablaci 
zbytků štítné žlázy. Bylo potvrzeno, že ablativní radiote-
rapie snižuje míru recidivy a mortality v prvních 10 letech 
od stanovení diagnózy [13–16]. Léčba radiojodem je in-
dikována u vysoce rizikové skupiny DTC (pT3, pT4, každé 
N1, každé M1), u  nízkorizikového DTC (pT1b, pT2, pN0, 
M0) a u malých velmi nízkorizikových papilárních karci-
nomů štítné žlázy v  případě, že jsou přítomny rizikové 
faktory [17,18].

Pro zajištění vysokého vychytávání radioaktivního 
jodu (131I) v  reziduální či nádorové tkáni stejně jako pro 
průkaz metastáz, je nezbytné dosáhnout odpovídající 
hladiny sérového TSH (> 30 mIU/l). Při této hladině, popř. 
vyšší, lze předpokládat, že dojde k  dostatečně vysoké 
expresi natrium jodidového symportéru (NIS) ve foliku-
lárních buňkách štítné žlázy. Této úrovně TSH může být 
dosaženo vysazením hormonů štítné žlázy alespoň na 
3 týdny [19]. Následné období hypotyreózy je u většiny 
pacientů tolerováno poměrně dobře, u některých paci-
entů se však symptomy hypotyreózy projeví poměrně 
významně. Jedná se zejména o zvýšenou únavu, poru-
chy spánku a  schopnosti koncentrace, přírůstek hmot-
nosti. Dochází také ke snížení renálních funkcí, ke kardio
vaskulárním obtížím, dyslipidemii, zácpě, suchosti kůže, 
chrapotu a depresím. Jako alternativu, abychom se vy-
hnuli těmto stavům, lze použít rekombinantního tyreo
stimulačního hormonu (rhTSH), který se podává intra-
muskulárně v odstupu 24 hod ve 2 po sobě následujících 
injekcích (2krát 0,9 mg rhTSH). Tento preparát je rovněž 
schválen pro radioablaci (bez známých vzdálených 
metastáz) u  T1–4  nádorů, dále k  provádění celotělové 
diagnostické scintigrafie a pro testování sérové hladiny 
Tg u dospělých pacientů po ablaci radiojódem [20].

Diagnostická scintigrafie celého těla k ověření úspěš-
nosti tyreoablace se provádí vždy za 6–12  měsíců po 
počáteční tyreoablační dávce radiojodu, další scintigra-
fie se provádí již pouze v případě recidivy [12].

Léčba radiojodem má však i  některé kontraindikace. 
Jsou to období těhotenství a kojení. Relativní kontraindi-
kace zahrnují útlum kostní dřeně (zejména pokud před-
pokládáme podání vysokých aktivit radiojodu), poruchy 
funkce slinných žláz, snížení plicních funkcí (u vysokých 
kumulativních aktivitách při léčbě plicních metastáz). 
Je rovněž třeba zvýšené opatrnosti při podávání radio
jodu u mozkových metastáz a metastáz do CNS, při nichž 
může jeho podání vést k otoku a k závažným kompres-
ním komplikacím.

K  dosažení eliminace nádorového procesu je ne-
zbytné podat dostatečně vysokou dávku radiojodu, 
a to zejména s ohledem na klinickou závažnost stavu. 
V  současné době se hodně diskutuje o tom, jaké by 
mělo být nejmenší množství podané aktivity radio
jodu, aby bylo dosaženo úplné eliminace pooperačních 
zbytků. Správným trendem v nukleární medicíně je po-
dávat co možná nejmenší dávku radiofarmaka při za-
chování maximálního terapeutického účinku.
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Studie HiLo (Velká Británie) a studie ESTIMABL (Fran-
cie)  srovnávaly ablativní podanou aktivitu radiojodu 
1,1 GBq se standardně podávanou tyreoablační aktivitou 
3,7 GBq (100 mCi) 131I po vysazení hormonů štítné žlázy 
nebo po stimulaci rhTSH u pacientů s nízkým rizikem kar-
cinomu [21,22]. Obě studie prokázaly, že úspěch ablace 
je obdobný jak s podanou aktivitou 1,1 GBq (30 mCi), tak 
i se standardní aktivitou 3,7 GBq. Nicméně tento výsle-
dek není jednoznačně akceptován všemi autoritami. Ně-
kteří autoři uvádějí, že podání nízkých aktivit vede častěji 
k nutnosti podání druhé dávky radiojodu [23].

Německá společnost nukleární medicíny (DGN  – Die 
Deutsche Gesellschaft für Nuklearmedizin) doporu-
čuje jako optimální hodnotu ablační aktivity v  rozmezí 
1–3,7  GBq (asi 30–100  mCi) 131I [7]. Současně doporu-
čuje provedení scintigrafie s  99mTc-pertechnetátu v  den 
ablace, která může poskytnout velmi užitečné informace 
o zvažované výši podané aktivity. U pacientů s nízkým ri-
zikem při nálezu velkých zbytků nebo více ložisek je do-
poručeno podání tyreoablační aktivity 3,7 GBq (100 mCi). 

Léčba radiojodem je obecně pacienty velmi dobře 
tolerována. Mohou se však projevit některé krátkodobé 
a  dlouhodobé vedlejší účinky [9].  Mezi dočasné ved-
lejší účinky patří: poradiační zánět štítné žlázy, lokální 
otok akumulujícího ložiska nebo metastáz (včetně kom-
presivních symptomů), gastritida a nevolnost, sialoadeni
tida a  abnormality chuti a  vůně, může dojít k  útlumu 
kostní dřeně a hypospermii.

Dlouhodobé vedlejší účinky zahrnují trvalý útlum 
kostní dřeně, výskyt následné sekundární malignity (leu-
kemie a solidní tumory), chronickou sialoadenitidu včetně 
abnormalit chuti a vůně, xerostomii a plicní fibrózu.

Za zvláštní zmínku stojí léčba vzdálených metastáz, 
především do kostí a plic, které postihují asi 10 % všech 
pacientů s DTC [24]. Efekt léčby je v těchto případech 
závislý na akumulační schopnosti metastáz vychytávat 
radiojod a na rozsahu postižení, obvykle vyžaduje opa-
kované podání vysokých aktivit okolo 7,4 GBq.

Krční lokální metastázy do lymfatických uzlin se 
rovněž primárně snažíme ovlivnit podáním radiojodu, 
teprve v případě absence akumulace je indikována chi-
rurgická exstirpace uzlin. V případě miliárního plicního 
metastatického rozsevu je efekt léčby radiojodem vý-
razně lepší než u  solitárních, nodulárních metastáz, 
u  nichž je dosažení kompletní remise méně pravdě-
podobné. Výhodou však může být jejich solitární, izo-
lovaný nález, protože ty je možné resekovat. Rovněž 
kompletní chirurgická resekce izolovaných kostních 
metastáz vede k lepšímu terapeutickému výsledku [7].

Pro léčbu vzdálených metastáz se podávají stan-
dardní aktivity 4–7,4 GBq, výjimečně až 11 GBq (asi 100–
300 mCi) radiojodu. Přihlíží se přitom k individuálnímu 
stavu každého pacienta, k jeho věku, renálním funkcím, 
k riziku útlumu kostní dřeně a nádorové zátěži.

Karcinom štítné žlázy u dětí – specifika léčby
V srpnu tohoto roku byl publikován v časopisu Advances 
in Pediatrics článek o karcinomu štítné žlázy u dětských 

pacientů [25]. Autoři uvádějí, že v USA se celkový výskyt 
karcinomu štítné žlázy u  dětské populace zvyšuje, zů-
stává však vzácným onemocněním. Zahrnuje 0,7 % všech 
dětských nádorů. Ve Spojených státech je 1,8 % diagnos-
tikovaných malignit ve štítné žláze u pacientů mladších 
20 let. U dívek ve věku od 15 do 19 let se jedná o výskyt 
s nejvyšší incidencí, v této věkové skupině je u dívek ra-
kovina štítné žlázy druhým nejčastějším karcinomem. 

Dle našich zkušeností (na Klinice ušní, nosní a krční 2. LF 
UK ve FN  v  Motole, Praha) a  určité snaze o  centralizaci 
dané problematiky také pozorujeme nárůst počtu pa-
cientů s maligním onemocněním štítné žlázy v dětském 
věku. Dobře diferencované karcinomy se objevují i  ve 
skupině dětí do 10  let věku. Přibližně třetina pacientů 
s DTC má potvrzené metastatické lokoregionální posti-
žení, a proto se k totální tyreoidektomii přidává krční blo-
ková disekce v různém rozsahu.

Stejně jako u dospělých, tak i u dětských pacientů do-
chází k  nárůstu výskytu papilárního karcinomu štítné 
žlázy. Nárůst je částečně připisován zvýšené detekci 
malých nádorů. Studie však prokázaly zvýšený výskyt ve 
všech velikostech nádorů, což naznačuje, že sledování, 
citlivější diagnostické postupy a dřívější detekce nejsou 
jediným vysvětlením. Z historického hlediska bylo hod-
nocení a  léčba uzlů štítné žlázy a  rakoviny štítné žlázy 
u  dětské populace z  velké části založeno na pokynech 
pro dospělé. Vzhledem k rozdílům v prezentaci, patofyzio
logii a dlouhodobým výsledkům, ATA nedávno zveřejnila 
doporučení specificky určené pro léčbu uzlů štítné žlázy 
a DTC u dětské populace [5].

Hormonální substituce
Po operaci štítné žlázy je nutné doživotní podávání 
substituční hormonální terapie, obvykle ve formě mono
terapie levotyroxinem (LT4).  Vzhledem k  tomu, TSH 
je schopen podporovat růst zbývající tyreoidálních 
buněk (tedy i nádorových), je nezbytné, aby počáteční 
dávka LT4  byla dostatečně vysoká, aby bylo dosaženo 
útlumu sekrece TSH. Po tyreoablaci je vhodné při zave-
dení substituční léčby zkontrolovat funkci štítné žlázy 
za 6–8 týdnů a v závislosti na aktuálním výsledku pak 
případně upravit další dávkování.

V současné době je doporučena dlouhodobá suprese 
TSH na hodnoty < 0,1 mU/l pouze u pacientů s vysokým 
rizikem a  u pacientů s  přetrvávajícím onemocněním, 
u nichž byla tímto postupem potvrzena lepší prognóza 
[12].

Podle doporučení ATA by měla být u pacientů s vy-
sokým rizikem sérová hladina TSH udržována mezi 
0,1–0,5  mU/l, v  případě navození remise po tyreoab-
laci po dobu 5  let. U pacientů s nízkým rizikem, pokud 
je rovněž odpověď na léčbu radiojodem vynikající (po 
ablaci radiojodem je dosaženo nulové hladiny tyreoglo-
bulinu a nejsou scintigrafické ani sonografické či klinické 
známky relapsu), můžeme sérovou hladinu TSH udržo-
vat v rozmezí 0,5–2,0 mU/l, protože neexistují žádná data 
prokazující, že u pacientů s nízkým rizikem je výhodné 
dlouhodobě udržovat výraznější supresi TSH. 
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Při podávání LT4 musíme přihlížet i k dalším faktorům, 
které mohou ovlivnit zdravotní stav nemocného, např. 
rozvoj osteoporózy nebo osteopenie, srdeční arytmie, 
fibrilace síní a  podobně. Při hormonální léčbě je třeba 
vzít v úvahu tyto stavy a zvážit i míru rizika recidivy one-
mocnění. Zejména u starších pacientů ve věku > 60 let 
je nezbytné intenzitu hormonální léčby individuálně 
zvažovat.

Následné sledování
Recidiva DTC se pohybuje kumulativně ve 15–30  %, 
přitom průměrná délka života pacientů s  nízkoriziko-
vým karcinomem štítné žlázy se zásadněji neodlišuje 
od běžné populace, pokud jsou dodržovány všechny 
současné doporučované léčebné postupy. Celoživotní 
sledování je proto nezbytné, protože k  recidivě může 
dojít i  po desítkách let, a  pokud bude včas odhalena, 
pak obvykle opět velmi dobře reaguje na naši léčbu. Je 
vhodné, aby u  vysoce rizikových pacientů byly kont-
roly prováděny 2krát ročně, a  to minimálně v  prvních 
5 letech po diagnóze. Pokud jsou klinické, sonografické 
i laboratorní nálezy uspokojivé, pak další kontroly jsou 
dostačující v ročních intervalech.

Za navození remise lze považovat absenci klinických 
příznaků lokální recidivy při klinickém vyšetření, absenci 
patologického vychytávání radiojodu na celotělové 
scintigrafii, nedetekovatelnou hladinu Tg (v hypotyreóze 
při zvýšené hladině TSH) a absenci protilátek proti tyreo-
globulinu [12,26]. Při dosažení těchto podmínek je velmi 
nízká pravděpodobnost recidivy. Pokud však v průběhu 
doby dojde ke zvýšení hladiny Tg a objeví se známky rela-
psu, pak je nezbytné znovu podat radiojod a hledat zdroj 
zvýšeného Tg. Pokud je radiojodový sken bez výpovědní 
informace, pokusíme se vyhledat radiojod neakumulu-
jící ložiska podáním 18F-fluorodeoxyglukózy a provede-
ním pozitronové emisní tomografie (FDG-PET) v  kom-
binaci s výpočetní tomografií (PET/CT), ideálně pod TSH 
stimulací (v  hypotyreóze). FDG se obvykle zvýšeně vy-
chytává ve špatně diferencovaných lézích, které nejsou 
patrny na radiojodovém skenu. Prognóza je v těchto pří-
padech velmi špatná, odhadovaná střední doba přežití 
se pohybuje kolem 2,5–3,5 let [27].

Nové léčebné možnosti ovlivnění radiojod 
refrakterních karcinomů štítné žlázy
U hůře diferencovaného karcinomu štítné žlázy bývá 
velmi chabé vychytávání radioaktivního jodu, a  proto 
jeho podání není terapeutickou volbou.

Radiojod refrakterní karcinomy štítné žlázy jsou po-
měrně vzácné, s odhadovaným výskytem 4 případů na 
milion obyvatel, resp. u 5 % pacientů s aktivním karcino-
mem. Jako refrakterní na radiojodovou léčbu jsou defi-
nováni pacienti s pokročilým onemocněním, a  to buď 
s aktivním nádorem při absenci akumulace radioaktiv-
ního jodu, nebo při progresi onemocnění po léčebné 
aplikaci radiojodu, i s přetrvávajícím onemocněním po 
opakovaném podání radiojodu, pokud celková podaná 
aktivita překročila 22 GBq (600 mCi). Kumulativní akti-

vita radioaktivního jodu je založena na individuálním 
posouzení průběhu onemocnění u  každého pacienta 
s ohledem na radiosenzitivitu cílových tkání. Častěji se 
vyskytují u  starších pacientů, u  pacientů s  objemnou 
masou metastáz, u  hůře diferencovaných forem dle 
histologického nálezu a  pokud je vysoká konsumpce 
fluorodeoxyglukózy na PET/CT skenu. Radiojod refrak-
terní onemocnění má obvykle agresivnější průběh.

Chemoterapie má vysokou toxicitu s  neuspokoji-
vou a  poměrně nízkou odpovědí [28].  U těchto paci-
entů byla proto suprese TSH podáním vysokých dávek 
LT4 nejlepším způsobem jak přibrzdit nádorový proces.

V posledních letech, spolu s  rozvojem poznatků 
o genové terapii, se podařilo najít novou možnost léčeb-
ného ovlivnění radiojod refrakterních pacientů s  aktiv-
ním tumorem, a  to pomocí inhibitorů tyrozinkináz (TKI). 
Pro blokaci tyrozinkinázové funkce se využívají malé orga
nické molekuly TKI. Jde o skupinu nadějných protinádo-
rových léčiv, jež ovlivňují kinázovou aktivitu vazbou na 
ATP kapsu kinázy v soutěži s buněčným adenozintrifos-
fátem (ATP), a tím brání autofosforylaci receptoru, blokují 
kinázovou aktivitu a signální transdukci. TKI mohou půso-
bit i na více než jeden tyrozinkinázový receptor. Inhibitory 
tyrozinkinázy, jako vandetanib, sorafenib a  lenvatinib, 
jsou relativně novým přístupem k systémové terapii [29].

Nedávný přehled o  použití těchto léků prokázal 
přínos pro přežití bez progrese až o 5 měsíců [30]. Za-
tímco zpočátku byla prokázána částečná odezva nebo 
přinejmenším stabilizace nemoci po sorafenibu, což 
je první TKI schválený pro rakovinu štítné žlázy, u  pa-
cientů se téměř vždy vyvine rezistence do 1–2  let.  Je 
proto nutné podat jiný TKI. Terapie TKI bývá doprová-
zena závažnými vedlejšími účinky.  Indukovaná hyper-
tenze je jedním z nejčastějších nežádoucích účinků; zá-
kladní patofyziologie vzniku tohoto stavu není zatím 
zcela objasněna. Mezi další nežádoucí účinky patří: 
průjem, únava, hepatotoxicita, kožní změny, nevolnost, 
nutnost zvyšování dávky LT4 pro vzestup hladiny TSH, 
změny v chuti, hubnutí, což vede k výraznému snížení 
kvality života. 

Zahájení léčby TKI má smysl u  pacientů s  radiojod 
refrakterním DTC jako užitečný doplněk ke standardní 
terapii. Monitorování efektu terapie se opírá o výsledek 
CT nebo PET/CT vyšetření, na hodnocení morfologické 
nebo metabolické odpovědi na léčbu.

Vzhledem k  rozsáhlým vedlejším účinkům by měla 
být tato léčba vyhrazena pouze pro pacienty s  rych-
lou progresí nádoru a  se závažnými až život ohrožují-
cími příznaky. Podání TKI by mělo být prováděno pouze 
týmem lékařů zkušených v léčbě nežádoucích účinků.

Léčba papilárního mikrokarcinomu štítné 
žlázy
Vzhledem k  vynikající prognóze papilárního mikrokar-
cinomu (PTMC  – papillary thyroid microcarcinoma) je 
hemityreoidektomie bez následné léčby radiojodem po-
važována za dostatečnou terapii, ovšem pokud nejsou 
žádné známky lokální invaze, přítomnosti lymfatických 
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uzlin nebo vzdálených metastáz. Substituce LT4 do euty-
reoidního stavu je považována rovněž za dostatečnou.

V publikovaných metaanalýzách byla u PTMC proká-
zána prevalence vzdálených metastáz ve 0,4  %, prav-
děpodobnost lokálních recidiv 2,5  %, výskyt mikro-
metastáz v  lokoregionálních lymfatických uzlinách ve 
12–50 %. Riziko lymfogenních mikrometastáz se zvyšuje 
s velikostí primárního nádoru [31]. Pokud je provedena 
scintigrafie SPECT v  kombinaci s  CT (SPECT/CT), výskyt 
metastáz do lymfatických uzlin může být až u  57  %. 
Podle Creacha et al po 5 letech od diagnózy bylo bez re-
lapsu nemoci 78,6 % nemocných s PTMC bez léčby radio
jodem ve srovnání s 95,0 %, kterým byla podána tyreo
ablační dávka radiojodu [32,33]. Léčba radiojodem je 
doporučována na základě hodnocení rozsahu resekce 
a individuálního rizikového profilu. Rizikové faktory jsou 
multifokalita, infiltrace štítné žlázy, histologické varianty 
papilárního karcinomu štítné žlázy, nízký stupeň dife-
renciace, nádor o průměru 6–10 mm, molekulární mar-
kery, jako BRAF-V600E mutace, infiltrativní růst nádoru, 
předchozí zevní ozařování krku [7]. U pacientů se zbyt-
kovou štítnou žlázou (např. pouze po lobektomii) není 
možné provést tyreoablaci radiojodem, sledování těchto 
nemocných je pro nemožnost se spolehnout na hladinu 
tyreoglobulinu proto obtížnější.

Závěr
Diferencovaný karcinom štítné žlázy patří mezi vzácné 
nádory, ale v posledních desetiletích vykazuje výrazný 
nárůst výskytu. Diagnostické a  léčebné postupy jsou 
v současné době velmi dobře propracovány, stejně tak 
jako dlouhodobé sledování nemocných s  DTC. Díky 
tomu jsou klinické výsledky a prognóza pro nemocné 
velmi příznivé.

V současné době se potýkáme s možností tzv. overdia-
gnosis, vzhledem k  široké dostupnosti diagnostických 
metod, a to zejména u pacientů s nízkým a velmi nízkým 
rizikem karcinomu. Stále není jednoznačný jednotný pří-
stup k řešení těchto otázek. Bohužel stále nemáme k dis-
pozici dlouhodobé studie, které by návrhy postupů jedno-
značně potvrdily či vyvrátily. Tyto studie jsou jistě nutné 
(v kontextu pomalého růstu dobře diferencovaného karci-
nomu štítné žlázy), aby došlo k rozhodnutí, který přístup je 
nejvhodnější. Je stále nezbytné stratifikovat rizika recidivy 
v dlouhodobém sledování nemocných, protože k recidivě 
může dojít i za řadu let od vstupní léčby. 

Práce byla podpořena grantem AZV ČR 16-32665A.
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