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Normalis tartomanyok

TSH 0,27-4,2 miU/I
FT3 3.1-6.8 pmol/l
FT4 12 - 22 pmol/l

Konverzios szamitas:

— fT4:

— fT3

1 pmol/l
1 ng/dl
1 pg/dl

0.07 ng/dl
12.87 pmol/l
0.0154 pmol/l
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A T3 a TSH elvalasztast mintegy 90 perccel koveti (aTSH fokozza a T3 kiaramlast a
pazsmirigybdl?)
Russell et al. Circadian Rhythm of FT3 J Clin Endocrinol Metab, June 2008, 93(6):2300-2306



Pajzsmirigyhormon-hatas
pajzsmirigyhormon-hatas

sziv noveli a szivfrekvenciat béta adrenerg receptorok
aktivalasa
noveli a szivizomosszehuzodasi-  katekolamin affinitas-novelése
képesseget és alpha myosin nehézlanc
aktivalas
zsirszovet katabolikus zsirszovet lebontas
izomszovet katabolikus izomfehérje bontas
csont fejlédes serkenti a novekedést és a
csontvaz felépulést
idegrendszer fejlédes serkenti az idegrendszer
fejlédéseét
bel metabolikus fokozza a szénhidrat-

felszivodast

lipoprotein metabolikus LDL receptor formalodast
serkenti



Pajzsmirigy vizsgalata

» Ul6 helyzetben, hatulrdl tapintunk, pajzsporcot
és kornyekét, es szemmel is ellendrizzuk,
|lathatd-e oldal- és szembe nézetben

 Fokozatail: 1.: csak tapinthato
1/a: hatrahajtott fejjel sem lathato
1/b: norm.fejtartassal nem, hatrahajtva
lathato
2.. normal fejtartassal is lathato
3.: lathato + nyomas tunetek










Golyva, struma

« Pajzsmirigy folliculus sejtek hyperplasiaja vagy
burjanzasa

 Diffuz golyva: - jodhiany
- thyreoiditis (Hashimoto, DeQuervain)
- Basedow kor

« GObos golyva: - cysta
- adenoma (joindulatu)

- karcindma, gyermekkorban ritka
(kivetel: 1986. Csernobil: Ukrajna/Beloruszia)






Az orszagok jodellatottsaga az iskolasok jodiiritési adatai alapjan
e ~ Jodhianyosak
' (adatbazisban utols6 adat éve;

viszonya a Global lodine
Nutrition Scorecard, 2009-hez)

Albania (2004; ©)

Balti orszagok:

Eszt (1995; =)-,

Lett (2000; =)-,

Litvan (1995;r.)

Belgium (1998; )

frorszag (1999; r.)
Magyarorszag (2000/1997;r.)
Olaszorszag (2000; 9)
7, Oroszorszag (2004; O)
-]'-;\/:Ioderate iodine deficiency (UIC 20-4-9 Hg/l) o - U K (2000/011 Q)
I Vild iodine deficiency (UIC 50-49 pg/L) U kraj na (2002; :)

|| optimal iodine nutrition (UIC 100-199 pg/L)

Andersson M,
| Risk of iodine induced hyperthyroidism (UIC 200-299 ug/L)

[:] Risk of adverse health consequences (UIC > 300 pg/L) Zlmmermann M .
IDD Newsletter

| No data 2012, 40:1-8.




Joédhiany

* Vizelet jodurités alapjan (median ertek ug/l)

— 50-99: enyhe
— 20-49.8: kozepes
— <20 sulyos

« Ajanlas optimalis napi jodbevitelre (pug/nap)
(Ausztria/Németorszag)
— Csecsemod: 110-130
— Gyermek: 90-120
— Felnétt: 200 Optimalis napi jodbevitel
— Terhes: 230 IDD Newsletter 2002; 18:39-40.
— Szoptatd 260



Altalanos so-jodozas

,,A jodhiany megeldzesenek a {0 eszkoze az altalanos
s0-j0dozas”.

A kulcs szo: altalanos. Arra utal, hogy minden emberi
fogyasztasra  kerild  sonak -  beleértve az
¢lelmiszeriparban, kozétkeztetésben felhasznaltat IS — és
az allatok altal fogyasztott sonak IS jodozottnak Kkell
lennie. (KJ; KJO, legalabb 15 ppm jod: ~ > 25 mg
KJO,/kg s6; kotelezéen, vagy meggydzddve).

WHO/UNICEF/ICCIDD; 2004/05.



Jodprevencio program O elemei
Dunn JT: J Pediatr Endocrinol Metab 2001; 14:1472

Hatekony nemzeti szervezeti egység, tobbnyire az
Egészsegugyi Miniszterium bazisan

Nemzeti Koordinald vagy Tanacsado Bizottsag, minél
tobb éerintett szakterulet képvisel6jének bevonasaval
Kulonleges figyelmet kell forditani a ,so-ipar’-ra a
megfelel6, megvalosithatd, eredményes jodozas
bevezetésevel

Nevelési tevékenység minden tarsadalmi réteg/csoport
meggyozésere

Rendszeres, hatékony ellen6rzés
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Mai felfogas szerint minél fiatalabb a csecsemo,
annal nagyobb a jodhiany okozta esetleges
maradando idegrendszeri karosodas kockazata.

Csak az anya optimalis jodellatottsaga esetén
szamithat az ujszulott és a szoptatott csecsemo
megfeleld jodbevitelre.

Tobb adat szerint a hazal terhes es szoptato anyak
jodellatottsaga szuboptimalis. Mivel az altalanos
jod-prophylaxis sincs megoldva, fontos a szerepe
az egeszseégugyi haldézat gondozé munkajanak.

A tapszerek jodtartalmat vilagszerte emelik és a
koraszulottek jo ellatasa kulon feladatot jelent.



Hyper-hypothyreosis

Hyperthyreosis

Alt. tiinetek:fokozott metabolizmus,
étvagytalan, de testsuly n6

Bor: meleg intolerantia, verejtékezd
meleg, nyirkos bdr, finom szdrzet

Keringés: tachycardia, supraventric.
tachycardia

ldegrendszer:idegesség, nyugtalansag,
tremor, I motorium, almatlansag

Bél: diarrhoea

Gonad: vérzeés zavar /infertilitas

Szem: exophtalmus, Mdbius, Graefe

Labor:Koleszterin N T3, T4 N  TSH VY

TH: thyreostaticum, 3-blokkold, sebészet
radiojod terapia

Hypothyreosis

csOkkentmetabolizmus, éhség, testsuly \, struma

hideg intolerancia, fazékony,
durva, hideg, szaraz bor,
durva sz6rzet, myxoedema

bradycardia

cardiomegalia, hypotonia

letargia

apathia, & motorium, aluszékonysag
obstipatio

vérzés zavar/infertilitas
szemhéj oedema
koleszterin N T3, T4V TSH A

Pajzsmirigy hormon (L- thyroxin esteleg T4/3)



Pajzsmirigy hypofunkcio

iIranyaban szurendo csoportok

« Gyermekek:

— Iskolai eredményekben romlas lathato (foleg a
matematika teruletén)

— Korosztalyos percentilis gorbén fokozatos elmaradas
a korabbi ertekhez képest

 Felnbttek:
— Gyakori vetélést mutato nok
— Menstruacios zavart, infertilitast mutatd ndk

— Terhesek (?), az érintetteket legalabb
trimeszterenként ellendrizni kell. (cél TSH tartomany
1-2 mlU/I kozott)



Hypothyreosis tunetei csecsemon




Hypothyreosis tunetei csecsemon

Nyitott kiskutacs
Koldoksérv
Szaraz bor

Nagy nyelv
Obstipatio
Lustasag

Széles orrnyereg
Sargasag



Hypothyreosis

Primaer hypothyreosis: TSH 1 fT4 és fT3 |

Okai: Hashimoto thyreoiditis, kezelés utan (radiojod th, sebészi
beavatkozas kovetkeztében), egyéb thyreoiditisek utan, tartds
amiodaron therapia utan stb.

Secundaer (hypophysaer) hypothyreosis: TSH |« fT4 és T3 |
Okai: hypophysis mitét /besugarazas utan, idiopathias

Terciaer hypothyreosis: TSH |« fT4 és T3 |
Okai: hypothalamus mutét /besugarazas utan, idiopathias
Differencialdiagnozis: TRH teszt

Szubklinikus hypothyreosis: TSH 1 fT4 és fT3 «—



Pajzsmirigy aluimukodes

* Tlnetek: * Levothyroxin (Letrox
— hizas, faradékonysag, _
magas koleszterinszint, ®, EUtherX ®’_ L
— medddseg, menstruacios Thyroxm Hennmg ®)
zavar, — reggel ehgyomorra
— hideg-intolerancia, Vizzel

hajhullas, szaraz bér _ _
. TSH >4 miU/l felett, T4 és fT3  * Syntroxin ® - nincs

normalis vagy alacsony, anti diétas megszon’tés
TPO emelkedett (Hashimoto

thyreoidtis)
» Teherbejutas, IVF elott a cél az
1-2 mlU/l kozotti TSH elérése






magas kardiovaszkularis

rizikd
edokumentalt
diasztolés diszfunkcid
ediasztolés hipertdnia
eateroszklerdzis
ediszlipidémia
ecukorbetegség
edohanyzas

Szubklinikus hypothyreosis TSH <10 mIU/I

egyéb
eklinikai tiinetek
egolyva
eanti TPO pozitivitas
eultrahang alapjan
felmeritlé autoimmun
pajzsmirigy gyulladas
lehetbsége
eTerhesség, terhességi
szandék
einfertilitas
evetélés

T4 potld kezelés javasolt rendszeres
ellenérzés mellett

alacsony kardiovaszkularis riziké
enincs diasztolés diszfunkcio / nincs
hipertonia
enormalis lipidprofil és szénhidrat
anyagcsere
enem dohanyzik
enincsenek klinikai tinetek
enincs golyva, ultrahang negativ
eanti TPO negativ
enem terhes, nincs terhességi szandék
enem volt vetélése
eidbs életkor

T4 potld kezelés nem javasolt, de
rendszeres ellen6rzés (TSH és
kardiovaszkularis rizikofelmérés) indokolt



Hyperthyreosis fajtai:

Primaer:
TSH alacsony, T3, T4 magas

(subclinicus: TSH subnormalis, T3, T4 norm)
— Multinodularis toxicus adenoma
— Toxicus adenoma
— Graves’-Basedow kor
— Jod indukalta hyperthyreosis




— thyreoiditisek:

« DeQuervain thyreoiditis (subacut granulomas
thyreoiditis)

« acut pyogen thyreoiditis

« silent thyreoiditis (atypusos subacut)

« kronikus lymphocytas thyreoiditis (Hashimoto
thyreoiditis)

 Riedel thyreoiditis

 postpartum thyreoiditis

« amiodaron indukalta thyreoiditis (Basedow szer |.
tipus / destruktiv (DeQuervain) Il. tipus)

* Interferon alpha/etanercept/HCV fertdzés stb.
okozta thyreoiditis (Basedow szer( |. tipus /
destruktiv (DeQuervain) Il. tipus)



De Quervain
thyreoiditis
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A: normalis pajzsmirigy
B: Graves’-Basedow kor
C: multinodularis toxicus golyva

D: toxicus adenoma

E: destructiv thyreoiditis (pl .DeQuervain)




Hashimoto thyreoiditis Graves — Basedow kor

O~

|
o

' Necrosis és apoptosis l Pajzsmirigysejt
v aktivalodas
hypothyreosis hyperthyreosis

Nature Reviews | Immunclogy



The Pathogenesis Of Graves Disease

Activated B-cells
J GRAVES DISEASE

. i ;;{/ INCREASED SYMPATHO ADRENERGIC ACTIVITY

& METABOLIC RATE

Suppressed TSH
High TJT.

—— Warm pulsating goitre

. Antibodies stimulate
TSH - receptors

Exophtalmus

Tachycardia

W — Fine tremor

‘ N Pretibial myxoedema

2 X EXCESS T/T.
\
suppresses TSH

Fig.28-3 KMe




Merseburgi triasz (Basedow nyoman): struma, orbitopathia, hyperthyreosis




Graves’-Basedow kor

« Miért marad a TSH sokaig szupprimalt akkor is, amikor mara T4 és
T3 normalizalodott?

« J Clin Endocrinol Metab. 2001 Oct;86(10):4814-7 Suppression of
serum TSH by Graves' Ig: evidence for a functional pituitary
TSH receptor (Brokken LJ et al.)

* Az agyalapi mirigy felszinén is vannak TSH receptorok, amelyekhez
ugyancsak kapcsolddnak TSH receptor elleni antitestek és igy
parakrin hatassal gatoljaka tovabbi TSH szekrecidjat, igy a TSH
szekrécio atmenetileg fuggetlenné valik a tényleges T4 és T3 feed
back szabalyozastal.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11600546

TSH receptor stimulalo
autoantitest TSH receptor

>

TSH

T4 |T3 |




Hashimoto thyreoiditis

A T-limfocitak hibas mikodése okozza. A fehérversejtek a betegség soran
pajzsmirigysejtekben talalhato fehérjék ellen (példaul tireoperoxidaz, illetve
tireoglobulin) antitesteket termelnek, aminek kovetkeztében az immunrendszer a
pajzsmirigysejteket elpusztitja.

A betegség csaladon belll valé halmozodasa genetikai tényezbket feltételez. (HLA
DR3)

Ismert rizikdtényez6k a stressz, léguti virusfertbzések, a tulzott j0dbevitel . Gyakran az
autoimmun polyglandularis syndroma (I, |l) részjelensége — mas autoimmun
betegségekkel egyutt.

Gyakorisag, el6fordulas

A Hashimoto-thyreoiditis az egyik leggyakoribb autoimmun betegseg, valamint a primer
pajzsmirigy-alulmikodés leggyakoribb kivaltdé oka. Az eurdpai lakossag 1-2%-at érinti,
6-8% szubklinikai tineteket mutat (latens hypothyreosis).

USA-ban a lakossag 10%-anal emelkedett az antitestszint, 5%-anal latens

(szubklinikai) pajzsmirigy-alulmikodeés, 0,3%-anal tényleges alulmikodés észlelhetd.
(Hollowell, J.G. et al. (2002): Serum TSH, T(4), and thyroid antibodies in the United States population (1988 to 1994): National Health
and Nutrition Examination Survey (NHANES I11). J Clin Endocrinol Metab 87: 489-499.)

A n6k gyakrabban betegszenek meg, mint férfiak (kb. 8-10:1 aranyban).

A Hashimoto-thyreoiditis kialakulasa gyakran hormonalis valtozassal (puberias, szulées,
menopauza) vagy stresszel flugg ossze.

Kezdeteben lehet hyperthyreosis, de tobbnyire csak a mar lezajlott gyulladas
utan hypothyreosis fazisaban latjuk a beteget.



http://hu.wikipedia.org/wiki/Limfocita
http://hu.wikipedia.org/w/index.php?title=Tireoperoxid%C3%A1z&action=edit&redlink=1
http://hu.wikipedia.org/wiki/Tireoglobulin
http://hu.wikipedia.org/wiki/Antitest
http://hu.wikipedia.org/wiki/Stressz
http://hu.wikipedia.org/wiki/J%C3%B3d
http://hu.wikipedia.org/wiki/Autoimmun_betegs%C3%A9g
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?itool=abstractplus&db=pubmed&cmd=Retrieve&dopt=abstractplus&list_uids=11836274
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?itool=abstractplus&db=pubmed&cmd=Retrieve&dopt=abstractplus&list_uids=11836274
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?itool=abstractplus&db=pubmed&cmd=Retrieve&dopt=abstractplus&list_uids=11836274
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?itool=abstractplus&db=pubmed&cmd=Retrieve&dopt=abstractplus&list_uids=11836274
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?itool=abstractplus&db=pubmed&cmd=Retrieve&dopt=abstractplus&list_uids=11836274
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?itool=abstractplus&db=pubmed&cmd=Retrieve&dopt=abstractplus&list_uids=11836274
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?itool=abstractplus&db=pubmed&cmd=Retrieve&dopt=abstractplus&list_uids=11836274
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?itool=abstractplus&db=pubmed&cmd=Retrieve&dopt=abstractplus&list_uids=11836274
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?itool=abstractplus&db=pubmed&cmd=Retrieve&dopt=abstractplus&list_uids=11836274
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?itool=abstractplus&db=pubmed&cmd=Retrieve&dopt=abstractplus&list_uids=11836274
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?itool=abstractplus&db=pubmed&cmd=Retrieve&dopt=abstractplus&list_uids=11836274
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?itool=abstractplus&db=pubmed&cmd=Retrieve&dopt=abstractplus&list_uids=11836274
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?itool=abstractplus&db=pubmed&cmd=Retrieve&dopt=abstractplus&list_uids=11836274
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?itool=abstractplus&db=pubmed&cmd=Retrieve&dopt=abstractplus&list_uids=11836274
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?itool=abstractplus&db=pubmed&cmd=Retrieve&dopt=abstractplus&list_uids=11836274
http://hu.wikipedia.org/wiki/Pubert%C3%A1s
http://hu.wikipedia.org/wiki/Sz%C3%BCl%C3%A9s
http://hu.wikipedia.org/w/index.php?title=Menopauza&action=edit&redlink=1
http://hu.wikipedia.org/wiki/Stressz

De Quervain thyreoiditis

A de Quervain thyreoiditis (dQT) ritka betegség, amelyet virusfertézésre
vezetnek vissza. A betegség diagndzisanak felallitasa, a kérkép szezonalis
ingadozasa, a betegseg optimalis kezelése, esetleges szovodmenyei nem
pontosan ismertek.

A diagnozishoz vezetd kulcslépések: laz-héemelkedés, hetekig nem mulé

nyaki fajdalom, felséléguti virusfertézés az anamnézisben, gyorsult
sullyedés és CRP, hyperthyreosis, HLA B35 pozitivitas.

Vizsgalatunkban:

Szezonalis ingadozast nem talaltunk: december-januar n=2, februar-majus n=2, junius-november
n= 5. A n6k mindegyike junius-novemberben, a férfiak 5/4 esetben december-majus idészakban
lett beteg.

A kiindulasi atlagos TSH 0,034 ulU/ml; fT4 46,412 pmol/l; fT3 11,383 pmol/l; CRP 80,81 mg/l;
sullyedés 67 mm/h.

A kezelés befejezését kovetd fél-1 évvel ellendrizve a betegek mindegyike euthyreoid volt
(atlagos TSH 2,466 ulU/ml, n6k:2,26 plU/ml, férfiak 2,63 plu/ml).

A betegek mindegyikét methylprednisolonnal kezeltik és csak egy esetben észleltink
szovédményt (kérhazi kezelés magasabb vércukorszint miatt). A methylprednisolon indul6 doézisa:
7 betegnél 2x16mg, tovabbi 2 betegnél 2x4mg; az 6sszddzis nem haladta meg a 600 mg-t. (4.
tablazat)

A 9 esetbdl 6-nal tapasztaltunk HLA B35 pozitivitast




A leggyakoribb primaer hyperthyreosisok
Iaboratériumi differenciéldiagnézisa

Toxicus
adenoma

Multinodularis ! 1 ™ T — -
toxicus
adenoma

Graves'- W T T fe I T

Basedow

Hashimoto ! 1 1 ™ 1 >
thyreoiditis
(akut)

DeQuervain ! ™ 1 T — —
thyreoidtis




Egyeb hyperthyreosis fajtak

terhesseg (BhCG TSH szerl hatas)
choriocarcinoma

mola hydatiosa

hereteratoma

struma ovarili

exogen (pl. hamburger ,hus” -ban levo sok
pajzsmirigybol adodoan)



<

LA

TSH :
thyroid hormone

ap”

1 TSH szer( hatasként
pajzsmirigy stimulacio

hCG™ ™
progesterone

~——

| TSH elvalasztas gatlasa

Alpha

hCG subunits

A hCG 244 aminosavbal allé molekula.
Heterodimer formatum: az a (alpha)
alegység megegyezik a luteinizalé hormon
(LH), a folliculus stimulalé hormon (FSH),
és a thyroid (pajzsmirigy)-stimulalé hormon
(TSH) a alegységével, mig a 3 (beta)
alegység a hCG-re specifikus.

Tobbnyire az els6 trimeszter végére megsziinik a BhCG hyperthyreosist utanzo
hatasa, de fontos az elkulonitése Basedow kortol és aktiv Hashimoto thyreoiditistol.



Amiodaron okozta pajzsmirigy
diszfunkcio

* Thyreotoxicosis a kezeltek mintegy 3-10 %-ban
— jodhianyos teruleten az incidencia magasabb

* Hypothyreosis mintegy 6%-ban

» Hyperthyreosist okozo hatas:

— nagy adag jodbevitel (200mg-os tablettaban 75mg
jod, ebbdl mintegy 10 % épul be, mint szabad jodid
6-7.5mg (=6-7500 pug!)

— gatolja az |. tipusu 5" monodejodinaz hatasat,
csokkentve a T3 kéepzeést és a r13 lebontast

— direkt toxikus hatas a thyreoiditist okoz



Interferon a okozta pajzsmirigy
betegsegek

Az INF-ok csokkentik a tumornagysagot,
modositjak az immunvalaszt, cytotoxicitast
provokalnak

IFN gatolja a thyroxin szintézist es
metabolizmust.

Valoszinlleg genetikai prediszpozicio is
szukseéges az INF indukalt pajzsmirigy
betegségek kialakulasahoz.

FeltehetOleg aberrans HLA expressziot is
eredményez a pm folliculusok felszinen.



Exogenous insult
(infection, IFNa)
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Thyroid Epithelial Cell
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9910, 1L9) Thyroid Autoimmunity

Cell Death

T-cell

A HCV infekcio és az INFa kezelés cytokin szekréciot indukal a
pajzsmirigy sejtekbdl illetve sejthalalt-sejtszétesést provokal, amelynek
soran pajzsmirigy antigének kerulnek a keringésbe. Ezeket az
antigéneket az antigén prezentalo sejtek felveszik, megjelenitik a T
sejtekenek, ami pedig thyreoiditist provokal.



Interferon indukalt thyreoiditis
(1I'T)

INFa receptorokhoz kotdédve JAK/STAT utat, a MAP
kinaz utat aktivalva immun és antitumor hatast okoz.
20-40%-ban szubklinikus 1IT; 5-10%-ban klinikai T
alakul ki.

KET TiPUS:

— Autoimmun |IT (Graves-Basedow-korhoz , Hashimoto
thyreoiditishez hasonld) - 50%

— Nem autoimmun IIT (DeQuervain thyreoiditishez

hasonlo, un. destruktiv thyreoiditis), vagy
hypothyreosis ; TRAb negativ— 50%

Tomer Y J Autoimmun 2010:34:J322-J326



Secundaer hyperthyreosis

 TSH termeld hypophysis adenoma (TSH normalis vagy magas; T3,
T4 magas

« Pajzsmirigyhormon-rezisztencia:
— generalizalt (klinikai kép euthyreosis, esetleg hypothyreosis); a

L a4

— szelektiv: agyalapi mirigyben levd receptordefektus miatt a
periférias hormon nem szupprimalja a TSH-t, igy az még tovabb
emelkedik és thyreotoxicosis alakul ki

— Differencialdiagnozis rezisztencia vs. centralis hyperthyreosis:

* TRH teszt: iv beadott TRH (Antepan®) 30 perc alatt 5-15
mIU/l TSh emelkedést valt ki
. Ertékelése:
— (primaer és terciaer hypothyreosisban emelkedik,
secundaer hypothyreosisban késik)

— Pajzsmirigyhormon rezisztenciaban TSH emelkedést
latunk, mig TSH termel6 adenomaban TRH hatasara TSH
szint emelkedés nem tortenik.



TSH termel6 adenoma

Macroadenoma
(25 mm)

-
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Non thyreoideal ilines (pajzsmirigy
adaptacios szindroma)
e Ehezés
» Sulyos senyvesztd betegseég

* Kronikus vesebetegseg
—a TSH tobbnyire alacsony / alacsony-normalis

— A T4 ésT3 tobbnyire alacsony / alacsony-
normalis

Periferias katabolizmust gatolja, vedi a
szervezetet?



Serum hormone concentration

rTs
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Szubklinikus hyperthyreosis |, TSH

J

Klinikai vizsgalat, fT4 és fT3 meghatarozas

J

Pajzsmirigy ultrahang (és izotdp vizsgalat)

J

Perzisztal6 alacsony TSH esetén

fiatal, tinetmentes
beteg

TSH 0.1-0.4 mIU/I
eperiodikus kovetés

fiatal, tinetekkel
jelentkezé beteg,
golyvaval

TSH <0.1 vagy 0.1-0.4
mlU/I
etireosztatikum +
sebészet trachea-
compresszio esetén

fiatal, tinetekkel
jelentkez6 beteg TSH
<0.1 mIU/I

*B blokkol6 +
tireosztatikum

idGs, tlinetekkel
jelentkezé beteg,
fokozott
kardiovaszkularis rizikd
TSH <0.1 vagy 0.1-
0.4mlU/I

felmérése

elehetbleg radiojod
terapia

Premenopauzalis né TSH <0.1 vagy
0.1-0.4mlU/I

*ODM meghatarozas

*Csokkent érték esetén
antireszorptiv terapia,
tireosztatikum/végleges terapia

Posztmenopausalis né TSH 0.1-
0.4mlU/I

*ODM meghatarozas

*Csokkent érték esetén
antireszorptiv terapia,
tireosztatikum

*TSH <0.1 mIU/I

*ODM-tol fuggetleniil
tireosztatikum /végleges terapia :
radiojod vagy miitét







Pajzsmirigy daganatok

A leggyakoribb endocrin neoplasia
Etiologia: genetikai faktorok (medullaris cc.) — MEN2
lonizal6 sugarzas (Hiroshima/Chernobyl!)
Tipusai: 1. differencialt cc. (folliculus sejtebdl)
a. papillaris cc.(lymphogén attétet ad inkabb)
b. follicularis cc. (haematogén attétet ad inkabb-tud, csont)

2. medullaris (C sejtes) cc.

3. differencialatlan , anaplasticus cc.

4. ritka daganatok: malignus lymphoma,

5. metastaticus daganatok.




epidemiologia

* A pajzsmirigy carcinoma incidenciaja 1,2-
2,6/100000 ferfiakban es 2,0-3,8/100000 nOkben
(most mar uj adat a helyes 14.3/100000)

* A mortalitasi arany 0,2-1,2/100000 ferfiakban és
0,4-2,8/100000 ndkben.

* A pajzsmirigy microcarcinomai a rendelkezesre
allé autopszias szlrovizsgalatok eredmenye
alapjan 4,5-35,6%-0s gyakorisaggal fordulnak
elo, ami a klinikal tuneteket ado pajzsmirigy
carcinomak incidenciajanal 100-1000-szer
nagyobb
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FNAB indikaciol
Guidelines for clinical practice for the diagnosis and managenent of thyroid nodules; American Association of

Clinical Endocrinologists / Associazione Medici Endocrinologi / European Thyroid Association: Endocrine Practice
2010;16:468-475

« Melyik gobot szurassuk? (Grade B)
— Az atmérd nagyobb, mint 1cm, szolid hypoechogen.

— Barmely méret, amely felveti extracapsularis terjedés, nyaki
metastasis lehetoségét.

— Barmely méretl gob, akinél korabban nyaki irradiacio tortent,
korabban barmilyen pajzsmirigy tumor volt, vagy a csaladi
anamnezis pm daganat iranyaban pozitiv.

— <1cm daganatra gyanus goboknél; tobb, mint 2 egyéb kritérium
eseten

— Malignitas ultrahang kritériumai:

 Hypoechogenitas, irregularis hatarok, hossz>szélesség,
microcalcifikacio, centralis vascularizacié (Grade C)



ultrahang vizsgalattal detektalt
gob, TSH meghatarozas

1

TSH kdérosan
alacsony

szcintigrafia

malignus

értékelhetetlen

TSH normalis
FNAC

nem

benignus meghataroz-
hato
- r més

kovetes képalkots,
mutét

toxikus
adenoma

FNAC
ismétlés

miitét/
131] terapia
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FNAB II.

Multinodularis (tobbgobos) golyva:

— Ritkan szukseges kettonel tobb gob szurasa

— Forré gob szurasa nem szukseges

— Ki kell valasztani az UH alapjan gyanus 2 dominans gobot
— Ha van gyanus nyirokcsomo, azt is meg kell szurni.

Cystosus elvaltozas:
— A folyadékbdl és a solid (szilard) komponensbdl is kell venni
mintat
CT/MRI altal leirt incidentalomak (veletlenszerlen
felfedezett daganatok):
— UH vizsgalat szukséges FNAB el6tt

PET CT incidentalomak:

— Kotelez6 az UH vizsgalat és az FNAB






FNAC értékelése : The Bethesda System for
Reporting Thyroid Cytopathology

 Nem értékelhet6 (ROM 1-
4%) (1)- FNAB ismétlése
szukseges

« Benignus (ROM 0-3%)(ll) —
nyomonkovetes elegseges

» Atypia ismeretlen
kovetkezmeénnyel
(AUS/FLUS) (ROM 20-25%)
(1I1) — UH, nyomonkovetés,
cytologia ismétlése

ROM: malignitas valésziniisége
szazalékban kifejezve

Follicularis daganat
gyanuja (ROM 15-30%)
(IV) — lobectomia
Malinitas gyanuja (ROM
60-77%) (V) — total
thyreoidectomia
Malignus folyamat (ROM
97-99%) (VI) — total
thyreoidectomia

MUTET



Pajzsmirigy daganatok kezelese

Kezelés:
» Sebeészi total thyreoidectomia

> Ablativ radiojod kezelés: majd 13! teljes test scintigrafia
jodfelvevo pajzsmirigy maradvanyok és metastasisok
Kimutatasara.

» Szuppressziv hormonterapia: L-T, adasaval a TSH
okozta pajzsmirigyproliferacio cso Akkentesere

Prognozis: 10 eves tuléles-
Papillaris cc: >90%, follicularis cc:85%,medullaris cc: 50%,
anaplasticus: kb. 6 honap!!!!



RAI KEZELES DAGANAT STADIUM MEGJEGYZES

pETNplefe)e]|®-B T1a daganatok nyirokcsomo es tobbgocu

kezelés tavoli metastasis nélkul; nincs mikrokarcinoma esetén
kedvezbtlen szovettani tipus egyedi mérlegelést
igenyel (pl BRAF
mutacio)
T1b-T2 daganatok nyirokcsomo lehetdleg rhTSH
erintettseg nélkul illetve csak adasaval

maximum 2mm-s
mikrometastasisokat tartalmazo
nyirokcsomokkal

100 mCi / tokot nem infiltralé T3 daganatok lehetdleg rhTSH

3,7GBq tejes eltavolitasa utan adasaval
nyirokcsomo éerintettseggel vagy
anelkul

100 mCi / tokattorést mutatdé T3 daganatok, 1 hdénapos

3,7 GBq T4 daganatok tobbszoros pajzsmirigyhormon
nyirokcsomo vagy tavoli attéettel kihagyassal (un. off

thyroxin stimulaciéval )



Gyogyszeres utokezeles

« Szuppressziv dozisu I-thyroxin terapia (cél TSH 0.05- 0.1 mlU/I)
« 131 terapia el6tt 1 honappal

— a gyogyszer elhagyasa (cél a magas TSH) vagy

— rekombinans human TSH (Thyrogen®)

— két adag 0,9 mq alfa-tirotropin, 24 oras idb6kbzzel, kizardlag
intramuscularis injekcioban beadva.

— Radiojod szcintigrafias vizsgalathoz vagy ablaciohoz a
radioaktiv jodizotopot az utolso Thyrogen-injekcio utan 24
oraval kell beadni. A diagnosztikus scintigrafiat 48—72 oraval
a radioaktiv jodizotop beadasa utan kell elkésziteni, mig az
ablaciot kbveto felvetel tovabbi par nappal elhalaszthato, hogy
a hatteraktivitas idokbzben csGkkenjen.



Thyreoglobulin (TG) / TGAD
(antitest) meghatarozas

A papillaris és follicularis daganat kiujulasanak tumormarkere

Matét és izotopkezelés elétt nem alkalmazhaté tumorkutatasra /
szurdvizsgalatra

A pajzsmirigy a Tg egyetlen forrasa, ezért a Tg szint nagyon
alacsonyra vagy nem detektalhato ertékre csokken a teljes vagy
koOzel teljes pajzsmirigy kimetszes és a maradek pajzsmirigy
szovetek sikeres radioaktiv jodos eltavolitasa utan.

a Tg méréssel egyutt alkalmazhato6 a teljes test atvilagitas (WBS)
131] adagolasa utan.

Remisszio esetén, mint tumormarker, kivanatos értéke: <1 -2
ng/ml.

Emelkedett vagy emelkedsd szérum Tg értekeknél, a klinikailag
tumormentes esetekben is, indokoltnak tarthatja a beteget kezel6
endokrinologus a TSH-stimulalt (off T4 / Thyrogen ®) Tg
vizsgalat és radiojod egésztest szcintigrafia elvégzését.



Tg-szint adekvat ertelmezéséhez a TgAb-meghatarozas
javasoltan szukséges. Emelkedett vagy emelked6 szerum
Tg-ertékeknél (>2 ng/ml) — a klinikailag tumormentes
esetekben is — indokolt a TSH-stimulalt Tg-vizsgalatok
elvégzeése.

A folyamatosan magas, illetve emelkedd TgAb-koncentracio
az individualis betegkovetés soran diagnosztikai értéekkel bir,
osszefuggesbe hozhato a papillaris/follicularis
pajzsmirigyrakkal matott betegek klinikai allapotaval, a
tumorrecidivak és/vagy a micrometastasisok megjelenésevel.

Kétoldali totalis thyreoidectomiat kovetben allando
szupprimalt TSH-szint esetében a markervizsgalatok soran
alkalmazott nagy erzekenysegl analitikai mdédszerek mar a
Tg <1 ng/ml (,cut off’) ertéke felett jelzik a micrometastasis
megjelenesét.



TG
STATUSZ

nem
stimulalt
Tg érték

stimulalt
Tg érték

anti Tg
antitest

BETEGSEG
KIMENETEL

nincs daganat
bizonytalan
valoszinl daganat

nincs daganat
bizonytalan
valoszinl daganat

nincs daganat
bizonytalan
valoszinl daganat

TELJES
PAJZSMIRIGY

ELTAVOLITAS +
RAI KEZELESSEL

<0,2
0,2-1,0
>1,0

<1,0
1,0-10,0
>10,0

hianyzik
stabil/csokken
emelkedik

TELJES
PAJZSMIRIGY
ELTAVOLITAS -
RAI KEZELES
NELKUL

<0,2
0,2-5,0
>5,0

<2.0
2,0-10,0
>10,0

hianyzik
stabil/csokken
emelkedik



Medullaris pajzsmirigy
carcinoma

Tumormarkere a calcitonin és a CEA (carcinoembryonalis
antigen)

Az oroklott formakban kulcsszerepe van a RET
protoonkogén pontmutaciojnak)

Emelkedett calcitonin (>10 pg/ml) vagy CEA (>10ug/l )
ertek medullaris carcinomat / recidivat jelez

Stimulacios teszttel érzekenyithetd a tumormarker-
meghatarozas:

Pentagastrin 25 ug/tskg 5 masodperc alatt bolusban
Calcium glukonat: 1 mg/tskg 1-2 perc alatt bolusban

Calcitonin (jég kozott):  0-2-5-10-20 perccel a beadastol szamitva
Calcium meghatarozas is: 0-2-5-10-20 perccel a beadastdl szamitva
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HATOANYAG | VEGF

RECEPTOR

vandetanib A

lenvatinib

sorafenib

cabozantinib |Es

+
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RET, EGFR
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KIT
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