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Abstrakt

Poruchy stitné zlazy patii hned po diabetu mellitu mezi nejcastéjs$i poruchy
endokrinniho systému. Laboratorni diagnostika ma nezastupitelnou ulohu
v diagnostice poruch funkce S§titné¢ zldzy. Prvni cast prace popisuje jednotliva
onemocnéni Stitné zlazy, jejich piiciny, diagnostiku, ptiznaky a 1éCbu. V druhé ¢asti
prace se zabyvam vyznamem a principem stanoveni jednotlivych stanovovanych
parametrd u sledovani poruch s§titné zlazy. VysSetieni parametrii §titné zlazy je
velice frekventovand imunoanalytickd metoda. Piedev§im jsou vyuZzivany pro
uréeni funkéniho stavu S§titné zldzy. Mohou nam fict informace o etiologii
onemocnéni, monitoruji prab¢eh 1€¢by a na zaklade toho se voli dalsi postupy 1écby.

Thyreotropin (TSH) je velmi senzitivnim a specifickym markerem hodnoceni
funkce $titné zlazy a soucasné vhodny pro ¢asnou detekci, nebo vylouceni poruch
§titné zlazy. V piipadé TSH mimo referen¢ni mez se stanovuje dalsi vysetieni fT4,
vyjimecné 1 fT3.

Vysetieni TSH a volnych frakci trijodthyroninu a thyroxinu jsem provadéla na
analyzatoru od firmy Roche — Modular E, ktery vyuziva principu ECLIA. Prikaz
protilatek jsem stanovovala na analyzatoru od firmy Siemens — Immulite XP1, ktery
je zaloZzen na chemiluminiscencni imunometrické analyze. VySetfeni protilatek
anti-Tg a anti-TPO nam toho hodné fekne o etiologii vySetfeni v pripadé
autoimunitniho onemocnéni.

Vysetiovala jsem 830 pacientil, 299 muzii a 531 Zen, u kterych jsem na zakladé
hladiny TSH mimo referenéni mez diagnostikovala hypothyred6zu nebo
hyperthyreozu.

MU vyzkum jsem si dovolila doplnit o odbornosti 1ékait, kteti pozadovali
vySetfeni hormont §titné Zlazy.

V zavéru prace je graficky znazornéna cetnost stanoveni hormont a

autoprotilatek $titné Z1azy za rok 2013 v nasi laboratofi.

Klicova slova: TSH, fT4, hypothyreoza, hyperthyredza, diagnostika



Abstract

Diseases of thyroid gland are the most common endocrine disorders after
diabetes mellitus. Laboratory diagnostics has irreplaceable role in the diagnostics of
thyroid gland disorders. The first part describes the various thyroid diseases, their
causes, symptoms, treatment and diagnostics. The second part this work includes
meaning and the principle of individual parameters examinated for monitoring of
thyroid gland disorders. Examination of the parameters of the thyroid gland is a
very busy immunoassay methods. Methods of the thyroid gland used for
determining the functional status of the thyroid gland. Inform us about the etiology,
monitoring therapy and based on that choose treatment procedure.

Thyreotropin is a very sensitive and specific marker for evaluating the function
of thyroid gland and simultaneously appropriate for early detection or exclusion of
thyroid disorders. In the case of TSH out of reference limit we set further
examination fT4, rarely fT3.

TSH and free fraction’s of thyroxine and trijodthyronine performed on the
analyzer Roche — Modular E, which uses methods ECLIA. Detection of antibodies
were determined by using analyzer from Siemens company — Immulite XPi, which
is based on chemiluminescent immunometric analysis. Examination of anti-Tg and
anti-TPO tell us a lot about the etiology of testing in the case of autoimmune
disease.

| investigated 830 patients, 299 men and 531 women, where on the based TSH
out of reference limit diagnostic hypothyroidism and hyperthyroidism.

My research, I am allowed to supplement the expertise of the doctors who
requested the examination of thyroid hormones

In the end this work is graphically represented frequency determination of

hormones and thyroid autoantibodies for the year 2013 in our laboratory.
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Seznam pouzitych zkratek

AIT
anti-Tg
anti-TPO
CNS
CSKB
ECLIA
FSH
fT3
fT4
GB
HAMA
hCG
HLA
ICHS
LH
MRNA
T3

T4
TBG
Tg
TPO
TRAK
TRH
TSH

autoimunitni thyreopatie

protilatka proti thyreoglobulinu
protilatka proti thyreoperoxidaze
centrdlni nervova soustava

Ceska spolecnost klinické biochemie
elektrochemiluminiscence
folikulostimula¢ni hormon

volny trijodthyronin

volny tetrajodthyroxin
Graves-Basedowova thyreotoxik6za
lidské protilatky proti mys$im
lidsky choriovy gonadotropin
hlavni histokompatibilni komplex
ischemické choroba srdecni
luteinizaéni hormon

mediatorova ribonukleova kyselina
trijodthyronin

tetrajodthyroxin

globulin vazajici thyroxin
thyreoglobulin

thyreoperoxidéaza

protilatky proti TSH receptortim
thyreotropin uvoliiujici hormon

thyreotropin



1 Uvod

Vzhledem k tomu, Ze jsem se ve svém okoli setkala s onemocnénim §titné Zlazy,
s ptiznaky jako jsou inava, nervozita, buseni srdce, hubnuti ¢i ptibirani na vaze aj.,
rozhodla jsem se védét vice o §titné zlaze, jeji funkci, poruchéach, 1écbé a
V neposledni fadé o vyznamu stanoveni jejich hormont.

Témet Ctvrtina Zzen a polovina naSich muzii ma nebo bude mit uzel ve Stitné
7laze a kazdy rok se v Ceské republice z takovych uzli vyvine karcinom §titné
zlazy. Hypothyredzou v nasi republice trpi kolem pil milionu nemocnych a hlavné
u zen, které jsou stars$i 70 let, je postizena kazdd patd. Nemoci §titné zlazy patii
mezi nejcastéj$i endokrinopatie v oblasti Evropy a Severni Ameriky. Prevalence
téchto nemoci je na tom podobné jako prevalence diabetu. Podobné jako diabetes,
jsou i poruchy funkce §titné zlazy spojeny s rizikem zavaznych onemocnéni jinych
systému, piedevs§im kardiovaskularniho, nervového a imunitniho. S poruchami
funkce a autoimunitnim onemocnénim S§titné zlazy jsou spojeny metabolické
zmény, které maji velky vyznam v etiopatogenezi riznych metabolickych poruch,
Z nichz mizeme predevsim jmenovat vliv hypothyredzy na lipidovy metabolismus.
Hyperthyredza se uplatiiuje v celé fadé etiopatogenetickych mechanismil, miizeme
sem zafadit riziko vzniku srdec¢ni arytmie, riziko vzniku osteopordzy a podle
nov¢jSich dat, je zodpovédna za vyvoj nékterych degenerativnich chorob mozku.
Hypothyre6za a hyperthyre6za jsou dobie IéCitelné, ale bez 1écby zplisobuji
zbyte¢na tmrti a onemocnéni vSech systému a organd. (Zamrazil, 2006)

Pficiny onemocnéni §titné zldzy jsou heterogenni. Mezi vnéj$i vlivy patii
nedostatek jodu v potravé a strumigeny, zafeni, infekce ¢i traumata. Geneticka
predispozice, ageneze $titné zlazy nebo vrozené poruchy receptorti a enzymil patii
mezi vlivy vnitini. (Limanova, 2006)

Prekladana bakaldiskd prace je rozdélena na teoretickou a praktickou cast.
V teoretické ¢asti je popsana fyziologie $titné Z14zy a jejich hormoni, také tam jsou

popsany onemocnéni §titné zlazy. V praktické casti se zamétuji piedevSim na



vyznam stanoveni hormonli a autoprotilatek Stitné Zlazy Vv laboratofi.
V navazujicich kapitolach budou objasnény principy stanoveni TSH, fT3 a fT4 na
modularu E od firmy Roche a také principy stanoveni autoprotilatek na pfistroji
Immulite XPi od spolec¢nosti Siemens. Oba pfistroje jsou pln€¢ automatizované
imunoanalyzatory. Ziskané¢ udaje a hodnoty danych vySetfeni jsou z laboratoie
synlab czech s.r.o. v Praze. Na konci bude graficky zndzornéna Cetnost stanoveni
hormoni a protilatek stitné zlazy za rok 2013 v laboratofi synlab czech s.r.o0.

Cilem mé¢ prace je na zaklad¢ hodnoty TSH mimo referen¢ni mez zjistit, zda se
jednd o hypothyredzu nebo hyperthyre6zu a spocitat procentudlni zastoupeni

pozitivity autoprotilatek v nasi laboratofi.
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2 Stitna zZlaza
2.1 Morfologie

Stitna zlaza - glandula thyreoidea, je neparovy endokrinni organ motylovitého
tvaru o hmotnosti 20 — 60g (vétsi u zen), ktery se nachazi na ptedni strané krku. Je
tvofena dvéma laloky a spojovacim mustkem. Laloky stitné zlazy, velikosti 5 — 8
cm délky, 2 — 4 cm S$itky, 1,5 — 2,5 cm tloustky, lezi podél pridusnice a hrtanu a
dozadu dosahuji az k jicnu. (Michalsky, 2012) Oba laloky jsou spojeny uzkym
mustkem Zlazové tkdné (istmem). Istmus lezi ve vySi druhé az Ctvrté trachealni
chrupavky. (Grim et al., 2005)

Stitna 7laza je opouzdiena, v jejim zadnim pouzdfe jsou lokalizovana piistitna
téliska. V embryonalnim vyvoji se zéklad §titné Zlazy tvoti na koteni jazyka a odtud
sestupuje na misto definitivniho uloZeni. (Zamrazil, 2006)

Funkéni bunky jsou uspofadany do folikularnich struktur, v jejichz luminu je
obsazen koloid, tvofeny jodovanymi slouc¢eninami, ze kterych se podle potieb
uvoliiyji thyreoidalni hormony. (Blahos et al., 2006)

Krevni zasobeni §titné Zlazy je bohaté, jde o jedno z nejvySSich krevnich
prutokit na gram tkan¢ ze vSech organu téla — 5 ml/g/min. (Greenspan, 2003)
Kromé bohatého prokrveni ma §titnd zlaza také bohatou lymfatickou drenadz. Z toho
vyplyvaji moZnosti metastatického Sifeni malignich tumort Stitné zlazy jak

hematogenni, tak lymfogenni cestou. (Blahos et al., 2006)
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Obrazek ¢&. 1: Stitna Zlaza [online]. Dostupné z:

http://www.esthesia.cz/news/endokrinologie/ [cit 2015-04-11].

2.2 Fyziologie

Stitna 7ldza je integralni sou¢asti endokrinniho systému. Podili se na regulaci
metabolismu produkci thyreoidnich homontd. V buiikdch folikulli jsou tvofeny
hlavni hormony $titné zlazy. Jedna se o jodované derivaty aminokyseliny tyrosinu
Tz (3,5,3’-trijodthyronin), stfemi atomy jodu a Ta (3,5,3”,5’-tetrajodthyronin,
neboli tyroxin) se ¢tyfmi atomy jodu. Dalsim hormonem produkovanym Stitnou
Zlazou je kalcitonin. Ten zasahuje do metabolismu ionti kalcia (a fosfata). (Blahos
et al., 2006) Trijodthyronin je zastoupen denni tvorbou zhruba 4 pug metabolicky
ucinného a 2 pg neucinného reverzniho trijodthyroninu (Ganong, 2005). T4 se
v krevnim obéhu vyskytuje jako vyrovnand smés volného a vazaného hormonu
tvofeného v mnozstvi zhruba 80 pg/den. Volny thyroxin (fT4) je fyziologicky
aktivni ¢ast thyroxinu., ktera ptedstavuje pouze 0,03 % celkového thyroxinu (T4).
Zbyvajici T4 je inaktivni a vazany na sérové proteiny, jako thyroxin vazici globulin

(75%), prealbumin (15%) a albumin (10%). (Limanova, 2006)
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Tyto hormony ovliviiuji rychlost latkové vymeény, spottebu kysliku, rist a vyvoj
tkani a organd. Ucastni se regulace metabolismu lipidii a zvySuji resorpci sacharidi
ze stieva. Zvysuji také disociaci kysliku z hemoglobinu. (Ganong, 2005)

Proces tvorby hormonu §titné zlazy zahrnuje v pocatecni fazi inkorporaci jodu,
jehoz piisun ze zevniho prostiedi mize byt limitujicim faktorem pro funkci $titné
zlazy. V tad¢ oblasti je totiz jeho obsah v pfirozeném prostiedi snizeny, takze je

nutno jeho piisun do organismu esencialné zvysovat. (Blahos et al., 2006)

2.2.1 Metabolismus jodu

Jod je stopovy prvek, ktery se v pfirodé vyskytuje ve formé jodidii nebo
jodi¢nanii v horninach a pudé. (Cefovska a Zamrazil, 2014) M4 nepostradatelny
vyznam pii syntéze hormoni T3 a T4. (Bernal et al., 2000) Bez piitomnosti jodu
nedokdze S§titnd zldza tyto hormony vytvofit. Pii t€Zkém nedostatku jodu je vyvoj
plodu ohroZzen a v nejhor$im piipadé muze dojit k nedokonalému vyvoji mozku.
(Kvicala a Zamrazil, 2003)

Do téla vstupuje jod potravou a vodou. Ve stievech je jod redukovan na jodid a
290 % je vstfeban jiz vtenkém stfevé. Ze zazivaciho traktu je jodid dobie
absorbovan a distribuovan v extracelularni tekutiné a je dopraven k bazalni
membrané thyreocytii. (Greenspan, 2003) Stitna Zlaza a nékteré tkané koncentruji
j6d pomoci natrium-jodidového symportéru, ale pouze Stitna zlaza vaze organicky
jod a tvofi z n€j thyreoidalni hormony. Z téla se vylucuje jod z 90 % moci. Toho se

vyuziva pii stanoveni jodurie. (Cefovska a Zamrazil, 2014)
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3 Hormony S§titné zlazy

3.1 Syntéza hormoni $titné Zlazy

Vychozim bodem syntézy hormoni S§titné Zlazy je proteosyntéza
thyreoglobulinu (Tg), jehoz thyrosylové skupiny se za katalyzy jodtransferazou
joduji molekularnim jodem I> v poloze 3, resp. 3 a 5. Monojodfenylova nebo
dijodfenylova ¢ast (donor) se vaze éterovou vazbou na dalsi jodovanou
thyrosylovou skupinu (akceptor) za vzniku ptislusné jodthyroninové struktury stale
jesté vazané jako soucdast peptidového fetézec thyreoglobulinu, ktery v této podobé
ptestupuje z buiiky do lumina folikulu, tzv. koloidu, kde se skladuje. (Schneiderka
et al., 2000)

Jodidové anionty jsou buitkami §titné zldzy z cirkulace aktivné vychytdvany a
koncentrovany v cytoplazmé asi 25nasobné. Klicovy enzym, ktery katalyzuje
oxidaci jodidovych aniontdl ptindSenych cirkulaci na molekularni jod, je peroxidaza
(thyreoperoxidaza, TPO). Pisobenim hypofyzarniho hormonu thyreotropinu (TSH)
se zvySuje akumulace jodu v buiice S§titné Zlazy a na podnét TSH se také
thyreoglobulin vraci zlumina folikulu zpé do thyreocytu, kde se S$tépi
lysozomélnimi protedzami a uvolnény jodovany thyronin pfestupuje do cirkulace.
Thyreoidalni hormony se tvoti kontinuédlng, skladuji se ve form& prohormonu, tj.
jodovaného thyreoglobulinu a na podnét centralnich regulacnich mechanismt se
pouze rychleji nebo pomaleji uvoliuji. Za fyziologickych okolnosti produkuje
Stitna zlaza pfevazné T4 (az 100x vice nez T3). T3 je vSak podstatné u¢inngjsi nez
T4, tudiz se thyroxin nékdy oznacuje také za prohormon. V perifernich tkanich se
T4 pfiblizné z jedné tietiny dejoduje 5'-dejoddzou na smés neaktivniho 3,3°,5'- T3

(tzv. reverzni T3, rT3) a aktivniho 3,3",5-T3. (Schneiderka et al., 2000)
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3.2 Regulace sekrece hormoni §titné Zlazy

Funkce stitné zlazy je regulovana zékladnimi endokrinologickymi mechanismy,
tj. nadfazenymi centry v hypothalamu, v adenohypofyze a hladinou thyreoidalnich
hormont v periferni cirkulaci (systém zpétné¢ vazby). Zakladnim regulacnim
mechanismem thyreoidalni ¢innosti je thyreotropni hormon hypofyzy (TSH).
(Zamrazil, 2006)

Hypothalamus vylucuje tripeptid - thyreotropin uvolfiujici hormon (TRH), ktery
stimuluje uvoliiovani thyreotropinu (TSH) z adenohypofyzy. (Lifshitz, 2007) Je to
glykoprotein s molekulovou hmotnosti pfiblizné 30000 daltond, skladajici se ze
dvou podjednotek. TSH vznika ve specifickych bazofilnich buitkdch pfedni ¢asti
hypotfyzy a vykazuje cirkadianni sekre¢ni rytmus. Uvoltiovani TSH je centradlnim
regulacnim mechanismem biologické aktivity hormonti Stitné zlazy. (Ptibalovy
letak TSH, 2014) Thyreotropin stimuluje rast S§titné Zzlazy, syntézu a sekreci
hormonu $titné zlazy. (Lifshitz, 2007)

Ustiedni tlohu zde méa thyreotropin (TSH) a mechanismus negativni zpé&tné
vazby, kterou volné frakce T3 a T4 plsobi na nadifazend centra. Vztah mezi
koncentraci volné frakce fT4 a produkci TSH je logaritmicko-linearni, coz ma za
nasledek, ze malé zmény fT4 vedou K dramatické zméné v koncentraci TSH.
Napftiklad pokles fT4 na polovinu zplisobi vzestup koncentrace TSH 160x. Tato
sLamplifikace signalu* je ditvodem, pro€ je stanoveni TSH mnohondsobné¢ citlive)si
neZ stanoveni perifernich hormont. Stanoveni TSH mé v diagnostice poruch §titné
zlazy klicovou tlohu. (Racek et al., 2006)

Je pfitom zajimavé, Ze ,nastaveni® poméru TSH/fT4 je individualni a dané
geneticky - mezi riznymi jedinci existuje pomérné velka variabilita. (Racek et al.,
2006)
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3.3 Transport hormoni §titné Zlazy

Hormony stitné zlazy jsou v obéhu vazany na specifické prenosové struktury.
Z nichz nejdualezitéjsi je TBG (thyroxine binding globulin.) Uplatiuji se i dalsi
pfenosové systémy. Dulezité je, ze vazand frakce T4 tvoii 99,9 % hormonu
v cirkulaci, takZe volna frakce neptesahuje 0,1 %. Volna frakce T3 je podstatné
vyssi, asi 0,3 %. Hodnoty TBG, ktery je tvofen v jatrech, vyrazné ovliviluji ¢etné
extrathyreoidalni vlivy. (Zamrazil, 2006)

Vazba T3 na transportni bilkoviny je o néco slabsi nez T4. Krom¢ vazané formy
T3 cirkuluje jesté asi 0,3 % volného T3 (fT3) a krom¢& vazané formy T4 cirkuluje
asi 0,03 % volného T4 (fT4). Pouze volné formy mohou vstupovat do cilovych
bun¢k. Pod nazvem celkovy T3 a celkovy T4 se rozumi soucet koncentraci volné a

vazané formy piislusného hormonu. (Schneiderka et al., 2000)

3.4 Mechanismus piisobeni hormonii v burice

Hormony S§titné Zlazy ucinkuji po vazbé na specifické receptory. Thyreoidalni
hormony spolu se steroidy, derivaty vitaminu D a vitaminu A, se vazou na skupinu
jadernych receptord. (Zamrazil, 2006)

T3 pulsobi v bunkach perifernich tkani predev$im jako jaderny hormon, kdy na
jaderné receptory (chromatinové struktury v jadie buiiky) vyvolava tvorbu mRNA,
ktera zprostiedkovava jeho metabolické u€inky v buiice — vyvold kaskadu
metabolickych procest, jejichZ podstatou je tvorba spektra enzymt. Tyto efekty se
projevuji az po urcité latenci né€kolika hodin aZ dni. Kromé toho existuji kratkodobé
ucinky, které jsou podminény vlivem thyreoidalnich hormonti na chromatinové
struktury mitochondrii a na pfenosové enzymatické systémy na bunécénych

membranach. (Blahos et al., 2006)
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4 Onemocnéni Stitné zlazy

4.1 Vrozené vyvojové poruchy Stitné Zlazy

S piipadnou zavaznou poruchou §titné zlazy musime pocitat jiz od poceti plodu.
Fyziologicky probiha vyvoj §titné zlazy od 8. tydne intrauterinniho vyvoje. Stitna
zldaza mize zcela chybét nebo muze dojit k rizné zdvaznym poruchdm jejiho
enzymatického vybaveni, které nepiiznivé ovliviiuje jeji funkci. Pokud je funkce
Stitné Zlazy matky normalni, jsou dasledky tohoto stavu obvykle pouze mirné. Pti
tézkém nedostatku jodu trpi soucasné thyreoidalni funkce matky i plodu a tak
vznikaji tézké poruchy. K poskozeni mtize dojit béhem nitrodélozniho vyvoje, napt.
pfi virové infekci. Vlivem kompenza¢nich mechanismti se poskozena zlaza obvykle
zvétsuje, takze muze byt 1 porodni prekazkou. (Zamrazil, 2003)

Klinicky muzeme odlisit poruchy vyvoje podminéné geneticky, poruchy
organogeneze, nebo jiné, zevnimi vlivy podminéné (teratogenni) poruchy vyvoje.
Nejcast€jsimi formami poruch vyvoje §titné zlazy jsou heterotopie, athyreéza a
hypoplazie. Tyto poruchy vyvoje jsou spojeny nejcastéji se snizenim funkce Stitné

zlazy — kongenitalni hypothyredzou, a to v 80-85 %. (Astl, 2013)
4.2 Nemoci z nedostatku jodu

Denni potieba jodu se uvadi 150-200mg denné, u kojicich a t€hotnych Zen 200-
250mg. Obyvatelé nasi republiky byli od nepaméti postizeny nedostatkem jodu,
ktery byl v n€kterych oblastech natolik zavazny, Ze vedl ke vzniku nejvaznéjsich
poruch z nedostatku jodu, napi. kretenismu. V soucasné dobé je jeho nedostatek
feSen pfidanim jodu do jedl¢é soli, do vyrobkl kojenecké vyzivy a celé fady dalSich
napoji a potravin. V ¢eské republice se situace s esencialnim zasobenim jodu
zlepsila. V soucasné dobé nedostatek postihuje 3-5% déti a 7-10% dospélé
populace. Nedostatek jodu je cCastéjsi u divek a Zen nez u chlapci a muzi.

(zamrazil, 2003)
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Nedostatek jodu v potravé ma vliv na funkci i morfologii $titné zlazy.
Z nedostatku jodu dochazi ke zvétSeni $titné Zlazy — strumé. Struma z nedostatku
jodu se muze projevit moznym potratem, vznikem vrozenych vyvojovych vad,
zvySenou mortalitou plodu, vznikem kreténismu plodu a psychomotorickych
poruch. U novorozencii vznika struma a hypothyredza. V détském veéku a u
dospivajicich se projevuje mentalnim opozdénim vyvoje, snizenou inteligenci. U
dospélych vznika struma. Nedostatek jodu je povazovan za rizikovy faktor
maligniho bujeni bungk stitné zlazy. (Astl, 2013)

Zakladem je vySetfeni jodurie (obsah jodu v moci). Pro epidemiologické a
diagnostické ucely se stanovuje koncentrace jodu v prvnim rannim vzorku moci.
Podle jodurie klasifikujeme zavaznost jodopenie — nedostatek jodu. Ukazatelem
klinicky zavazné jodopenie je jodurie pod 50 pg/l. Pomocnym ukazatelem stavu
zasobeni jodem je velikost §titné zladzy a jeji morfologické zmény. Velikost zlazy
zavisi kromé zasobeni jodem i na pohlavi, véku a obsahu latek, které blokuji vyuziti
nedostatek jodu se miiZze projevovat i ¢ast&jSim vyskytem zvySené hladiny TSH a

thyreoglobulinu. (Zamrazil, 2003)

4.2.1 Endemicky kretenismus

Jedna se o vyvojovou poruchu zplisobenou vrozenou hypothyreézou. Ta muze
nedostateénou funkci §titné zlazy matky z jinych divodi. (Cefovska a Zamrazil,
2014)

Jedinec se rodi téZce defektni po somatické i1 psychické strdnce a zmény jsou
irreverzibilni. U nés tato forma vymizela ve 20. letech minulého stoleti, celosvétove
se rodi asi 100 000 kreténu ro¢né. (Zamrazil, 2003)

Pro kretenismus je typicky maly vzrist a sniZzena inteligence. Lehky nedostatek

jodu muze zplsobit snizeni inteligenniho koeficientu o 5 stupiiti. VEasnou 1écbou
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zabranime rozvoji choroby. Lécba spociva v podavani joédu nebo hormont Stitné

zlazy a to vede k obnoveni bézného fyzického vyvoje.

4.3 Eufunk¢ni struma

Jako struma se oznacuje zvétSena Stitna zlaza nad arbitralni limit, tzn. nad 22 ml
u muzi a nad 18 ml u Zen, bez znamek poruchy funkce a pfitomnosti
autoimunitniho procesu nebo nadoru (Blahos et al., 2006) Jako prostou eufunkéni
strumu oznacujeme stav, kdy zldza neni postizena dalSim patologickym procesem.
ZvétSena §titnad Zlaza byva zvétSena u 30 % Zen a 10 % muzl, témét polovina
vySetfovanych Zen a ¢tvrtina muz ma ¢i bude mit nalezen uzel ve zlaze. Na vzniku
strumy se podili fada faktori zevniho 1 wvnitiniho prostiedi, uznava se role
dédicnosti pii vzniku onemocnéni, ale za nejcastéjsi pti¢inu se povazuje nedostatek
jodu. (Mandincova, 2011)

Velikost nezvétSené Stitné zlazy je zavisla predevSim na véku, hmotnosti,
pohlavi a na rase a je ovlivnéna pfijmem jodu. Musi se ovSem piihlédnout k

regionalnim a vékovym rozdiliim. (Limanova, 2002)

4.4 Zanéty §titné zlazy

Zanéty Stitné zldzy pfedstavuji nehomogenni skupinu onemocnéni rizné
etiopatogeneze, klinického obrazu i vyskytu. Jejich spole€nym rysem jsou zanétlivé
projevy, které jsou vyjadieny pouze v morfologickych zméndch, nebo castéji
V klinickém obraze a laboratornich nalezech. Velmi ¢asto jsou spojeny s poruchami
funkce §titné Zlazy a n€kdy také predstavuji zavazny diagnosticky problém, jak u
chorob §titné Zlazy, tak u jinych zdvaznéjSich onemocnéni. (Starka et al., 2005)

Etiologie je u nékterych zanétu znama — bakterialni nebo virova infekce, ozareni
Stitné zlazy ionizujicim zafenim, mechanické trauma apod. U nékterych zanétd se

jedna o autoimunitni proces, ktery postihuje nékdy i dal$i organy a systémy spolu
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se Stitnou zlazou. Ve vzacnéjsich ptipadech je etiopatogeneze neznama. (Starka et
al., 2005)

Vyskyt riznych forem zanétu se znacné lisi, celkové postihuji zanéty Stitné
zlazy, nejCastéji autoimunitniho ptivodu, 1 — 3 % populace, u Zen stfedniho a

vys$$iho véku se jedna o 5 az 15 % populace. (Starka et al., 2005)

4.4.1 AKkutni zanéty Stitné Zlazy

Akutni zanéty Stitné Zlazy jsou pomérné vzacné vyvolany infekénimi vlivy,
pfipadné mechanickym zhmoZzdénim nebo ionizujicim zafenim. Projevuji se
vyraznym zanétlivym syndromem, lokalnim i celkovym, ¢asto doprovazejiciho
horeckami, alteraci celkového stavu a vyraznou bolestivosti asymetricky zvétSené
Stitné Zlazy, Casto se zarudnutim klze. (Zamrazil, 2003)

Laboratorni znamky zanétu jsou obvykle vyrazné - sedimentace, leukocytdza,
funkce Stitné zlazy je beze zmén, sonograficky je zanétem postizena nejprve solidni

a echogenni ¢ast $titné zlazy, pozd¢ji se objevuje absces. (Starka et al., 2005)

4.4.2 Subakutni thyreoiditida (de Quervainova)

Granulomaté6zni thyreoiditida nese de Quervainovo jméno diky jeho publikaci 0
této chorobé z roku 1904 a z let nasledujicich, i1 kdyZ pravdépodobné prvni popis
této nemoci pochazi jiz z konce 19. stoleti. (Cap a Ryska, 2003)

Presna etiologie neni zndmda, vzhledem k navaznosti virové infekce se
predpoklada tento plivod. Existuji epidemie béZznych vir6z zejména a na jafe a na
podzim, na které Casto naseda tato forma zan&tu. Onemocnéni probihd vétSinou ve
2-3 tydennim odstupu po manifestni ¢i inaparentni infekci. Patogeneticky
mechanismus a Castéj§i asociace s HLABw35 ukazuje na podobnost
S postinfek¢énimi artritidami. (Limanova, 2002)

Vyskytuje se v kazdém veku, prevaha Zen neni zdaleka tak vyrazna jako u

autoimunitnich thyreopatii. Klinicky je pocatek obvykle skryt pod obrazem
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probihajici virézy. Pretrvavaji subfebrility nebo teploty, celkova slabost, bolesti
hlavy, méni se charakter bolesti na krku. Ta se obvykle lokalizuje do jugula, mize
vyzatovat do ucha a do zubi. (Zamrazil, 2003)

V laboratornim nélezu je zvySend sedimentace, leukocytdéza a dal$i zndmky
celkového obrazu. Funkéni thyreoiddlni testy se rychle meéni, v zavislosti na fazi

choroby a k diagnostice obvykle nepfispivaji. (Starka et al., 2005)

4.4.3 Chronicka autoimunitni thyreoditida (AIT)

Chronickd autoimunitni thyreoiditida je projevem organového autoimunitniho
onemocnéni, u kterého se uplatiuje zvySeni citlivosti lymfocyth vici
thyreoidalnimu antigenu, a tvofi se protilatky, které s témito antigeny reaguiji.
Kombinaci mechanismu bunééné a humordlni imunity dochdzi k napadeni tkané
Stitné Zlazy, které se podle ptevazujiciho typu produkovanych protilatek projevuje
nenapadnou destrukci vedouci k hypothyredze, ristem strumy, vzacngji
k hyperthyre6ze. (Némec a Zamrazil, 2005)

Vznik onemocnéni zavisi na fad€ okolnosti (genetickd vybava, imunologické
faktory, vliv cytokinl, zasobeni organizmu jodem, hormondlni ovlivnéni). Na
vzniku choroby se podili TSH a jeho receptory, riistové faktory a jejich receptory,
aktivace a inhibice genu fidicich apoptéozu. Z vnéjSich faktorli pak predevSim
strumigeny v prostiedi (koufeni), selen, polutanty zevniho prostiedi, infekéni agens

a patrn¢ 1 dalsi dosud neznamé faktory. (Jiskra, 2006)

4.4.3.1 Riedelova struma

Jedna se o vzacné onemocnéni postihujici Castéji Zeny stfedniho a vyssiho véku.
Zakladem poruchy je tvorba vaziva ve §titné zlaze, ktera mize byt v pocate¢ni fazi
mirné zvétSena. Biologickd povaha procesu neni jasna, uvazuje se o autoimunité
nebo infekénim pivodu. Klinicky se projevuje obvykle pocitem tlaku na krku,

pozd¢ji poruchami polykani, né€kdy parézou nervus recurrensis a dychacimi
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potizemi. Funkce S§titné zlazy obvykle postupné klesd. Klinické zndmky zanétu

nejsou pritomny. (Zamrazil, 2003)

4.4.3.2 Hashimotova AIT

Tento typ zanétu je nejCastéjsi, a to jak u nas, tak napt. i v USA. Podle fady
udajii onemocnéni vznika na autoimunitnim podklad¢. Pfesny mechanismus vzniku
tohoto onemocnéni ale neni dosud znamy. Podle jedné teorie spociva primdrni
porucha v defektu T-lymfocyti, ale postizena je jak bunééna, tak i humoralni
imunitni odpovéd’. Ur€itou roli v patogenezi hraji 1 genetické vlivy. Onemocnéni je
10-15 krat castéjsi u Zen nez muzi. (Macak a Macakova, 2012) Choroba po urcitém
Case vede u vSech nemocnych ke snizeni funkce §titné zlazy (hypothyredze), nékdy
také ke zvétSeni Stitné zlazy. (Limanova, 2006)

Tomu odpovidaji laboratorni nalezy, tzn. hodnoty TSH, fT3 a fT4 jsou nejcastéji
normalni, v pozdéjsich fazich TSH zvysené a fT4 nizsi. Protilatky proti Tg a TPO
jsou pozitivni trvale u 80 % ptipadl, pozitivita miize byt jen piechodna a nékdy,
zejména v Casnych fazich u mladsich osob, mohou byt trvale negativni. (Zamrazil,

2003)

4.5 Poruchy funkce

4.5.1 Thyreotoxikoza

Thyreotoxiko6za neboli hyperthyredza patii dosud k nejznaméj$im onemocnénim
Stitné Zl4zy. Jednd se o nadmérné zasobeni organismu hormony S§titné Zzlazy
S naslednymi klinickymi zménami. Hyperthyre6za miiZze byt vzicné podminéna
poruchou hypothalamo-hypofyzarni regulace nebo produkci thyreoidalnich
hormont extrathyreoidalné (metastazy karcinomu, struma ovarii), ale nejéastéji je

vyvolana zménami funkce §titné zlazy. (Starka et al., 2010)
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Jde o stav, kdy sekrece hormont S§titné zlazy neodpovida aktualnim potfebam
organismu. Nepiiméfené zvySena sekrece thyroxinu (T4) a trijodthyroninu (T3)
vyvolava chorobny stav, ktery se projevuje subjektivnimi potizemi a
charakteristickym klinickym a laboratornim ndlezem. Onemocnéni postihuje
organismus jako celek, pievazujici postizeni jednotlivych orgdnt zdvisi na fadé
fyziologickych 1 patofyziologickych faktord. Obvykle v mladi prevlada
metabolickd a nervova symptomatologie (nervozita, neklid, hubnuti atd.). Ve
vysSim veéku symptomatologie obéhova (poruchy srde¢niho rytmu, obchova
dekompenzace atd.). (Zamrazil, 2003)

Vice nez 95 % nemocnych s thyreotoxikozou trpi jeji periferni, tedy primarni
formou. Hyperfunkce je zde vyvoldna mechanismy obsazenymi bud’ pfimo ve
Stitné  Zlaze (napf. thyreoiddlni autonomie) nebo v imunitnim systému
(autoimunitné podminéné thyreotoxikozy). (Zamrazil et al., 2003) V soucasné dobe
je u nas nejcastéjsi formou Gravesova-Basedowova thyreotoxikoéza. (Zamrazil,
2003)

4.5.1.1 Diagnostika thyreotoxikozy

Prvnim krokem je vySetfeni vySe zminénych subjektivnich a objektivnich
klinickych pfiznakt. Zakladem laboratorni diagnostiky je vySetfeni hladin TSH,
fT4, fT3 a protilatek. (Starka et al., 2010)

U centralni formy hyperthyre6zy byvaji hodnoty TSH proménné, vétSinou vsak
zvysené, a hodnoty fT4 a fT3 také zvySené. VySetieni na protilatky jsou negativni.
U periferni formy jsou v naprosté vétsiné pripadii hodnoty TSH a fT3 snizeny a T4
zvyseny. V ptipad¢ T3-toxikoz je zvySena hladina fT3 a hladina fT4 je v normé.
Vysetteni TPO 1 Tg protilatek mize byt u GB choroby pozitivni. Subklinicka
hyperthyre6za je provazena snizenymi hodnotami TSH (dolni hranice 0,45 mIU/I,
nekdy az 0,27 mlIU/l), hodnoty fT4 a fT3 jsou v normé¢. Protilatky mohou byt
pozitivni. U GB choroby jsou pozitivni protilatky proti TSH receptorim (TRAK).

23



Neékdy se protilatky vyskytuji az pozdé€ji v prabéhu nemoci, proto nelze GB
chorobu vyloucit pii normalnich hodnotach TRAK. (Starka et al., 2010)

Pii thyreotoxikdéze mohou byt lehce zvySeny hladiny transaminaz a hladiny
kalcia (kolem 2,6-2,7 mmol/l). Nékdy se vyskytuje lehka normocytarni anémie, ale
1 hypochromni, zejména pfi niz§im piijmu Zeleza potravou a zrychlené stfevni
pasazi. Casto jsou také sniZené hladiny vitaminu D, vitaminu A, nékdy také

vitamina skupiny B (pyridoxinu a thiaminu). (Brunova a Bruna, 2009)

4.5.1.2 Graves — Basedowova choroba

Né¢kdy taky oznacovana jako GB thyreotoxikédza, Je typickym onemocnéni
mladSich dospélych zen srodinnou zatézi, mizeme ji vSak prokazat ve vSech
veékovych skupinach, prevaha Zen je 5:1. (Starka et al., 2005)

Jedna se o autoimunitné podminéné onemocnéni, kdy abnormalni cinnosti
lymfocytd B se tvofi protilatky (gamaglobuliny), které thyreocyty stimuluji,
podobn¢ jako TSH. Onemocnéni ma vyraznou genetickou slozku, pfesny
mechanismus pfenosu neni dosud zndm. Vyznamné jsou zmény HLA systému.
Klinicky je dobfe znam familiarni vyskyt GB thyreotoxikozy spolu s dalimi
autoimunitnimi thyreopatiemi a diabetem I. typu. (Zamrazil, 2003) Mohou byt
postizeny 1 dal$i endokrinni zlazy (hypofyza, pfistitna téliska) a zejména zaludecni
sliznice. Tvorba protilatek proti parientalnim bunkam casto vede k obrazu
chronické gastritidy s naslednou poruchou resorpce vitaminu B12 a Zeleza
s rizikem vzniku karcinomu Zaludku. (Starka et al., 2005) Je to multifaktoridlni
onemocnéni, které se vyviji jako disledek komplexni interakce mezi genetickou
predispozici a mezi faktory Zivotniho prostiedi. (Rapoport a McLachlan, 2000)

Onemocnéni ¢asto provazi o¢ni ptiznaky, napf. otoky kolem o¢i i otok spojivek,
nemoznost zcela zaviit vicka, prekrveni spojivek, dvojité videéni, lesklé oci,
vyhiezavani ocnich bulbu z dalka. (Jiskra, 2006) K nejcastéjsim subjektivnim
potizim patfi nervozita, neklid, nespavost, termofobie, poceni a buSeni srdce.

Nemocni maji Casté stolice, dochazi k poklesu télesné hmotnosti pfi nadmérné chuti

24



k jidlu, nekdy mivaji pocity tlaku na krku a ¢asto slzeni, paleni o¢i a tlak za o¢ima.
V typickych piipadech s pfitomnosti endokrinni orbitopatie si v pokrocilejSich
fazich stézuje nemocny na poruchy vidéni (rozmazané vidéni, dvojité vidéni).
(Zamrazil, 2003)

Klinicky jde o plné rozvinuty obraz thyreotoxikdzy, struma je obvykle mekka,
difazni, vysoce vaskularizovana se Selestem a virem. Struma se vliibec nenachézi asi
u5 % pacientt, u star§ich pacientl je typicka nodulizace, ktera je typicka pti [é€be
thyreostatiky. (Starka et al., 2005)

Pti diagnostice vychazime z klinického obrazu a laboratornich nalezt. Hladina
thyroxinu a tirjodthyroninu byvad vyrazn¢ zvysSena, hladina TSH je zcela
suprimovana pod 0,02 mlU/I. V laboratornich nalezech vidime ¢asto nizkou hladinu

cholesterolu. V nejasnych piipadech dopliiujeme TRH test. (Starka et al., 2005)

4.5.2 Hypothyreodza

Hypothyredza je syndrom nedostatecného plsobeni hormont §titné zlazy. Jde
bud’ o nedostatecnou sekreci thyreoiddlnich hormonti, nebo vzicné o rezistenci
perifernich tkéni na tyto hormony. PIn¢ vyvinuty obraz hypothyre6zy se nazyva
myxedém. Etiologicky se jedna nejcastéji o primarni onemocnéni §titné zlazy. Je to
syndrom, ktery vznika pti nedostatki hormont $titné zlazy. (Vokurka, 2012)

Pfi¢in sniZené funkce je nékolik. Nejcasteji se jedna o chronicky zanét Stitné
zlazy na imunogennim podklad€, onemocnéni se vyviji pozvolna a Casto unika
pozornosti. Dalsi pficinou jsou stavy po operacich na §titné Zlaze. Po prodélanych
zanétech mizeme ocekavat hypothyredézu u 10-40 % pacientd. (Limanova, 2006)
Muze jit také o nedostatecnou stimulaci S$titné zldzy hypotalamo-hypofyzarnim
systétmem (nedostatecnd tvorba TSH) a tato forma se oznacuje jako centralni
hypothyredza. Je pomérné vzacna a tvofi ji méné nez 1 % vSech hypothyreoz.
(zamrazil, 2003)

Mezi ptiznaky hypothyredzy patii sniZend vykonnost, unava, spavost,

zimomiivost, ztuhlost svalll a rist télesné hmotnosti. Pacienti si stézuji na otoky

25



vicek a prstli a zejména zeny si ¢asto stézuji na suchost kize. (Zamrazil, 2007) Ma
velmi Sirokou Skalu projevl, zalezi predevSim na hloubce deficiti hormont, na
délce trvani choroby, na véku i celkovém stavu pacienta a na ptidruZzenych
chorobnych stavech. (Limanova, 2002)

Hypothyredzou jsou €astéji postizeny Zeny nez muzi, v poméru 8:1. U mladSich
osob je incidence kolem 4-6 %, vyrazné se zvySuje po 60. roce véku a u Zen
starSich 70 let je uvadéna 15 — 20 %, pokud jsou zahrnuty i subklinické stavy.
(Limanova, 2002)

Péci o pacienty s hypothyre6zou mize zajiStovat prakticky lékat. Lécbu
gravidnich Zen, pacientdl po 1écbé nadory Stitné zldzy a vSech ostatnich

komplikovanych piipadt musi fidit endokrinolog. (Jiskra, 2011)

4.5.2.1 Diagnostika hypothyreozy

Zakladem diagnozy je vySetieni laboratornich hodnot TSH a volné frakce T4.
Vysetteni T3 nema pro diagndzu hypothyredzy velky vyznam. (Starka et al., 2010)

U centralni hypothyredzy jsou hodnoty TSH snizeny nebo v normé. Hodnoty
fT4 jsou snizené. U periferni formy hypothyredzy jsou pak hodnoty TSH zvySené a
hodnoty fT4 snizené. Hodnoty fT3 jsou v obou pfipadech sniZeny. Subklinicka
hypothyreo6za je provazena zvysenymi hodnotami TSH (horni mez 4,12 mIU/1 popf.
4,5 mIU/1), ale hodnoty fT4 popt. fT3 jsou v normé. Ke zjiSténi etiopatogeneze
procesu a k prikazu autoimunitniho pivodu se stanovuji protilatky proti
thyreoidalnim antigentim, thyreoglobulinu a thyreoidalni peroxidaze. Ty jsou u
centralni formy negativni a u periferni byvaji Casto pozitivni. Dilezité je pred
zahajenim lécby vysettit také koncentrace lipida. Typicky byvaji zvySeny hodnoty
cholesterolu. (Starka et al., 2010)
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4.5.2.2 Kongenitalni hypothyreéza

Kongenitalni hypothyre6za je nedostatecna tvorba hormont plodovou Stitnou
zlazou nebo jejich nedostatecné vyuziti perifernimi tkdnémi. V détstvi a dospivani
je pfi kongenitalni hypothyredze zpomalen rust, zjisStuje se dysgeneze epifyz,
opozdény kostni vék a mala postava. (Hnikova, 2006)

Znamé dvé formy kongenitalni hypothyredzy, jedna se o endemickou a
sporadickou permanentni. Tyto dvé formy se od sebe vyrazné¢ 1isi etiologicky, ale i
moznostmi postnatalniho ovlivnéni poruch vyvoje, zejména CNS, které¢ vznikly u

postizenych plodt. (Hnikova, 2006)

4.5.2.3 Myxedémové koma

Koneénym stddiem neléené hypothyredzy je myxedémové koma. V naSich
podminkach a pifi soucasné Urovni péce lékait je vyskyt nizky. Vyvolavacim
momentem muze byt u pacientd zejména infekce a chlad. Mezi nejvice ohrozenou
skupinu patii staré, osaméle Zijici Zeny. (Brunova a Bruna, 2009)

Klinicky obraz odpovidd vystupfiovanym pifiznakim hypothyreézy -
generalizovany myxedém, suchd chladnd kiZe, nékdy s hyperkeratozami a u
komatéznich pacienti bradykardie. Pacienti trpi hypotermii. Byva pfitomna
hypoventilace s hypoxii a hyperkapnii. Casty je perikardialni a pleuralni vypotek,
nékdy i ascites. U téchto pacientli nachdzime hyponatremii a hypoglykemii.

(Brunova a Bruna, 2009)
4.6 Nadory Stitné Zlazy

Nadory §titné Zlazy lze zatradit mezi vzacné choroby. Mezi vSemi karcinomy
jsou zastoupeny necelym 1 %, ro¢ni incidence se pohybuje kolem 50 novych

pfipadi na 1 milion obyvatel. V endokrinologii pfedstavuje karcinom S§titné Zlazy

kolem 90 % vSech diagnostikovanych nadori. I kdyz jsou nadory §titné zlazy
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vzacné, tak u lidi ve véku 15-45 let patii mezi 5 nejcastéjSich karcinomu. (VIcek,
2012)

Nadory $titné zlazy ptredstavuji nehomogenni skupinu tumort s nejriznéjSimi
charakteristikami a Sirokym spektrem biologické aktivity, od nddort témét
neskodnych, az po velmi agresivni, rychle usmrcujici svého hostitele. Prognoza
zavisi na mnoha faktorech a ztoho vyplyva nutnost individualniho pfistupu ke
vSem lécebnym postupiim. (Limanova, 2002)

Maligni nadory d€lime na primarni a sekundérni. Primarni nadory mtzeme déle
rozdélit na epitelidlni, zde patfi papilarni, medularni, folikuldrni a anaplasticky
karcinom. Mezi neepitelialni nadory patii maligni lymfom a sarkom. Sekundarni
nadory se vyskytuji méné casto. Vznikaji pfimym Sifenim z okolnich organ
(larynx, trachea, farynx), déle retrogradnim lymfatickym Sifenim (trachea).
Hematogenni cestou mohou do §titné zlazy metastazovat prakticky vSechny nadory.
(Dite, 2007) Ve stitné Zlaze se také mohou vyskytnout lymfomy nebo metastazy
jinych malignit. (Souéek, Spinar a Svaéina, 2005)

4.7 Ostatni nemoci Stitné Zlazy

K pomémé castym abnormalnim ndlezim ve S§titné zldze patii cystické nebo
pseudocystickeé utvary, které z hlediska etiopatogeneze piedstavuji nehomogenni
skupinu. Skute¢né cysty mohou vznikat v prubéhu drahy, po které sestupuje
embryonalni zéklad Stitné zlazy z plivodniho umisténi na koteni jazyka do oblasti
pod $titnou chrupavkou, kde je po porodu §titna Zlaza ulozena. Casto je nachazime
ve stfedni ¢afe na krku (v pribéhu ductus thyreoglossus a lobus pyramidalis), ale
mohou byt uloZzeny i na kofeni jazyka (struma lingualis). Z téchto odstépkt
thyreoidalni tkdn€¢ mohou vznikat i maligni nadory (carcinoma ductus
thyreoglossus, maligni lingualni struma). Sonograficky zjiSténé nehmatné uzly

oznacujeme jako incidentalomy. (Blahos et al., 2006)
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5 Laboratorni vySetiovani v thyreoidologii

U vétSiny onemocnéni §titné zlazy se neobejdeme bez vySetieni jeji funkce.
Laboratorni diagnostika méa zasadni vyznam v diagnostice thyreopatii, pfedevsim
stanoveni sérovych koncentraci thyreotropinu (TSH) a volného thyroxinu (fT4). Pti
podezieni na autoimunitni thyreoditidu stanovime protilatky anti-Tg a anti-TPO.
Krom¢ klinického vySetfeni se v diagnostice strumy uplatiuji pfedevSim
zobrazovaci metody — scintigrafie, ultrasonografie §titné zlazy, nékdy muze byt
doplnéna cytologickym vySetfenim nebo o vySetfeni vypocetni tomografii. (Zima,

2013)

5.1 Preanalyticka faze

Preanalyticka ¢ast se vyznamné podili na spravnosti laboratorniho vySetieni a
v celém procesu zahrnuje vice nez 50 %. Preanalytickd cast se sklada ze
spravné piipravy nemocného na odbér, odbéru biologického materialu, uchovani a
transportu vzorku do laboratofe. (Zima, 2013)

Hormony §titné Zlazy i protilatky patfi mezi pomérné odolné analyty, jejichz
koncentrace se vlivem okolnich podminek méni jen minimalné. Sérum, uZivané
specificky pro stanoveni, je potieba separovat do 48h po odbéru, pii laboratorni
teploté se métrend koncentrace neméni minimaln€ po dobu dvou dnt, pfi uchovani
v lednici 4-8°C je stabilni tyden, ve zmrazeném stavu (-20°C) je stabilni rok. (SOP
A.PJ/BIO 54)

5.2 Interference

Interference mohou byt pii¢inou nesouhlasného vysledku. Nesouhlasny vysledek
je takovy vysledek, ktery neodpovida klinickému stavu pacienta.
Nejcastéjsi pti¢inou nesouhlasného vysledku jsou Iéky, které ovliviiuji vazebné

bilkoviny. Patfi sem estrogeny, androgeny, vyssi davky kortikoida. Léky, které
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plsobi centrdlné na Stitnou zldzu — dopamin, ktery zpusobuje sekreci TSH,
amiodaron, ktery snizuje konverzi T4 na T3, u furosemidu a heparinu vytésnénim
T4 z vazby. (Limanova, 2011)

Dtivodem nesouhlasného vysledku mizou byt i vzacna onemocnéni §titné zlazy
— centralni hypothyre6za, nadory hypofyzy secernujici TSH, rezistence na
thyreoidalni hormony nebo autoprotilatky proti thyreoidalnim hormontim, ptipadné
vrozené odchylky v produkci TBG. (Limanova, 2011)

Casto je snizena hladina TSH soudasné s vysokou hladinou hCG v prvnich

mésicich té¢hotenstvi. (Limanova, 2011)

5.3 Rizikové skupiny K indikaci vySetieni

U rizikovych skupin je pravidelné kontrolni stanoveni TSH. Pfi hodnoté TSH
mimo referen¢ni interval se Stanovi fT4, fT3 pouze pii podezieni na hyperthyreozu.
(Starka et al., 2010)

Do rizikovych skupin patii téhotné Zeny, u kterych se déla screening $titné zlazy
na zacatku t€hotenstvi — TSH, fT4 a anti-TPO. Pacientky s poruchou fertility — TSH
a anti-TPO. Zeny nad 50 let — TSH 1x za 4 roky. Pacienti s jinym autoimunitnim
onemocnénim — TSH 1x ro¢né, stanoveni anti-TPO a anti-Tg se doporucuje 1x za 2
— 3 roky. Pacienti stachyarytmiemi a manifestni ICHS — TSH 1x ro¢né. A
V neposledni fad€ sem patii pacienti s Iéky nebo 1écbou indukujici thyreopatie —
amiodaron, lithium, interferony gama, pacienti s biologickou Ié¢bou, ktera obsahuje
monoklonalni protilatky, pacienti po radioterapii v oblasti krku a hrudniku —

kontrolni TSH se u téchto pacienti stanovuje kazdych 6 mésict. (Starka et al, 2010)

5.4 Postup pri funkénim vySetieni Stitné Zlazy

Poruchu funkce S§titné Zldzy vySetiujeme pomoci stanoveni hladin sérového

thyreotropinu. V pripadé¢ nalezu TSH pod nebo nad referencni mez doplnime
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vySetieni volné frakce thyroxinu (fT4). Pokud mame podezieni na thyreotoxikozu

muzeme pouzit vySetieni volného trijodthyroninu (fT3). (Limanova, 2006)

CENTRALNI
HYPOTHYREOZA

primarni | | TRH test ]

HYPOTHYREOZA m]

Y
[ TRH test | [ primérni

mmi— HYPERTHYREOZA

Obréazek €. 2: Doporuceny algoritmus thyreoidalniho funkéniho vysetieni; N —

normalni nalez. (Limanova, 2006)

5.5 Referené¢ni meze
Referencéni meze jsou ziskané z laboratofe synlab czech s.r.o. v Praze, kterd se
fidi doporu¢enim CSKB. Tabulka & 1 nam ukazuje referenéni intervaly

stanovovanych parametra.

Referenc¢ni meze

TSH 0,25 - 4,20 uIlU/mL
fT4 12,00 - 20,00 pmol/L
fT3 3,10 - 6,80 pmol/L
anti-Tg 0-40,00 1U/mL
anti-TPO 0-35,00 1U/ml

Tabulka €. 1: Referencni meze stanovovanych parametrti synlab czech s.r.o.
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5.6 Thyreotropin

TSH je velmi senzitivnim a specifickym markerem hodnoceni funkce Stitné
zlazy a soucasné¢ vhodny pro Casnou detekci nebo vylouceni poruch centralni
regulacni smycky mezi hypotalamem, hypofyzou a Stitnou zlazou. Zavedeni metod
3. generace umoznilo stanovit 1 koncentrace niz$i nez 0,1 mU/l a tim prakticky

eliminovat uziti TRH-testu v diagnostice hyperthyre6z. (Racek, 2006)

5.7 Volny thyroxin fT4

Stanoveni fT4 skytd tu vyhodu, Ze je nezavislé na zménach koncentrace a
vazebnych schopnostech vazebnych proteint,, ¢imz ¢ini stanoveni vazebnych
proteinlt (TBG) postradatelnymi. Volny T4 je uzitenym néstrojem v rutinni
klinické diagnostice pifi zjiStovani stavu Stitné zldzy. Jestlize je podezieni na
poruchu funkce $§titné zlazy, mél by byt méfen spolu s TSH a méfeni je rovnéz
vhodné pfi monitorovani thyreosupresni 1écby. (Zima, 2013)

Je hlavnim laboratornim testem, podle kterého sledujeme ucinek 1écby
hyperfunkce §titné zlazy thyreostatiky, protoZe thyroxin je prvni hormon, ktery se
pfi této 1écbe normalizuje. Je jedinym testem, ktery umozinuje diagnostiku centralni
hypothyredzy a je nezbytny v jeji diagnostice. Je také vyuzivan pii kontrole 1écby u

téchto stavll. (Zima, 2013)

5.8 Volny trijodthyronin fT3

Z tychz divodu jako u thyroxinu davame i u trijodthyroninu pfednost stanoveni
volného trijjodthyroninu. Toto vySetfeni neni spolehlivym testem thyreoidalni
funkce, zejména ne pii posuzovani hypothyreézy. Asi Ctvrtina zdravych lidi ma
subnormalni hladiny T3, u hypothyredznich osob se hladina T3 sniZuje mnohem
pozdé€ji v pribéhu choroby nez T4. T3 byva casto snizen u téZkych nebo

protahovanych onemocnéni organismu s katabolismem. (Starka et al., 2010)
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Mg¢fteni volného T3 podporuje diferencidlni diagnostiku poruch stitné zlazy a je
nezbytné pii rozliSovani mezi riznymi formami hyperthyroidismu a k identifikaci
pacientu s T3-toxikdzou. (Zima, 2013)

Stanoveni fT3 je nezbytné pii diagnostice tzv. T3-toxikozy, hyperthyreozy
S prevaznou sekreci trijodthyroninu (asi 5 % hyperthyredz), kdy je sice suprimovan
TSH, ale fT4 je normalni. Je také vyuzivano ke kontrole adekvatni 1écby u

centralnich hypothyreoz spolu s fT4. (Zima, 2013)

5.9 Protilatky proti thyreoidalni peroxidaze (anti-TPO)

Thyreoidalni peroxiddza je enzym S§titné zlazy, ktery zabezpecCuje jodaci
thyrosinu na thyreoglobulin. Se zvySenym titrem protilatek proti TPO se setkdvame
pii zavaznych formach thyreoiditidy autoimunitniho pivodu. Pti poskozeni bunék
dochézi k uvolnéni thyreoidalni peroxidazy a tvorb¢ protilatek. (Zima, 2013)

Vysoky titr anti-TPO se vyskytuje az u 90 % pacientd s chronickou
Hashimotovou thyreoiditidou. U Gravesovy choroby je zvySeny titr u 70 %
pacientii. Eufunkéni osoby s pozitivnimi protildtkami maji vyssi riziko pozdéjsi
poruchy funkce s nasledkem postupné destrukce zldzy a rozvojem hypofunkce,
spiSe vyjimecné miize vzniknout hyperfunkce. (Limanova, 2006)

Protilatky proti thyreoidalni peroxiddze jsou pievazn€ znamé jako mikrosomalni

protilatky. (Kane a Gharib, 2003)

5.10 Protilatky proti thyreoglobulinu (anti-Tg)

Thyreoglobulin je vytvafen ve §titné zlaze a je hlavni slozkou lumen folikul
Stitné Z1azy. Spolecné€ s thyreoidalni peroxidazou (TPO) ma thyreoglobulin (Tg)
nezastupitelnou funkci pfi jodaci L-thyrosinu a vytvareni hormond stitné zlazy T4 a
T3. Tg i TPO jsou potencionalné autoantigenni. (Bezdickova, 2006)

Zvysené hladiny Anti-Tg se nachazi ve 20-30 % u GB choroby a vysoké
hodnoty se vyskytuji u 70 % nemocnych s chronickou thyreoditidou. Jejich
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pfitomnost je do urcité miry ovlivnéna mnozstvim jodu v daném regionu. Anti-Tg
je nezbytné vySetiit také pii sledovani hladin thyreoglobulinu jako nadorového
markeru, protoze pfitomnost zvySenych Anti-Tg muize ovlivnit vysledek analyzy —

interferuji pfi stanoveni Tg. (Limanov4, 2011)
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6 Cile prace a hypotézy

6.1 Cile prace

Cilem teoretické ¢asti bakalatské prace bylo vypracovani literarniho piehledu o
problematice onemocnéni $titné zlazy a jeji laboratorni detekce.

Cilem praktické casti je na zakladé hodnoty TSH mimo referenéni mez
zhodnotit, zda se jedna o hypothyre6zu neb hyperthyre6zu v zavislosti na pohlavi a

véku a zjistit procentudlni zastoupeni pozitivity autoprotilatek v nasi laboratofi.

6.2 Hypotézy
H1: Pfedpokladam, Ze jsou Zeny Castéji postizeny thyreopatiemi neZ muzi

H2: Ptepokladam, ze thyreopatie rostou s vékem

H3: Pfedpokladam, ze nejcastéji vysetiovanym parametrem bude TSH
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7 Metodicka cast

Ve své bakalarské praci se zabyvam analyzou 830 pacientli, jednalo se o 299
muzil a 531 Zen, které byly v obdobi od 1. zafi 2014 do 31. prosince 2014 ptijaty do
biochemické a imunologické laboratote synlab czech s.r.o. v Praze.

Vzorky pochézely z rliznych zdravotnickych zafizeni. Jednalo se o ambulantni
zafizeni. V této praci jsem sledovala zastoupeni téchto zatizeni.

Vzorky krve byly odebrany v jednotlivych zafizenich do sérovych zkumavek a
svozovou sluzbou synlab czech s.r.o. dopraveny do laboratofe dle zasad
preanalytiky tohoto vySetteni.

V laboratofi jsem pfi piijeti materidlu zkontrolovala identifikaci pacienta, jestli
souhlasi zadanka s dodanou krvi, zaznamenala jsem c¢as, datum piijmu a pocet
jednotlivych typt zkumavek (i pro jina vySetfeni pacienta). Poté jsem pridélila
kazdé zkumavce a zadance barkdd a naskenovala ziddanku s poZadovanym
vySetfenim, které se zaznamenalo do laboratorniho informaéniho systému Vianova
Labor.

Vysetteni hladin TSH, fT4 a fT3 bylo provedeno na analyzatoru MODULAR E
od firmy ROCHE s.r.0., kde vySetieni trvalo pfiblizné¢ dvacet pét minut. VySetfeni
hladin protilatek anti-TPO a anti-Tg bylo provedeno na analyzatoru od firmy
SIEMENS — Immulite XPi.

7.1 Princip stanoveni hormonii na analyzatoru MODULAR E

Tento analyzator vyuziva elektrochemiluminiscenéni imunostanoveni (ECLIA)
S ruznymi principy stanoveni - kompetitivni princip, sendvi¢ovy princip, princip
lgG-Capture a p-Capture. (SOP T.PJ/BIO 02) Pii elektrochemiluminiscenénim
imunostanoveni je excitace fotonii vyvolana chemickou reakci, kterd probéhne po
nastfiku syntetizovaného cCinidla a k aktivaci tohoto ¢inidla se vyuZiva oxidace na

anodé¢. (Zima, 2013)
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Na tomto analyzatoru jsem méfila hodnoty hormonti stitné zlazy a to TSH, fT3 a
fT4 na zakladé kompetitivniho a sendvi¢ového principu. (SOP T.PJ/BIO 02)

Kompetitivni princip - antigen ze vzorku soutézi se stejnym, ale znacenym
antigenem ze soupravy o omezené¢ mnozstvi protilatky. Pivodni koncentrace
stanoveného analytu je nepiimo zavisl4 na intenzité signalu. Cim vys§i je pavodni
koncentrace stanovované latky, tim je niz§i vyhodnoceny signal. (Bezdickova,
2006)

Sendvicovy princip - antigen ze vzorku je vychytavan mezi dvé protilatky, které
se vyskytuji vreakéni smési v nadbytku. Plivodni koncentrace stanovovaného

antigenu je pfimo imérna velikosti méteného signalu. (Bezdickova, 2006)

7.1.2 Princip stanoveni TSH

U této metody se vyuziva sendvi¢ového principu modularu E od firmy ROCHE.
Celkova doba stanoveni je 18 minut. Dochazi k inkubaci 50 pL vzorku,
biotinylovand monoklondalni protilatka proti TSH a monoklonalni protilatka proti
TSH, znacena rutheniovym komplexem reaguji za tvorby sendvicového komplexu.
Po ptidani mikroc¢astic, potazenych streptavidinem, se komplex vaze na pevnou fazi
prostiednictvim interakce mezi biotinem a streptavidinem. Reakéni smés je nasata
do méfici komurky, kde jsou mikrocéastice zachyceny magnetickym polem na
povrchu elektrody. Nenavadzané slozky jsou odstranény roztokem ProCell.
Pfivedené napéti na elektrodé vyvold chemiluminiscenéni emisi fotond, kterd je
zmé&fena fotonasobi¢em. Vysledky jsou vyhodnoceny z kalibracni kiivky, ktera je
specificky vytvofena pro pfistroj 2 - bodovou kalibraci a master kiivky, dodévané
v ¢arovém kodu reagencie. (SOP A.PJ/BIO 54)

Protilatky, znacené rutheniovym komplexem, jsou chimerické konstrukce
z lidské a mysi specifické slozky. Vysledkem je odstranéni ptfevazné vétSiny

interference HAMA (lidskych protilatek proti mysim). (SOP A.PJ/BIO 54)
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7.1.3 Princip stanoveni fT3 a fT4

Tyto dvé metody vyuzivaji kompetitivniho principu stanoveni. Celkova doba
stanoveni je 18 minut. Dochézi k inkubaci 15 pL vzorku a specifické protilatky
proti T3 (T4), znacené rutheniovym komplexem. Mnozstvi pouzité protilatky je tak
malé (odpovida ptiblizné 1 % obsahu celkovéhoT4 (T3) v normalnim séru), aby
zustala prakticky neporusend rovnovaha mezi vazanou a nevazanou T4 (T3). Po
piidani biotinylované T4 a streptavidinem potazenych mikroc¢astic, jsou dosud
volna vazebna mista znacené protilatky obsazena a vytvaii se komplex protilatka-
hapten. Cely komplex se vaze na pevnou fazi prostfednictvim interakce mezi
biotinem a streptavidinem. Poté je reakéni smés nasata do métici komurky, kde jsou
mikrocastice zachyceny magnetickym polem na povrchu elektrody. Nenavazané
slozky jsou odstranény roztokem ProCell. Pfivedené napéti na elektrodé vyvola
chemiluminiscen¢ni emisi fotont, kterd je zmétena fotondsobi¢em. Vysledky jsou
vyhodnoceny z kalibraéni kiivky, ktera je specificky vytvofena pro piistroj 2 -
bodovou kalibraci a master kiivky, doddavané v ¢arovém kodu reagencie. (SOP

A.PJ/BIO 55)

7.2 Princip stanoveni protilatek na analyzatoru Immulite XPi

Immulite XPi je analyzator pro automatizovanou imunoanalyzu, uréeny
k provadéni  chemiluminiscen¢nich  imunometrickych analyz. Systém je
konstruovan pro specialni reak¢ni kyvety. Po reakci antigen — protilatka — znacena
protilatka - ptidan substrat a reakéni kyvety jsou dopraveny do luminometru. Pocet
uvolnénych fotonl je méten fotonasobicem. (SOP T./PJIMU 01)

Pro chemiluminiscenci je charakteristické, Ze excitace fotonli je vyvoldna
chemickou reakci, ktera probéhne bud’ po nastiiku syntetizovaného €inidla, nebo se
pouzije biologicka substance. Pfimé emise fotont z excitovaného produktu obvykle

poskytuje kratké =zablesky svétla, zatimco transfer energie na fluoreskujici
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slouCeniny se vétSinou projevuje jako dlouhodoba (v minutich) svételna emise.

(Zima, 2013)

7.2.1 Princip stanoveni anti-TPO a anti-Tg

Chemiluminiscencni metoda zalozena na sendvi€ovém principu vyuziva reakci
antigen - protilatka. BEéhem imunologické reakce se vytvoii vazby mezi protilatkou
vazanou na kulicku uvnitf reakéni kyvety, stanovovanym antigenem a druhou
protilatkou znacenou alkalickou fosfatazou. MnoZzstvi navazané alkalické fosfatazy
je pfimo timérné koncentraci analytu ve vzorku. V luminogenni reakci je substrat
(adamantyldioxetan fosfat) defosforylovan alkalickou fosfatazou na nestabilni
aniontovy meziprodukt, ktery vyzaii pii rozpadu foton. Mnozstvi emitovaného

svétla je pfimo umérné mnozstvi navazané znacené protilatky. (SOP A.PJ/IMU 14)
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8 Vysledky

V obdobi od zacatku zati do konce prosince 2014 jsem v laboratofi synlab czech
s.r.0. zpracovala 830 vzorkd na vySetfeni hormonl a protilatek Stitné zlazy.

Vysledky mého vyzkumu jsem zpracovala graficky.

Pohlavi

600 64%
500

400

36%

300

200

100

Muzi Zeny

Graf ¢. 1: Pohlavi vysetfovanych osob

Graf ¢. 1 uvadi zastoupeni pohlavi ve vySetfovaném souboru, jednalo se o 299

muzl, coz je 36 % a 531 Zen, to je 64 %.

Pocty vySetfovanych testl
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Graf ¢.2: Pocty vySetfovanych test
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V mém vyzkumu je nejcastéji vySetrovanym testem TSH, ktery byl vySetien u
827 (100 %) osob, hned za nim nasleduje fT4 s 658 (79 %) pocty stanoveni, fT3
bylo vysetfeno u 188 (23 %) pacientd a protilatky anti-Tg u 348 (42 %) pacientl a
anti-TPO (45 %) u 374 pacientl. PoCty stanovenych vysetfeni jsou procentualné

znazornény v grafu €. 2.

Cetnost poruch funkce §titné zlazy u muza a zen

0,
100% 88%

81%
80%

60%

40%

20% 10% 11% 7%
2%
- N
Hypothyredza Hyperthyredza Euthyredzni

EMuzi WZeny

Graf ¢. 3: Cetnost vyskytu poruch funkce u muzd a Zen

Hladina TSH, kterd je nad referencni intervalem je typicka pro hypothyredzu a
byla zjisténa u 31 muzi (10 %) a 56 Zen (11 %). Naopak hladina TSH pod
referennim intervalem, ktera diagnosticky svédc¢i pro hyperthyredzu byla zjisténa u
7 muzt (2 %) au 37 Zen (7 %). TSH v normé bylo zjisténo u 261 muza (88 %) a
438 Zen (81 %).
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Cetnost vyskytu poruch funkce §titné zlazy ve
veékovych skupinach
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B Hyperthyredéza ® Hypothyredza

Graf €. 4: Zastoupeni thyreopatii ve vékovych skupinach

Thyreopatie stoupaji s v€kem. Na grafu ¢. 4 je zfejmé, ze hypothyredza je
nejvice zastoupena ve vékové skupiné 71 — 80 let a to z 29 %, coz déla 8 piipadu.
Ani jeden pfipad hypothyre6zy se nepotvrdil ve vékové skupiné 81 let a vyse.
Naopak hyperthyre6za byla nejvice zastoupena ve vékové skupiné 81 let a vySe
Z 20 %, coz d¢la jeden ptipad. Hyperthyre6za se viibec nevyskytovala ve véku od 0

-10 let. V tomto sméru se moje udaje rozchazi s literaturou.

Hyperthyreoza Hypothyreo6za Celkem

0-10 let 0 7 52
11-20 let 2 8 83
21-30 let 7 14 128
31-40 let 17 20 225
41-50 let 7 9 132
51-60 let 4 12 100
61-70 let 6 10 76
71-80 let 2 8 28
81 a vySe 1 0 5

Celkem 829

Tabulka €. 2: Zastoupeni pacientii ve v€kovych skupinach

42



V tabulce €. 2 jsou pocty pacientd zastoupenych v jednotlivych skupinach. Mezi
nejcastéjsi vySetiovanou vékovou skupinu patii 31 — 40 let s 225 pacienty, poté 41
— 50 let s 132 pacienty a na tfetim misté se 128 pacienty vékova skupina 21- 30 let.
Mezi nejméné vysetfovanou skupinu patii 81 let a vySe, kde bylo vysetfeno pouze 5

pacientil.

Pozitivita autoprotilatek z daného souboru
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Graf ¢. 5: Pozitivita autoprotilatek z vySetfovaného souboru
V grafu ¢. 5 je zndzornéna pozitivita autoprotilatek z vySetfovaného souboru.

Anti-Tg bylo pozitivni u 17 pacientt (5 %) a anti-TPO bylo pozitivni u 28 pacientl
(7 %).
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Zastoupeni lékatl ve vySettovaném souboru
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Graf ¢. 6: Zastoupeni jednotlivych odbornosti 1ékait, kteti pozadovali vysetieni

Na grafu €. 6 je zobrazeno zastoupeni odbornosti 1ékait, ktefi pozadovali
vySetfeni hormonti $titné Zzlazy a jejich protilatek. Mezi nejfrekventované;si
odbornosti v mém vyzkumu patiila alergologie a klinickd imunologie, ktera méla
zastoupeni u 368 pacientil, coZ je 44 %. Endokrinologie byla zastoupena pouze v 59
pifipadech a to déla 7 %. U 91 pacientli bylo zastoupeno praktické lékatstvi pro

dospelé a to ¢ini 11 %.
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Statistika vySetfovanych testll v laboratofi synlab
czech s.r.o. za rok 2013
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Graf ¢. 7: Pocet vySetfenych testi za rok 2013 v laboratofi synlab czech s.r.o.

V nasi laboratoti bylo za uplynuly rok vysetfeno 261 506 testd TSH, fT3, T4,
anti-Tg a anti-TPO. Nejcastéji pozadovany parametr bylo vysetteni TSH a to hned
v 48 %, hned za nim nasleduje vySetieni fT4 s 30 %, poté anti-TPO s 9 %, anti-Tg
se 7 % a nejméné pozadovanym parametrem je fT3, pouze 6 %. Znazoriuje to graf

¢.7.
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9 Diskuze

Ve své bakalarské praci jsem zpracovala 830 vzorkli sér a nasledné jsem
setfidila vysledky hormon §titné zlazy a protilatek.

Z celkové poctu 830 pacienti, bylo testovano 299 muzi, to je 36 % a 531 Zen,
coz ¢ini 64 % (viz graf €. 1).

Graf ¢. 2 ukazuje pocCty pozadavki na dané vySetfeni. Nejcastéji pozadovanym
vySetfenim je TSH, které bylo pozadovano u 827 pacientt, to je 100 %. TSH slouzi
pro prvotni zachyt poruch funkce §titné zlazy a je velmi spolehlivym parametrem
Vv této diagnostice.

Hned za TSH nasleduje vysetieni T4, které bylo vySetfeno u 658 pacientd a je
to 79 %. Stanoveni fT4 je doporuc¢eno doplnit v pripad€, ze se TSH nachazi mimo
referenéni mez nebo soucasné s TSH. Volna frakce thyroxinu (fT4) je nezavisla na
zménach koncentrace a vazebnych schopnostech sérovych proteinli, vyuZziva se
spolu s TSH pii kontrole 1é¢by thyreostatiky.

Volna frakce trijodthyroninu (fT3) byla stanovena u 188 pacientd, coz je 23 %.
Diagnosticky vyznam fT3 neni moc velky, pfedev§im ma vyznam pii podezieni na
T3-toxikézu a na hyperthyreézu s pievaznou sekreci trijodthyroninu. VyuZiva se
taky pii kontrole 1é¢by u centralnich hypothyre6z. Protilatky proti Stitné Zlaze, které
nam vypovidaji o etiologii onemocnéni a jsou zvySené pievazné u Hashimotovy
thyreoiditidy a u Graves-Basedowovy choroby nejsou stanovovany tak Casto a
jedna se pouze o 42 % v piipadé anti-Tg a 45 % v pfipadé anti-TPO. Graf ¢. 2.
potvrzuje hypotézu H3, Ze nej€astéji vySetfovanym parametrem bude TSH.

Hypothyre6za je v souCasné dobé castéjSi nez hyperthyreéza a onemocnéni
§titné zlazy se vyskytuje 4 -6 x Castdji u muz@ a zen. Unava, spavost, sniZena
vykonnost, rist télesné hmotnosti jsou typickymi pfiznaky pro toto onemocnéni.
Hypothyre6za, tedy snizena funkce Stitné Zlazy, které je charakterizovana
nedostate¢nou sekreci hormonti §titné zlazy, byla zachycena u 56 Zen (11 %) au 31
muzit (10 %). Hyperthyredza, pro kterou je charakteristickd zvySend sekrece

hormoni $titné zlazy a taky rychlejsi metabolismus, byla zaznamenéana u 7 muzt (2
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%) a u 37 (7 %) Zen. Pro hyperthyredzu jsou typické ptiznaky — nervozita, neklid,
hubnuti a poruchy srdecniho rytmu. Euthyre6znich, bez onemocnéni §titné zlazy
bylo 261 muzt (88 %) a 438 Zen (81 %). Znéazoriuje to graf €. 3, ktery zaroven
potvrzuje mou stanovenou hypotézu H1.

Thyreopatie stoupaji s vékem. V mém souboru jsem si rozdélila pacienty do
osmi vékovych skupin, které znazornuje graf ¢. 4 a tabulka ¢. 2. Ve vékové skupiné
0 — 10 let bylo celkem 52 pacientl, ztoho byli tifi pacienti postizeny
hypothyre6zou, coz €ini 13 %. Ve vékové skupin€ od 11 — 20 let bylo 83 pacientd,
Z toho byla hypothyreéza prokézana u 10 %, tedy 8 pacient a hyperthyre6za u 2
%, tudiz u 2 pacientd. Ve vekové skupiné od 21 — 30 let bylo vySetieno 128
pacientt, z toho bylo 14 pacientu (11 %) postizeno hypothyredzou a 7 pacientt (5
%) postizeno hyperthyredzou. 225 pacientli bylo vySetfeno ve vékové skupiné od
31 — 40 let, kde byla zjisténa hypothyre6za u 20 pacientli a hyperthyredza u 17
pacienttl, u obou poruch funkce to ¢ini shodné 8 %. Ve v€ékové skupiné 41 — 50 let
bylo 132 osob, u 7 osob byla prokazana hyperthyreéza (5 %) a u 9 osob
hypothyreéza (7 %). Ve véku od 51 — 60 let bylo vySetteno 100 pacientt,
hyperthyre6za byla zjisténa u 4 pacientt (4 %) a u 12 osob byla zjisténa
hypothyreoza (12 %). 76 pacientd bylo vySetfeno ve vékové skupiné 61 — 70 let,
kdy u 6 osob (8 %) se jednalo o hyperthyre6zu a u 10 osob (13 %) se jednalo o
hypothyreézu. Ve veku 71 — 80 let bylo celkem vysetieno 28 osob, u dvou byla
zjiSténa hyperthyreoza (7 %) a u 8 osob hypothyredza (29 %). Ve véku nad 81 let
bylo vySetfeno 5 pacientli a pouze u jednoho byla zjisténa hyperthyreoza (20 %).
Zde se ma hypotéza nepotvrdila a mij vyzkum se v tomto ohledu neztotoziuje
s literaturou.

Graf ¢.5 ndm poskytuje informace o procentudlnim zastoupeni pozitivnich
autoprotilatek z dan¢ho souboru. Anti-Tg bylo pozitivni u 23 0Ssob, coz ¢ini 7 % a
anti-TPO u 37 osob a to je 10 %. Pozitivita autoprotilatek nam poskytuje informace
o etiologii onemocnéni. Autoprotilatky byvaji zvysené u Graves-Basedowovy
thyreotoxikozy, Hashimotovy thyreoiditidy nebo u pacienti po odstranéni nadori

Stitné Zlazy.
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Vzhledem k vyuziti dat laboratofe synlab czech s.r.o. u vySetfenych vzork,
jsem meéla moznost zjistit odbornost 1ékaiti, ktefi nejcastéji pozaduji vySetfeni
hormonu §titné zlazy a jejich protilatek. Piekvapil mne vysledek a tak jsem si
dovolila vytvotit graf ¢. 6 a zasadit ho do vysledku mé bakaléaiské prace.
V laboratofi synlab czech s.r.o. pozaduji vySetfeni Stitné Zzlazy nejcastéji
alergologové a klini¢ti imunologové. Z mého souboru 830 pacienti se jednalo o 44
% vSech pacientl, coz je 368 osob. Na druhém misté se s 91 pacienti (11 %)
jednalo o praktické Iékaie pro dospé€lé, coz pro mé neni prekvapenim, jelikoz by to
mél byt pravé prakticky lékatr, ktery by nemél podcenit mozny zachyt poruch

funkce s$titné zlazy, a v ptipadé nalezeni hodnot mimo referencni mez by bylo

vvvvvv

vvvvvv

pozadovalo vySetfeni u 88 pacientli, coz je 11 %. Endokrinologové poslali do
laboratote synlab czech s.r.o. vzorky v 59 pfipadech, coz je 7 % a patii jim 4 misto
Vv zastoupeni stanoveni odbornosti 1ékait pozadujicich vysetfeni. Tyto informace
nam milZou naznacit pisobnost laboratofe synlab czech s.r.o., kterd je zamétena
Z vétSiny na ambulance a soukromé ordinace predevsim v Praze a jejim okoli.
Statistiku provedenych testi za rok 2013 v laboratofi synlab czech s.r.o.
znazornuje graf ¢. 7. TSH bylo za rok 2013 stanoveno u 126 344 osob, fT4 u
79 317 osob, fT3 u 15 034 osob a protilatky ani-Tg u 17 663 a anti-TPO u 23 148
osob. Vysetteni TSH je tedy nejCastéji stanovovanym parametrem u diagnostiky
Stitné zlazy, tudiz mtzeme fici, Ze se 1¢kafi fidi postupem, kdy nejprve vysetii TSH
a pokud je vysledek mimo referencni mez, tak doplni vysetfeni fT4, popiipadé fT3.
V dnesni dobé€ je u nas zaveden screening vySetieni §titné zlazy u téhotnych Zen,
coz je velice dulezité, jelikoz §titna zlaza je dulezita pro vyvoj organismu. Poruchy,
které jsou v€as zachyceny, jsou ihned 1é¢eny a pacienti maji narok na plnohodnotny
zdravy Zivot, bez uZzivani doZivotnich 1€k a bez omezeni. Vzhledem k narlstu
poruch funkce $titné Zlazy u pacientd nad 50 let, coZz vyplyva z mého grafu, by

mozna mélo svlij vyznam zavedeni screeningu funkce S$titné zlazy u pacientl nad
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50 let v 2 — 3 letém odstupu. Jelikoz pii v€asném zachyceni nemoci, by 1é¢ba mohla

vvvvvv
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10 Zavér

Mym cilem prace bylo vytvofit statistiku testi vySetfenych za rok 2013 v nasi
laboratofi u vysetfeni, které jsem zpracovala ve svém vyzkumu. Na zdklade
hladiny TSH nad a pod referen¢nim intervalem jsem diagnostikovala hypothyredzu
nebo hyperthyre6zu u muzi a zen, vzhledem k véku a pohlavi.

Hypotéza H1 ptedstavovala, ze budou castéji postizeny zeny nez muzi. Na
zaklad¢ vysledku mého vyzkumu se hypotéza potvrdila. Opravdu jsou Zeny Castéji
postizeny nez muzi a také jsou Castéji vySetfovany.

Hypotéza H2 piedstavovala, Ze thyreopatie rostou s vékem. Zde se ma hypotéza
nepotvrdila a mtj vyzkum se v tomto ohledu neztotoziuje s literaturou a muze to
byt dano tim, Ze hodnotim pouze laboratorni diagnostiku poruch funkce §titné zlazy
a ta nezahrnuje vSechny thyreopatie. K potvrzeni dalSich thyreopatii, jako jsou
nadory a zéanéty je vhodné doplnéni dalSich vySetfeni, jako je ultrasonografie,
scintigrafie nebo cytologie §titné zlazy.

Hypotéza H3, ktera ptedstavovala, ze nejcastéji vySetfovanym parametrem bude
TSH, se potvrdila. TSH je velice spolehlivym diagnostickym markerem, ktery se
vyuziva pfi prvotnim podezienim svéd¢icim pro onemocnéni §titné Z14zy.

Laboratorni diagnostika hormont §titné Zlazy je velice uzite¢nd a pro lékate
nepostradatelna, stejné jako spoluprace l1ékare s laboratofi, tak i spoluprace pacienta
s lekatem. Je velice vhodné, aby z dostupnych laboratornich vySetfeni vybral 1ékat
to spravné a aby pii stanoveni TSH mimo referenéni mez doplnil diagnostiku
dal$im vySetfenim s ohledem na klinicky obraz pacienta, a v ptipadé¢ podezieni
autoimunitniho onemocnéni je dilezité vySetfit autoprotilatky anti-Tg a anti-TPO.
Pokud jsou nemoci stitné zlazy véas odhaleny, je vétSina piipadi dobie 1é¢itelna a

onemocnéni nezanechava zadné trvalé nasledky.
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