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Abstract. Thyroid dysfunction has an infuence on cardiovascular disease, and is accompanied by cardiovascular
complications. Conversely, diseases of the heart and vessels affect thyroid function parameters. Amiodarone-
induced thyroid changes represent a common problem. This article provides an overview of the issue from
the perspective of the endocrinologist. Fig. 5, Tab. 4, Ref. 33, Online full text (Free, PDF) www.cardiology.sk
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Abstrakt. Poruchy funkcie stitnej zlazy ovplyvruju priebeh choréb srdca a ciev a maju za nasledok kardio-
vaskuldrne komplikacie. Ochorenia srdca a ciev ovplyvinuju funkcie Stitnej zlazy. Velmi ¢astym problémom
si zmeny tyreoidalnych funkcii pri lie¢cbe amiodarénom. Clanok poskytuje prehlad vztahov titnej lazy
a kardiovaskularnych ochoreni z pohladu endokrinoléga. Obr. 5, Tab. 4, Lit. 33, Online full text (Free, PDF)
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Fyziologické procesy vo vztahu ku kardiovaskularne-
mu aparatu

Stitna Zlaza ovplyviiuje vela organovych systémov. Sekrécia
tyreoidalnych hormoénov je potrebna pre zakladné vitalne
funkcie. Stitna 7laza produkuje tyroxin (T4) a priblizne 20 %
trijodtyrininu (T3). Dald{ T3 sa tvori v extraglanduldrnych
tkanivach konverziou T4 na T3 dejoddazami. V cirkulacii
st hormony naviazané na vizbové bielkoviny. Efektivna je
vsak len volnd forma (free) — fT3 a fT4 (obrazky 1A, 1B).
Autoregulacia produkcie horménov je hypotalamo-hypofy-
zo-tyreoidalna. Rast a syntetickd funkcia tyreocytov je pod
vplyvom tyreotropinu alebo tyreostimulaéného horménu
(TSH) produkovaného v adenohypofyze. Jeho produkciu riadi
tyreoliberin alebo tyreotropin, ktory uvolfiuje hormén (TRH)
produkovany v hypotalame. Hypotalamus je mechanizmom
spatnej vazby regulovany hladinou periférnych horménov, naj-
ma fT3. Navyse dejodazy v hypofyze a periférnych tkanivach
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moduluju G¢inky hormonov $titnej zlazy tkanivovo $pecifickou
premenou fT4 na u¢inny fT3. Aj u¢inok fT3 na drovni bunky
je modulovany subtypom receptora T3, interakciou receptora
s inymi ligandmi, pribuznymi receptormi, koaktivatormi
a korepresormi modulujicimi génova expresiu.

Volny trijodtyronin (fT'3) predstavuje efektivhu formu
tyroxinov v myokarde a bunkach hladkych svalov ciev. Ku
jeho premene z T4 v myokarde nedochadza, vychytavany fT3
je z cirkuldcie. Na bunkovej membréne sa nachadza $pecificky
transportny protein, po vstupe do bunky sa fI3 viaze na
nukledrne receptory a dochadza ku zmene transkripcie génov.
Okrem toho maji hormény $titnej Zlazy i netranskripéné
ucinky. Medzi T3 responzivne gény, kodujuce strukturdlne
a regula¢né proteiny srdca, patria gény pre a a p myozinové
tazké retazce, Ca’*-ATPazu v sarkoplazmatickom retikule, f1
adrenergné receptory, guanin-nukleotidové regulacné proteiny,
Na*/K*-ATPazu, napitovo zavislé draslikové kanaly (Kvl.5,
Kv 4.2, Kv 4.3), fosfolamban, adenyl cyklaza typu V a VI,
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Obrazok 1A Trijédtyronin
Figure 1A Triiodothyronine

trijodtyroninovy nuklearny receptor al, Na*/Ca* kanal. Pro-
dukcia proteinov sarkoplazmatického retikula, Ca?*-ATPazy
a fosfolambanu je regulovana prostrednictvom tcinku T3,
uvolnenie kalcia a jeho vychytavanie do sarkoplazmatického
retikula st pritom kritické determinanty systolickej kontraktil-
nej funkcie aj diastolickej relaxdcie. Pri zmene tyreoidalneho
statusu dochddza ku alteracii -adrenergnych receptorov, gua-
nin-nukleotidovych regula¢nych proteinov a adenylyl cyklazy
typu V a VL Vysledkom je zmena senzitivity myokardu na
adrenergnu stimuldciu. Extranuklearne ucinky trijédtyroninu
na kardiomyocyt sa prejavuju v zmene charakteristik roznych
sodikovych, draslikovych a kalciovych kandlov, v zmene in-
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Obrazok 1B Tyroxin
Figure 1B Thyroxine

traceluldrnej hladiny kalcia a draslika, so zvy$enim inotropie
a chronotropie (1 - 5).

V klinickom vyjadreni tyreoiddlne hormoény maju na
srdce porzitivne inotropny a chronotropny efekt. Spolu so
zvy$enou adrenergnou senzitivitou trijodtyronin znizuje peri-
férnu vaskuldrnu rezistenciu dilataciou rezisten¢nych arteriol
v periférnej cirkuldcii, ¢o prispieva ku zvy$enému srdcovému
vydaju. Hormoény $titnej zlazy taktiez zvy$uju konzumpciu
kyslika a poziadavky na substraty na periférii. Zvysuji objem
krvi aktivaciou renin-angiotenzin-aldosterénovej osi a re-
absorpciou sodika. Tyreoidalne hormoény taktiez stimuluju
sekréciu erytropoetinu. Kombinovany efekt tychto tcinkov
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Figure 2 Influence of thyroid on haemodynamics
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Tabulka 1A Laboratorne prejavy funk¢nych portch stitnej zlazy
Table 1A Laboratory results in thyroid dysfunction

Parameter 1 TSH | TSH « TSH
(0,5 - 5,0 mIU/ml)
T4 Sekundarna Primdrna hypertyre- -
hypertyredza 6za (Primary hyperthy-
(Secondary hyperthy- roidism)
roidism)
| fT4 Primarna hypo- | Sekundarna hypotyre- -
tyredza (Primary | 6za (Secondary hypothy-
hypothyroidism) roidism)
T4 Subklinicka hypo- | Subklinicka hyperty- Norma
(12-22 tyredza (Subclinical | redza (Subclinical hyper- (Eufunction)
pmol/l) hypothryroidism) thyroidism)

Tabulka 1B Fyziologické hodnoty parametrov stitnej Zlazy
Table 1B Thyroid - normal values

Parameter Fyziologické hodnoty (Normal range)
TSH 0,5 - 5,5mlIU/1

T4 12 - 22 pmol/l

fT3 3,5-6,5 pmol/l

aTG 10 - 115 kIU/1

aTPO 5-34kIU/l

aTSH 0-1,7510/1

je zvySovanie preloadu, ¢o dalej zvySuje srdcovy vydaj (2).
Tyreoidalne hormény moduluji funkciu myokardu a vasku-
larneho systému tak vo fyziologickom, ako aj patologickom
stave (obrazok 2).

Zasady diagnostiky chorob Stitnej zlazy

V ramci diagnostiky sa vyuzivaju nasledovné metodiky:

Laboratérne vysetrenia — tvoria zasadnu diagnosticku
metodiku. Ako prva linia skriningu a diagnostiky sa vyuziva
vySetrenie tyreostimula¢ného horménu (TSH). Stanovenie
nie je finan¢ne ndro¢né, je Siroko dostupné, moznost sta-
novovat TSH md kazdy lekar prvého kontaktu a $pecialista.
Pri patologickej hodnote je nevyhnutné rozsirit vySetrenie
o stanovenie hladiny periférnych tyreoidalnych horménov.
Na stanovenie sérovej hladiny volnej frakcie tyroxinu (fT4) sa
vyuzivaju vysoko senzitivne a $pecifické chemiluminiscen¢né
a radioimunoanalytické metody. Volné frakcie lepsie koreluju
s metabolickym statusom ako celkové hladiny horménov, ktoré
zahfnaju frakciu nadviazanua na vazbové bielkoviny. Vysetrenie
hladiny fT3 sa vzhladom na premenliva hladinu a $pecifické
zmeny indikuje len pri urcitych situdcidch, napriklad pri
amiodarénom indukovanej poruche funkcie $titnej zlazy,
toxickej uzlovej strume, suspektnom syndréome nizkeho T3.
Z dalsich laboratérnych vySetreni sa vyuziva stanovenie pro-
tilatok (proti tyreoperoxidaze — aTPO a proti tyreoglobulinu
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- aTG pri suspektnej difuznej lymfocytarnej tyreoiditide, proti
TSH receptorom - aTSH pri suspektnej Graves Basedowovej
chorobe). Opakovanie vysetrenia protilatok md vyznam len
pri hypertyredze GB typu, naopak protilaitky aTPO a aTG
postacuje zvycajne vySetrit jednorazovo, a v pripade pozitivity
nema ich dynamika podstatny klinicky vyznam. Z ostatnych
vySetreni sa najma pri onkologickych diagnézach $titnej zla-
zy vyuziva stanovenie hladiny tyreoglobulinu a kalcitoninu
(tabulky 1A,1B).

Ultrasonografia §titnej zlazy — patri medzi zakladné vy-
Setrenia v tyreoldgii. Poskytuje nam informaciu o velkosti,
tvare, ulozeni §titnej Zlazy, o jej Strukture, difiznych alebo
loziskovych zmenach parenchymu. Doppler usg vySetrenie
napoméha lokalizacii hyperfunk¢nych, respektive hypofunke-
nych Casti parenchymu. Je nenahraditelnym a jednoduchym
vy$etrenim pri uzlovych zmendch, lymfadenopatii krku, pri
podozreni na utlak trachey uzlovo prestavanou stitnou Zlazou,
infiltracii tumoru do okolia.

CT a MRI vySetrenie — umoznuje objektivizovat ulozenie
a uzlové zmeny Stitnej zlazy najma pri jej retrosternalnom
zasahovani, popisat lamen dychacich ciest pri podozreni na
stenozu trachey, lymfadenopatiu v oblasti krku a mediastina.
Nevyhodou CT vySetrenia je podanie kontrastnej latky, v ur-
citych situaciach moze nepriaznivo zmenit funk¢né parametre
$titnej zlazy alebo odsunut podanie radiojodu.

Scintigrafické vySetrenie — sa u dospelych najcastejsie in-
dikuje z dévodu podozrenia z hyperfunkcie celej zlazy alebo
jednotlivych uzlov. Mozno ho vyuzit aj na dif. dg. hypertyredzy
a tyreotoxikozy z destrukcie tkaniva a vyuziva sa v onkologii
na sledovanie pacientov po operdcii $titnej zlazy pre Ca.

Punké¢nd aspira¢na biopsia - vyuziva cytologické vyset-
renie aspiratu z uzlov na rozliSenie benignych a malignych
zmien.

Interakcie Stitnej zlazy a kardiovaskularneho aparatu

Interakcie $titnej zlazy mozeme rozdelit na:
1. Vplyv poruchy funkcie §titnej zlazy na kardiovaskularny
systém (KV) systém
Tyreotoxikoza
Hypotyredza
2. Zmeny tyreoidalnych parametrov pri chorobédch srdca
3. Poruchy funkcie $titnej zlazy vplyvom podavanych lie-
kov

1A. Tyreotoxikdza

Tyreotoxikoéza je klinickym a laboratérnym vyjadrenim
nadbytku hormonov stitnej zlazy. Vyskytuje sa castejSie u Zien.
Prevalencia u Zien je asi 2 % a ro¢nd incidencia asi tri pri-
pady na 1 000. Pri¢iny nadmernych hladin tyroxinov mézu
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Tabulka 2 Tyreotoxikoza - priciny
Table 2 Thyreotoxicosis - etiology

Hormonalna nadprodukcia (hypertyredza)
(Overproduction of thyroid hormones (hyperthyroidism)

Prechodny nadbytok hormonov (tyreotoxikdza)

(Temporary elevation of thyroid hormone levels (thyrotoxicosis)

| TSH 1 RAIU

Graves Basedowova choroba (Graves Basedow diesease)

Toxicka multinoduldrna struma (Toxic multinodular goiter)

Toxicky adendm (Solitary toxic adenoma)

Choriogonadotropinom indukovana (Choriogonadotropine induced)
Vrodend hypertyredza pri TSH receptorovej alebo G proteinovej mutécii
(Congenital hyperthyroidism - TSH receptor of G protein mutation)

| TSH | RAIU

Jédom indukovana hypertyredza (lodine induced hyperthyroidism)
Amiodarénom indukovana hypertyre6za (Amiodarone induced hyperthyroidism)
Struma ovarii

Metastazujuci funkény tyreoidalny Ca (Metastasis of hormonaly active thyroid Ca)

Norma alebo 1 TSH (Nornmal or 1 TSH)
TSH secernujuce hypofyzarne tumory (TSH producing pituitary tumors)

Syndrém tyreoidalnej rezistencie (Thyroidal resistance syndrome)

| TSH | RAIU

Autoimunitna tyreoiditida (Autoimmunite thyroiditis)

Subakutna virusova/postvir. tyreoiditida (Subacute viral/postinfectious thyroiditis)
Liekmi indukovand tyreoiditida (Drug induced thyroiditis)

Amiodardn (Amiodarone)

Litium, interfer6n alfa, interleukin 2, GM-CSF

(Lithium, interferon alpha, interleukin 2, GM-CSF)

Infekéna tyreoiditida (Infectious thyroiditis)

Exogénne tyreoidalne hormony (Exogenuous thyroidal hormones)

Tatrogénne predavkovanie (Iatrogenic overdose)

Thyreotoxicosis factitia

Ingescia produktov obsahujucich tyr. hormény (Ingestion of products contaiting
thyroid hormones)

»~Hamburgerova“ tyreotoxikdza (, Hamburger* toxicosis)

Expozicia tyreoiddlnym horménom (Exposition to thyroidal hormones)

byt rozne. Moze ist o nadbytoénu produkciu — hypertyredzu,
najcastejsie v dosledku autoimunitného zapalu typu Graves
Basedowovej choroby a u starsich pacientov uzlovej hyper-
funk¢nej strumy. Pricinou nadbytku horménov §titnej zlazy
moze byt destrukcia tkaniva zapalom alebo vplyvom liekov,
s prechodnym uvolnenim hormoénov do cirkuldcie. Klinicky
obraz je podobny, ide v§ak o prechodnt tyreotoxikdzu, ¢asto
s naslednym prechodom do hypotyredzy. Spravna diagnéza
je podstatnd, vzhladom na odli$ny manazment pacienta.
Pri¢inou tyreotoxikozy mdze byt i iatrogénne predavkovanie
levotyroxinom (tabulka 2).

U pacientov s tyreotoxikézou dochadza k narastu srdcové-
ho vydaja o 50 - 300 %, v dosledku kombinovaného tc¢inku
poklesu systémovej vaskuldrnej rezistencie, narastu pokojo-
vej srdcovej frekvencie, ndrastu kontraktility Tavej komory
a ejekenej frakcie, aj ndrastu objemu krvi. Stipa systolicky aj
stredny tlak v plicnej artérii, zvysuje sa diastolickd relaxdcia,
stupa spotreba kyslika v myokarde (6).

Klinicky sa tyreotoxikoza prejavuje ako tachykardia, pal-
pitacie, hyperdynamické prekordium, systolicka hypertenzia,
zatazova dychavica (slabostou respira¢nych a prie¢ne pruho-
vanych svalov), stenokardidam podobna bolest pri koronarnych
vazospazmoch, zvySuje sa index masy lavej komory a hyper-
trofia lavej komory (LK), zvy$uje sa komorovi iritabilita (najma
u amiodarénom liecenych pacientov s anamnézou komorovej
ektopie). ZvySuje sa metabolizacia vitaminu K, ¢o znamena
zvys$enie senzitivity na warfarin. Moze sa zhorsit trikuspidalna
a mitrdlna regurgitdcia. Medzi najcastejsie klinické prejavy
hypertyredzy patri tachykardia, casto aj v pokoji a pocas
spanku, s dal$im zvyraznenim narastu srdcovej frekvencie
pri zatazi. Zaznamendvame pred¢asné supraventrikuldrne
depolarizdcie, pred¢asné predsienové kontrakcie, nepretrvéva-

juce supraventrikuldrne tachykardie, stapa srdcova frekvencia
a klesd variabilita srdcovej frekvencie. Klinicky dominantnym
problémom je vSak predsienova fibrilacia. Nezriedka, najma
u star$ich pacientov, moze byt jedinym priznakom poruchy
funkcie stitnej zlazy. V populacnej $tudii na 40 628 pacientoch
s klinickou hypertyredzou zaznamenali aZ v 8,3 % predsienova
fibrildciu alebo flutter (7). Medzi rizikové faktory okrem veku
patria muzské pohlavie, korondrna choroba srdca, anamnéza
srdcového zlyhavania a chlopriové chyby. Lie¢ba hypertyreozy
sa Casto spdja s verziou na sinusovy rytmus (SR), a naopak,
v §tadiu hypertyredzy medikamentézna alebo elektrickd verzia
byva len docasna. V $tadii so 163 pacientmi s hypertyredzou
a predsienovou fibrilaciou az u 62 % pacientov po dosiahnuti
eutyredzy (o 8 — 10 tyzdnov) zaznamenali verziu na sinusovy
rytmus (8). U star$ich pacientov, pacientov s organickym
ochorenim srdca alebo pri dlh$om trvani arytmie je $anca na
verziu i po uprave funkénych parametrov $titnej zlazy nizka
(9, 10). Ak ku spontannej verzii neddjde, ku kardioverzii
by sme mali pristupovat az po normalizdcii tyreoidalnych
parametrov.

V dosledku zvysenej konzumpcie O, myokardom a zvy-
$enej zataze stipa vyskyt stenokardii, respektive moze dojst
k prvej manifestacii anginy pektoris. Riziko anginy pektoris
a infarktu myokardu v porovnani s pacientmi s norméalnym
T3 je podla niektorych udajov az 2,6-nasobné (11). U mla-
dych pacientov s normalnou koronarnou anatémiou dochadza
niekedy ku korondrnemu vazospazmu, tzv. Prinzmetalovej
angine. U pacientov s hypertyredzou sa moze objavovat
zatazové dyspnoe. U vicsiny pacientov byva dosledkom
subnormalnej odpovede na zataz v dosledku neschopnosti
maximaélne zvysit srdcovi frekvenciu alebo znizit vaskularnu
rezistenciu. Vzhladom na zvy$eny srdcovy vydaj nemusi byt
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[ Symptomy tyreotoxikdzy (Symptoms of thyrotoxicosis) ]

!

( 14, TSH, aTPO, aTG, aTSH |-

Diagnostické rozpaky, susp.

N

uzlovd struma (Diagnostic
doubt, suspicious goiter)

[ Graves Basedowova choroba (Graves Basedow disease) | _

/

[ Scintigrafia (lsotope scan) |

S

(T'aiké hypertyredza, velka [M’lerna alebo stredne zavaZna hypertyredza ]

struma, vysoké riziko (napr. (Mild or moderate hyperthyroidism)

srdcové zlyhavanie) (Severe v

hyperthyroidism, large goiter, Tiamazol 5 -30 mg denne (daily) ]
\kh.igh risk (e.g. cardiac failure) | Propyltiouracyl 100 -300 mg denne (daily)

N

[ Stabilizuj tyreostatikami ] (Kontroly 4 - 6 tyzdnov, redukcia davky do
L (Stabilize with antithyroid drugs) eutyredzy (Monitor every 4-6 weeks, dose reduction as

T \_euthyroidism achieved)

-

Definitivna lie¢ba - radiojod,
tyreoidektdmia (Definitive

treatment —radioiodine, surgery)

(Udrziavaciadavka 12 - 18 mesiacov 5 mg
tiamazolu denne (Maintenance dose 12-18 months
\_thiamazole 5 mg daily

(Rela ps - tyreostatika a definitivna lie¢ba
- radiojéd, tyreoidektédmia (Relapse-
antithyroid drugs, definitve treatment —

\rad."oiod."ne, thyroidectomy)

Remisia - kontroly prvy rok & tri

mesiace, ndsledne 4 6 mesiacov
(Remission — menitor first year every 3months,
then every 6 months)

Obrazok 3 Algoritmus - Graves Basedowova choroba
Figure 3 Algorithm — Graves Basedow disease

prejavom zlyhania srdca. U pacientov s dlhodobou tazkou
hypertyredzou, perzistujucou sinusovou tachykardiou alebo
tachyfibrilaciou predsieni sa ale moze objavit tzv. tachykardicka
kardiomyopatia. Prejavuje sa zlou srdcovou kontraktilitou,
nizkym srdcovym vydajom a symptémami srdcového zlyha-
vania, vratane tretej srdcovej ozvy a plucnej kongescie (12).
U starsich pacientov s ochorenim srdca, ischemickou alebo
hypertenznou srdcovou chorobou, zvysena zataz myokardu
a zvySena konzumpcia kyslika mozu navyse zhorsit uz i tak
kompromitovanu srdcovi funkciu. Pacienti s klinickou hy-
pertyre6zou maja vyssi vyskyt plucnej hypertenzie, najma pri
dlhodobej funkénej poruche (13). Tlak v plucnej artérii moze
dosahovat 30 - 50 mmHg. Podla literatiry ide o reverzibil-
ny problém, na zéklade nasich klinickych skusenosti ale aj
u adekvdtne lie¢eného pacienta moéze problém pretrvavat.
V lie¢be je nevyhnutné podavanie B-blokatorov, nese-
lektivnych (propranolol) alebo 1 antagonistov (napriklad
atenolol). Liecba upravi tachykardiou indukovant komorovu
dysfunkciu, pricom sa zachovd inotropny efekt tyreoidalnych
horménov na myokard. Dochddza ku klinickému zlepse-
niu a vytvori sa priestor na liecbu - vo forme tyreostatik,
radiojodu alebo tyreoidektémie. V otdzke antikoagulacnej
lie¢by pri tyreotoxikézou indukovanej fibrildcii predsieni sa
riadime klinickymi skérovacimi schémami, antikoagulacia
vzhladom na predpokladanu verziu c¢asto nie je potrebna
(8). Rozhodnutie o dlhodobom manazmente hypertyredzy
patri do kompetencie endokrinoldga. Prakticka skusenost je
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dolezitd pre nevyhnutnost spravneho stanovenia diagndzy.
Tyreotoxikéza z deStrukcie tkaniva s uvolnenim hormoénov
do cirkuldcie je len prechodny stav, vyzaduje si podpornd,
respektive protizapalovu lie¢bu a pripadné podanie tyreostatik
len prehibi nasledujicu hypotyreézu a zhorsi klinicky stav
pacienta.

Z aktualne dostupnych tyreostatik sa na Slovensku pouziva
v prvej linii tiamazol, ktory nahradil pévodne vyuzivany kar-
bimazol. Inicidlna davka pri novozistenej hypertyredze zavisi
od priciny funkénej poruchy, vychodiskovych tyreoidalnych
parametrov, veku pacienta. Liek sta¢i podavat v jednej dennej
davke. Tyreostaticky efekt sa prejavuje bez zretela na vyvoj
parametrov, preto je nevyhnutné spravne nastavit kontroly
pacienta s redukciou davky podla vysledkov, aby sme zabranili
prechodu do tazkej hypotyredzy. V druhej linii tyreostatickej
lie¢by sa nachadza propyltiouracyl. Vzhladom na potencialne
hepatotoxické a¢inky neodporucaja EMEA (European Medi-
cines Agency) ani FDA (US Food and Drug Administration)
jeho vyuzivanie ako prvej linie tyreostatickej liecby, vynimkou
je prvy trimester gravidity a intolerancia tiamazolu. Liek je
potrebné uzivat v osemhodinovych intervaloch. Tyreostatika
pri autoimunitnej podmienenej hypertyreéze ponechavame
pri postupnej redukcii davky v minimalnych mnozstvach
aspon 12 - 18 mesiacov, pre aditivny imunosupresny efekt
na prevenciu relapsu tyreotoxikozy. Hyperfunkéné uzlové
strumy ¢asto vyzaduju nizsie davky tyreostatik, ale dlhodobo
stabilné bez moznosti redukcie. Tyreostatikda su vSeobecne



dobre tolerované. Mézu mat ale neziaduce t¢inky, vynimocne
i s fatalnymi ndasledkami (agranulocytéza, hepatotoxicita,
ANCA+ vaskulitida, alergické reakcie). Preto dlhodobd liecba
nie je, najmd u mladsich pacientov, optimalna.

Radiojéd md svoje nesporné miesto v terapii hypertyredzy.
Vo svete, najméd v USA, sa $iroko vyuziva. Je alternativou
opera¢ného riesenia hypertyredzy, ak nemame podozrenie na
onkologicky proces v §titnej zlaze, ak pacient nie je vhodny
kandidat na operacné riesenie, struma nevyvolava zavazny
kompresivny syndrom. Aj pri rozsiahlej strume podanie radio-
jodu moze viest k jej zmenseniu. Kontraindikaciou podavania
je detsky vek, gravidita a laktacia, relativnou kontraindiké-
ciou je endokrinna orbitopatia. K poklesu funkcie dochadza
postupne v priebehu niekolkych tyzdiiov az mesiacov, Cast
pacientov, najmé s Graves Basedowovou chorobou a po po-
dani vyssej davky radiojodu vyzaduje nasledne substitu¢nu
liecbu levotyroxinom.

Tyreoidektomia v rukach skiseného chirurga je jednym
z rie$eni recidivujuicej alebo perzistujiicej hypertyredzy, medi-
kamentdzna liecba dlhodobo nie je optimalna pre rizika a pre
kolisanie funkcie. Takisto moze byt rieSenim hypertyredzy pri
akutnom stave so zavaznymi komplikdciami a nedostato¢nom
efekte alebo neziaducich uc¢inkoch tyreostatik. Samozrejmos-
tou je nasledna substittcia tyreoiddlnymi horménmi, v pripade
rozsiahlej$ieho vykonu (obrazok 3).

Subklinicka hypertyreéza

Subklinickd hypertyre6za znamend medzistupent medzi
tyziologickou funkciou a hypertyredzou. Laboratorne je cha-
rakterizovana fyziologickou hladinou T4 so supresiou TSH.
Kompletna supresia TSH (< 0,1 mIU/1) sa povazuje za klinicky
vyznamnej$iu ako hrani¢né hodnoty TSH (0,1 - 0,5 mIU/I).
Zmeny v kardidlnej hemodynamike pri subklinickej hyper-
tyredze boli popisané v niektorych, ale nie vSetkych $tudiach
(1, 14). Moze byt sprevadzand zvys$enim srdcovej frekvencie,
skratenim doby systoly, zvySenim frekvencie predsienovych
extrasystol. Vzhladom na neziaduce uc¢inky md vyznam najma
vyskyt fibrildcie predsieni. Podla desatro¢ného sledovania
subkohorty pacientov Framinghamskej $tidie nad 60 rokov
sa subklinickd hypertyredza spdjala s takmer trojnasobnym
vyskytom predsienovej fibrilacie (21 % pacientov s TSH pod
0,1 mU/l, 12 % pacientov s TSH 0,2 - 0,4 mU/l, 8 % pa-
cientov s TSH v norme) (15). Podla metaanalyzy autorov je
ale subklinickd hypertyredza asociovana nielen s incidenciou
fibrilacie predsieni, ale aj zvySenym rizikom celkovej mortality,
mortality na koronarnu chorobu, s najvy$$im rizikom pri
poklese TSH pod 0,1 mU/1 (16). Liecba subklinickej hyper-
tyreozy je predmetom diskusii, zavisi od etiologie a stupna
poruchy, od veku pacienta a komorbidit. Jednou z castych
pricin je predavkovanie pacienta pri substitu¢nej liecbe levo-
tyroxinom. RieSenie spociva v redukcii dennej davky, podla
hodnét o 12,5 az 25 ug denne. Pri hyperfunkcii v dosledku
uzlovej strumy je optimalnym rieSenim podanie radiojodu,
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Tabulka 3 Hypotyredza - pri¢iny

Table 3 Hypothyroidism - etiology

Primarna hypotyreéza

(Primary hypothyroidism)

Hashimotova tyreoiditida

(Hashimoto thyroiditis)

Jodovy deficit (endemicka struma)
(Deficit of iodine (endemic goiter)

Lieky blokujuce syntézu a uvolno-
vanie fT4

Centralna hypotyredza

(Central hypothyroidism)

Hypofyzarny pévod (sekundéarna)
(Pituitary (secondary)

Hypotalamické poruchy (terciarna)
(Hypothalamus (terciary)

Dopamin a/alebo tazké ochorenie
(Dopamine andjor serious illness)

(Drugs blocking synthesis and release of fT4)
Goitrogény (Goitrogens)

Cytokiny (IL2, INF alfa)

(Citokines (IL2, INF alfa)

Infiltracia §Z (Thyroid infiltration) Kongenitdlna centralna hypotyredza
(Congenital central hypothyroidism)
Postabla¢nd, pooperacnd, postira-
dia¢nd (Postablational, postoperative,
postradiation)

Kongenitalna hypotyredza

(Congenital hypothyroidism)

Prechodnd hypotyreéza po tyreoi-
ditide (Temporary hypothyroidism after
thyroiditis)

Konzumptivna hypotyredza (heman- | Rezistencia na tyreoidalne hormény
giomy) (Consumptive hypothyroidism | (Resistance to thyroid hormones)
(hemangioms)

Defekty konverzie T4 na T3 (Conversion
defect T4 to T3)

Liekmi indukovand de$trukcia §z
(Drug induced thyroid destruction)

selektivne sa vychytdva najmé v hyperfunkénej oblasti, po
vykone pacient nemusi vyzadovat substitu¢nu terapiu. Dal-
$ou moznostou je tyreostatickd liecba. Hypertyreéza v ramci
Graves Basedowovej choroby zvycajne progreduje do $tadia
klinicky a laboratéorne zjavnej hypertyredzy, jej liecba je
opisand vyssie. Niz$ia hodnota TSH mdze byt ale i prejavom
Syndrému nizkeho T3, mdze byt sprievodnym prejavom pri
lie¢be urcitymi liekmi bez redlnej funkénej poruchy (napriklad
dopamin, glukokortikoidy) a najmé u pacientov v akitnom
stave alebo pri zdvaznom chronickom ochoreni je interpreta-
cia laboratérnych parametrov dolezita pre dal$i manazment.
Pri poklese TSH pri tazkom stave, najmd v rozmedzi TSH
0,1 - 0,5 mU/, sa odporuca sledovanie vyvoja laboratérnych
parametrov a prehodnotenie pripadnej lie¢by po zlepseni
klinického stavu pacienta.

1B. Hypotyredza

Prejavy z nedostatku hormonov $titnej zlazy st klinicky
opakom hypertyredzy. Ide v sucasnosti o velmi frekventovana
poruchu, podla Whickham Survey az 1,7 % pacientov nad
65 rokov malo manifestnt hypotyredzu a 13,7 % subklinicku
hypotyredzu (17). Castejsie sa vyskytuje u zenského pohlavia.
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Najcastejsou pric¢inou je autoimunitny zapal $titnej zlazy, tzv.
Hashimotova tyreoiditida (tabulka 3). V ostatnych rokoch
sa diskutuje o prehodnoteni fyziologickych noriem pre
TSH u pacientov vo vy$$om veku. Pri reanalyze podskupiny
pacientov v ramci databazy NHANES III (The National He-
alth and Nutrition Examination Survey) autori popisali na
vysokych poctoch vySetrenych pacientov progresivny narast
hornej hranice normy TSH vo veku 70 - 79 rokov na 5,6
mU/1 a vo veku nad 80 rokov na 6,6 mU/l. Naopak, vysledky
inych $tadii nepotvrdili narast TSH s vekom pacientov, ak
nemali pozitivitu autoprotilatok voci Stitnej zlaze. Normy
pre TSH mozu zavisiet i od saturacie populdcie jodom a od
vyuzivanych laboratérnych metodik (18 - 20).

Prejavy hypotyredzy nie su tak vyrazné ako pri hyper-
tyredze, preto najmé u pacientov vo vys$om veku moze byt
porucha i niekolko rokov nerozpoznana. Medzi kardiovas-
kuldrne priznaky patria bradykardia, hypertenzia, najma
diastolicka, znizeny pulzovy tlak. Laboratérne popri zmene
funkénych parametrov byva zvy$ena hladina cholesterolu
a kreatinkindza (skeletilna MM izoforma). U pacientov
s tazkou formou zaznamenavame perikardialny vypotok,
tuhé edémy predkoleni. Nizky srdcovy vydaj pri bradykardii,
znizenom komorovom plneni a poklese srdcovej kontrakti-
lity je ale ciasto¢ne kompenzovany zniZenou konzumpciou
kyslika v periférii. Systémovd periférna rezistencia sa zvysuje
az 0 50 %, spomaluje sa diastolicka relaxacia a plnenie, ¢o
dalej zvys$uje srdcovu zataz (21).

Na rozdiel od hypertyreodzy, predisponujucej k predsie-
fovym arytmidm, sa pri hypotyreéze mozu vyskytovat skor

komorové poruchy rytmu. U pacientov je tiez tendencia
k sinusovej bradykardii, vyssi vyskyt komorovych extrasystol,
pri perikardidlnom vypotku nizka voltdz, zaznamendvame ne-
$pecifické ST zmeny, splostené a invertované T vlny. Predlzuje
sa akény potencial a QT interval, ¢o predisponuje pacientov
ku komorovej iritabilite a zriedkavo ku komorovej tachy-
kardii typu ,torsade de pointes“. Hypotyreoza je asociovana
aj s akcelerovanou aterosklerézou a koronarnou chorobou
srdca, najméd v dosledku asociovanej hypercholesterolémie
a hypertenzie. Pacienti s anginou pektoris mozu mat nizsiu
frekvenciu stenokardii.

Liecba hypotyreozy je efektivna a dobre dostupna. Levoty-
roxin upravi nepriaznivé kardiovaskuldrne parametre spojené
s deficitom funkcie. U mladych pacientov bez organického
ochorenia srdca mozno hned podat plnu odhadovanu sub-
stitu¢nu davku. U pacientov s organickym ochorenim srdca
je potrebna opatrnost, vzhladom na efekt horménov na
myokard, riziko indukcie stenokardii alebo dysrytmie. Preto
sa inicidlne poddava 25 % potrebnej davky, s postupnym navy-
$ovanim v 6 - 8-tyzdnovych intervaloch. V studii pacientov
s hypotyredzou a ischemickou chorobou srdca (ICHS) boli
po zacati substiticie nové alebo zhorsené stenokardie, res-
pektive vyskyt akatneho myokardialneho infarktu zriedkavé,
u vicsieho poctu pacientov zaznamenali dokonca zlepsenie
angindznej symptomatologie (13), ¢o suvisi so zlepSenim
efektivity prace myokardu a znizenim systémovej vaskuldrnej
rezistencie. U starsich pacientov so stabilnou anginou pektoris
zvy¢ajne inicidlne podavame 25 ug denne, pri mimoriadne
rizikovych pacientoch za¢iname s davkou 12,5 ug levotyroxinu

TSH > 5,0 mIU/I

>

Gravidita— Symptémy
(Pregnancy — Symptoms)

nie (no) /

Kontrola TSH o 2 — 3 mesiace
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denne, s moznym navy$enim po 14 dnoch. Déavka zavisi od
veku pacienta, klinického stavu a vychodiskovych funkénych
parametrov. Treba si uvedomit, Ze porucha funkcie sa zvycajne
vyvijala mesiace az roky a prili§ rychla iprava moze znamenat
zbyto¢né komplikacie. Ina situdcia je pri tazkom deficite, tzv.
myxedéme, kde rychla substitucia, vratane podavania T3,
rozhoduje o klinickom vyvoji pacienta.

Subklinicka hypotyreoza

Subklinicka hypotyredza je charakterizovana narastom
hodnoty TSH pri este fyziologickom fT4. Vzhladom na
patofyziologické nasledky experti rozdeluju pacientov so
subklinickou hypotyredzou do skupiny s mierne elevovanou
hodnotou TSH (5 - 10 mIU/I) a pacientov s vyraznej$ou
TSH elevaciou (TSH > 10 mIU/I). NajcastejSou pri¢inou byva
autoimunitna tyreoiditida a nedostato¢nd substiticia zndmej
hypotyredzy. Subklinickd hypotyreézu mézu indukovat i lie-
ky a radiokontrastné latky. Vyskyt subklinickej hypotyredzy
napriklad v populdcii star$ich Zien je az asi 10 %. Klinicky
predstavuje miernejsiu formu ako hypotyreéza, vratane jej
kardiovaskularnych prejavov. Vysledky $tudii nie su jedno-
zna¢né pre vsetky skupiny pacientov. Priebezné sledovanie
v USA nenaslo asocidciu medzi subklinickou hypotyredzou
a incidenciou kardiovaskuldrnych a cerebrovaskuldrnych
ochoreni, ani celkovou mortalitou. Metaanalyza 11 prospek-
tivinych $tadif nepreukazala asociaciu subklinickej hypotyredzy
s koronarnymi prihodami, avsak rizikd sa signifikantne zvysili
pri zhodnoteni skupiny pacientov s TSH > 10 mU/l. Podla
dalsich rozsiahlych metaanalyz benefituju z lie¢cby najmi
pacienti s hodnotou TSH nad 7 mIU/I vo veku do 70 rokov,
pricom substitucia tyroxinom zniZuje pocet kardiovaskular-
nych prihod, ako aj kardiovaskuldrnu mortalitu. Dolezitym
momentom je informacia, Ze lie¢cba LT4 v sledovaniach nebola
asociovana s rizikom fibrilacie predsieni (22 - 26). Faktory
rozhodujuce o liecbe st hladina TSH, klinické priznaky,
pozitivita protilatok alebo pritomnost kardiovaskularnych
rizikovych faktorov. A najmi u pacientov vo vysokom veku
(nad 70 rokov) a pri hrani¢nej hladine TSH je vhodné najskor
vyvoj hladiny sledovat (obrazok 4).

2. Zmeny funkénych parametrov $titnej zlazy pri ocho-
reniach srdca

K zmene produkcie i metabolizmu horménov §titnej Zlazy
dochddza i pri mnohych akutnych a chronickych netyreoidal-
nych ochoreniach. Ide o tzv. Syndrém nizkeho T3 (Low T3
syndrome, Nonthyroidal illness syndrome, Euthyroid Sick Syn-
drome). Laboratérne je charakterizovany inhibiciou konverzie
T4 na T3, s poklesom hladiny fT3. V dalSej faze dochadza
i k poklesu fT4, pri tazkych stavoch mdze klesat aj hladina
TSH. Po zlepseni klinického stavu zaznamendvame postupnua
upravu funk¢nych parametrov. Klinici v minulosti odporucali
nekontrolovat funkéné parametre $titnej Zlazy pocas zavaznych
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ochoreni. V stcasnosti je v§ak zndmy prognosticky vyznam
tychto zmien a objasiuju sa jeho patofyziologické mechaniz-
my a diskutuje sa o efekte korekcie dysbalancie. Pri akitnom
ochoreni dochadza k rychlej zmene hladiny transportnych
proteinov, ¢o zmeni rovnovahu medzi celkovymi a volnymi
frakciami v neprospech volnej. Navyse dochadza k ndrastu
viazbovych inhibitorov - neesterifikovanych mastnych ky-
selin. Aktivita dejoddz, ktoré zabezpecuju premenu fT'4 na
fT3 aj expresia TSH v hypofyze klesa vplyvom cirkulujacich
a lokalne produkovanych cytokinov (interleukin 6, TNF a,
IFN B). Z endokrinologického hladiska, ak pacienti nemaju
Kklinické prejavy deficitu hormoénov $titnej zlazy, sa substitu¢na
lie¢ba neodporuca. Vhodné je s odstupom casu prehodnotit
parametre $titnej zlazy. V literatire autori udavaju asi 20 %
pokles fT3 pri nekomplikovanom IM, a az 40 % pokles pri
tazSom priebehu (27). Az 31 % z poctu 112 pacientov so
srdcovym zlyhavanim NYHA II-IV malo nizku hladinu fT3,
6 % subklinickd hypotyredzu a 9 % hypotyredzu s nasadenou
lie¢bou (28). Otazkou je, ¢i nizsie hladiny fT'3 pri syndrome
nizkeho T3 prispievaju k zhorseniu kardiovaskularnej funkcie.
V literatture je popisanych niekolko sledovani u pacientov
s chronickym srdcovym zlyhavanim (29), u pacientov podstu-
pujicim CABG, u deti s chirurgickou korekciou vrodenych
srdcovych portch. Nepriaznivé Gc¢inky podavania fT3 neboli
popisané ani v jednej zo $tudii, vysledky sa vSak roznia a ide
o sledovania so star§im datumom, na relativne malych skupi-
nach pacientov. VSeobecne sa zatial substitucia neodporuca,
rozhodujtca je lie¢ba zakladného ochorenia.

3. Lieky a ich vplyv na funk¢né parametre Stitnej Zlazy

Lieky a kontrastné latky moézu indukovat hypertyreozu,
sposobit hypotyredzu, u substituovanych pacientov vyvolat
hypo- alebo hypertyredzu, menit koncentraciu horménov
stitnej zlazy bez poruchy funkcie (30, 31). Medikamenty
a diagnostika ovplyviuju funkéné parametre $titnej zlazy
niekolkymi mechanizmami:

1. Lieky znizujice sekréciu TSH (napriklad dopamin v davke
aspon lug/kg/min pri liecbe niekolko dni, glukokortikoidy

- dexametazén 0,5 mg/den, hydrokortizén 100 mg/den)
2. Lieky vplyvajuce na produkciu a sekréciu tyroxinov (jod

obsahujuce medikamenty - amiodaron, kontrastné latky)
3. Lieky s inhibiciou vizby tyroxinov na viazbové bielkoviny

(napriklad furosemid v dévke viac ako 80 mg i.v., salicylaty

v davke nad 2 g denne, hepariny)

4. Lieky ovplyvnujice premenu T4 na T3 (napriklad amio-
dardn, jodové kontrastné latky, betablokatory, glukokor-
tikoidy)

Amiodarén a $titna Zlaza

Jeden z liekov s najvyznamnejsim aj najcastej$im vplyvom
na funkciu $titnej zlazy je potentné antiarytmikum amiodardn.
Ide o benzofurdnovy derivat. Hoci moze mat nepriaznivy
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efekt i na iné organy ako rohovka, pltca, pecen a koza, §titne
zlaza byva postihnutd najcastejSie. Amiodarénom induko-
vana dysfunkcia $titnej zlazy moze predstavovat vyznamny
klinicky problém, treba vSak zdoraznit, ze vacsina pacientov
(86 %) zostava v eutyredze. Efekt na funkciu Stitnej Zlazy sa
pri amiodarone objavuje v ddsledku podobnosti molekuly
s molekulou tyroxinu, ale najmé pre vysoky obsah jodu,
ktory predstavuje az 37 % hmotnosti molekuly — 75 mg jodu
denne (7,5 mg volného jodu) pri prisune 200 mg amiodarénu.
Norma denného prijmu jédu je pritom do 0,3 - 0,5 mg. Ide
o davku vysoko prekracujicu potreby organizmu. Problémom
je i dlhy polcas zotrvania amiodarénu v organizme (52,6 dna)
pri jeho lipofilnom charaktere, a vysoké zasoby jodu. Joduria
sa dostava do fyziologickych hodnét ¢asto az 6 — 9 mesiacov
po ukonceni liecby.

Aj pri zachovanej funkcii $titnej zlazy sposobuje liecba
amiodarénom az u 50 % pacientov pokles fT3 o 20 - 25 %.
Hladiny fT4 moézu stipnut aj o 40 %, ale s naslednou po-
malou upravou. Mechanizmom spitnej vdzby dochadza
k nérastu TSH, v priebehu troch mesiacov by sa ale hodnoty
mali normalizovat. Hodnota TSH stupa velmi skoro, pri
vendznom podani vysokej nasycovacej davky amiodarénu
mozeme signifikantny narast zaznamenat uz pocas prvého dna
liecby. Hodnota TSH prechodne v najbliz§ich dnoch stupa,
zvycajne vsak neprekro¢i 20 mU/L. Na 10. den terapie moze
byt hodnota TSH az 2,7-nasobkom vychodiskovej hodnoty.
Farmakologicka néloz jodidu pri podani amiodarénu vedie
pri $titnej zlaze v priebehu dvoch tyzdnov k ochrane - inhibicii
syntézy a uvolnovania T3 a T4 v $titnej zlaze (Wolff-Chaikof-
fov efekt). Hladiny T4 a fT4 rastu a maximum dosiahnu asi
5. den terapie. Hladina T3 a fT3 vSak pocas zaciatku liecby
signifikantne klesd, pri redukcii syntézy a sekrécie, ale najméa
pri redukovanej 5-dejodacii T4 na T3 v periférnych tkanivach.
Po troch mesiacoch liecby sa stav stabilizuje. Hodnoty T4
mozu zostat na hornej hranici fyziologickych hodnot, fT3
na dolnej hranici normy, TSH by sa po 12 tyzdnoch liecby
malo normalizovat.

Pre vysoky vyskyt funkénych portich je potrebné vysetrenie
funkcie $titnej zlazy (TSH, fT4,fT3) tak pred zaciatkom liecby,
ako aj v pravidelnych intervaloch, v prvom roku kazdé tri
mesiace, neskor postacuje kazdych $est mesiacov. Poruchy
funkcie $titnej Zlazy sa mozu prejavit i dva roky po zaciatku
terapie a aj niekolko mesiacov po jej ukonceni. Autoproti-
latky je vhodné vySetrit inicidlne pred nasadenim liecby. Ich
pozitivita zvy$uje riziko amiodarénom indukovanej funkénej
poruchy, takisto ako uzlova struma.

Amiodarénom indukovana hypotyreéza (AIH) sa vy-
skytuje Castejsie v oblastiach s dostato¢nym obsahom jodu.
Dochadza k nej asi u 5 - 25 % pacientov s liecbou, najma
pri preexistujucom ochoreni §titnej zlazy pri pozitivite auto-
protilatok. Asociacia medzi dennou a kumulativnou davkou
amiodarénu a vyvojom AIH sa nepotvrdila. K poruche do-
chddza inhibi¢nym efektom jodu na syntézu hormonov, ked
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$titna Zlaza nedokaze uniknut z Wolff-Chaikoffovho efektu, ale
aj priamym poskodenim §titnej zlazy s indukciou autoantigé-
nov. Pozitivita autoprotilatok sa tak moze objavit i v priebehu
terapie. Symptomy s podobné hypotyredze z inych pri¢in,
i ked su ¢asto maskované priznakmi ochorenia srdca. ATH
sa zvycajne objavuje 3 — 12 mesiacov po zaciatku liecby.
Charakterizovana je vysokou hladinou TSH v kombindcii
s nizkym fT4. Pri morfologicky fyziologickej stitnej zlaze
a negativnych autoprotilatkach je moznost tpravy funkénej
poruchy pri vysadeni amiodarénu (u 90 % pacientov Gprava
2 - 4 mesiace po prerudeni liecby). Ak je nevyhnutné terapiu
z kardiologického hladiska ponechat, iniciujeme substitu¢nu
lie¢bu levotyroxinom v davke podla laboratornych parametrov,
veku a rizikového profilu pacienta. Potrebu liecby mozeme po
6 — 12 mesiacoch lie¢by prehodnotit. Pri abnormalite $titnej
zlazy, napriklad Hashimotovej tyreoiditide, za¢iname rovno
substiticiu levotyroxinom, a to podla hodnoty funkénych
parametrov a klinického profilu pacienta. Zvycajne za¢iname
od davky 25 - 50 ug levotyroxinu denne. TSH sa snazime
udrziavat skor v hornej polovici referenéného rozmedzia.
V liecbe amiodarénom mozeme pokracovat, a liecba tyroxi-
nom ucinnost amiodarénu neznizuje.

Amiodarénom indukovana tyreotoxikéza (AIT) sa
vyskytuje u 2 - 10 % liecenych pacientov, v krajinach ako
Slovensko s dostatoénym prisunom jodu plati skor dolnd
hranica incidencie. Mdze sa vyskytnut nahle a kratko po
zaciatku liecby, ale takisto i po rokoch od zaciatku terapie.
Objavit sa mdze i niekolko mesiacov po ukonceni liecby.
Denna a kumulativna dévka jodu sa nezda byt relevantna
pre vyskyt AIT. K poruche moze dojst tak v normalnej $titnej
7laze, ako aj v §titnej Zlaze s preexistujiicou abnormalitou. Dve
formy amiodarénom indukovanej tyreotoxikozy, typ 1 a typ
2 maju rozli¢ny mechanizmus vzniku i $pecificka liecbu, ich
manazment patri do kompetencie endokrinologa.

Amiodarénom indukovana tyreotoxikdza typ 1 je tyreo-
toxikézou z nadbytku jodu a suvisiacej zvySenej produkcie
horménov §titnej zlazy. Predstavuje asi 10 % AIT. Zvycajne
sa objavuje u pacientov s dovtedy netoxickou noduldrnou
strumou, latentnou Graves Basedowovovou chorobou. Néloz
jodu spusta nekontrolovant syntézu horménov v autondém-
nom tkanive. Charakterizovand je klinickymi priznakmi
hypertyredzy, supresiou TSH, ndrastom fT4, ale najma fT3
(u eutyredznych pacientov pri amiodaréne byva nizky),
normalnou alebo len mierne zvysenou hladinou interleukinu
6, zvysenou vaskularizaciou zlazy, zvySenym vychytiavanim
radiojodu pri scintigrafickom vysetreni. U pacientov s jasnym
typom 1 AIT sa odporuca (ak je to mozné a indikaciou ne-
bola Zivot ohrozujtca arytmia) amiodarén vysadit. Redukuje
sa stimulacia $titnej Zlazy jodom. U pacientov so zavaznymi,
najma komorovymi arytmiami, je véak vysadenie amiodarénu
teoretickym hazardom. Amiodarén ma beta-adrenergnu blo-
kujucu aktivitu a jeho metabolit je potentnym antagonistom
tyreoidalnych receptorov. Okrem toho ma liek hypotyre6zny



efekt na srdce a jeho vysadenie moze prejavy toxikozy este
zhorsit. Vtedy je bezpecnejSie amiodarén ponechat a volit
agresivnu liecbu tyreotoxikdzy. Nie je k dispozicii dostatok
studii na porovnanie vyvoja u pacientov s ponechanou a vysa-
denou lie¢bou, rozhodnutie o postupe by malo byt vysledkom
komunikacie kardioldga a endokrinologa. Samotné vysadenie
amiodarénu zriedkavo postacuje na tpravu funkcie.

AIT 1 sa lie¢i ako hypertyredza — tyreostatikami. Za-
¢iname podavanie tiamazolu vo vysokych davkach 40 mg,
niekedy i 60 mg denne, respektive propyltiouracylu do 400
mg denne v troch davkach, poc¢as 16 — 40 dni. Pri tazkom
priebehu mozno liecbu kombinovat s perchloratom v davke
1 mg denne, vyrazne potencuje ucinok tyreostatik. Jeho
limitaciou je vyznamna toxicita (nefrotoxicita, agranulo-
cytoza). Tyreostatikd ponechavame s postupnou redukciou
davky niekolko mesiacov. Ak pacient nereaguje dostato¢ne
na lie¢bu, treba prehodnotit sibezny typ AIT 2 a pridat glu-
kokortikoidy. Niektori autori zastavaji ndzor, ze po uspesnej
tyreostatickej liecbe mozno amiodarén do lie¢by vratit. Ini
navrhuju pred znovuzacatim podavania amiodarénu ablaciu
stitnej zlazy radiojédom alebo tyreoidektomiu, pre riziko
recidivy tyreotoxikozy.

Naopak amiodarénom indukovana tyreotoxikdza typ 2 je tzv.
destrukeny typ tyreotoxikdzy. Dochadza k nej nasledkom priame-
ho toxického ucinku amiodarénu pri jeho podobnosti s moleku-
lou tyroxinu. Tvori asi 90 % AIT. Moze mat velmi rychly klinicky
vyvoj v priebehu par dni. Zvycajne k nej dochadza v evidentne
normalnej Stitnej zlaze a je spdsobena destrukénou tyreoiditidou,
s uvolnenim uskladnenych tyroxinov. Tyreotoxicku fazu moze
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Tabulka 4 Amiodarénom indukovana tyreotoxikoza - typy
Table 4 Amiodarone-induced thyreotoxicosis — types

AIT typ I (AIT type I) AIT typ II (AIT type I1)

Etioldgia (Etiology) Jédova toxicita Destrukéna tyreoiditida
(Toxicity of iodine) (Destructive thyroiditis)

Klinické priznaky hy- + +/-
pertyredzy (Clinical signs
of hyperthyreosis)
Struma (Goiter) + +/-
Prekrvenie T !
(Vascularization)
Vychytavanie radiojodu 1 !
(Radioactive iodine uptake)
Tyreoidalne protilatky il -
(Thyroidal autoantibodies)
Tyreoglobulin N alebo (or) 1 M
(Thyroglobulin)
IL6 N alebo (or) 1 "
Riziko prechodu do hy- - +
potyredzy (Risk of induc-
tion of hypothyroidism)

vystriedat hypotyredza, v teréne autoimunity moze byt nasledna
hypotyreéza i trvala. Klinicky obraz nemusi byt tak vyrazny ako
pri type I, laboratérne zaznamenavame supresiu TSH, néarast fT4
a fT3, hladiny interleukinu 6 byvaju vysoké, sonograficky vidime
redukciu krvnych prietokov a na scintigrafii minimalne vychyta-
vanie radiojodu. K uvolneniu horménov §titnej zlazy dochadza
v dosledku destrukeie tkaniva imunitnymi mechanizmami, preto

fT3, fT4, TSH, anti TPO, anti TSH

/

~

} ZmieSany typ (Indeterminate) ‘

!

Tiamazol
(Thiamazole)

Tiamazol+/- steroidy
(Thiamazole +/- steroid)

Perchlorat KCIO4

Eutyredza
(Euthyroidism)

Eutyre6za
(Euthyroidism)
KClO4 Steroidy
steroidy (Steroid) (Steroid)

%E%

!

| Steroidy? Ablacna liecba (Steroid? Ablation) |

~

‘ Tyroidektémia (Thyroidectomy)

Obrazok 5 Algoritmus - Amiodarénom indukovana tyreotoxikéza

Figure 5 Algorithm — Amiodaron-induced thyreotoxicosis
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sa liecba zameriava na imunosupresiu a vyuziva glukokortikoidy,
zvycajne v davke 40 mg, niekedy az 60 mg prednizénu denne.
Glukokortikoidy maju nielen membranovo-stabilizujuci, ale aj
protizapalovy efekt a inhibuju 5-dejodaciu. Liecbu je potreb-
né ponechat 1 — 2 mesiace a redukovat postupne v priebehu
troch mesiacov pre riziko rekurencie toxikozy. Na rozdiel od
typu 1 sa pri AIT 2. typu nemusi amiodarén nevyhnutne vysadit.
Radiojod pre destrukciu tkaniva zvycajne nebyva ucinny.

Ku AIT moze dojst kombindciou oboch mechanizmov,
respektive niekedy nevieme jednoznacne rozlisit dominantny
mechanizmus a je dolezité rychlo pristupit k liecbe. Pri terapii
AIT vtedy pouzijeme kombindaciu tyreostatika a glukokor-
tikoidu. V liecbe mozeme vyuzit i perchlorat draselny, 1 g
denne v kombindcii s tionamidmi pomaha obnovit eutyredzu
v oboch skupindach pacientov s AIT. Inhibuje vychytévanie jodu
§titnou zlazou, redukuje intratyreoidalny obsah jodu a zvysuje
ucinnost tiamazolu. Lie¢ba betablokatormi je vhodna pre oba
typy tyreotoxikdzy, najmd u pacientov s tachyarytmiami (1).
V krajnych situdciach sa mozno rozhodnit pre totalnu tyreo-
idektémiu. Predopera¢na eutyredzu vsak zvycajne nedosiah-
neme a benefit operdcie musi prevysit opera¢né riziko spojené
s tyreotoxikdzou pacienta, ¢asto so zavaznou kardiologickou
anamnézou (32, 33) (tabulka 4, obrazok 5).

Jodové radiokontrastné latky a Stitna Zlaza

Jod obsahujtce latky sa vyuzivaju i v rddiologickej dia-
gnostike. Cast jédu sa in vivo z latok uvolni a méze ovplyv-
novat funkciu $titnej zlazy. Vzhladom na rozsirené vyuzitie
radiologickych procedur, ako CT kontrastné vySetrenie alebo
angiografie, je nevyhnutné mysliet i na ich komplikacie
a vplyv na §titnu zlazu. (33). Jodové kontrastné latky sa
zvylajne v diagnostike poddvaju v mnozstve 100 — 150 ml,
objem kontrastnej latky vSak moze dosiahnut az 400 ml (33).
Aj napriek vyluceniu zakladnej latky v priebehu 10 - 14 dni
sa i pri minimalnej dejodacii (napriklad 0,1 %) uvolni 14 az
175 mg jodidu. Ak podame zdravému cloveku navyse 1 - 2
mg anorganického jodu denne, dochadza k prechodnému
poklesu produkcie fT4 a fT3 a prechodnému ndrastu TSH.
U pacientov s chronickou autoimunitnou tyreoiditidou, po
podani radiojodu pre hypertyredzu alebo po parcialnej tyreoi-
dektdmii, respektive pri poskodeni zlazy inym mechanizmom,
moze podanie kontrastnej latky indukovat trvalt hypotyredzu.
U tychto pacientov nedochadza k adapticii na ndloz jodu
a k restitucii funkcie. Naopak, u pacientov s autonémiou
§titnej zlazy (multinoduldrna struma, hyperfunkény adeném
$titnej zlazy, Graves Basedowova choroba) i v klinicky latent-
nom §taddiu moéze podanie jodu v kontrastnej latke vyvolat
Klinicky manifestnt hypertyreézu. K jej vyvoju dochadza
v priebehu 3 - 8 tyzdiov po podani latky a moze perzistovat
niekolko mesiacov nasledne. Pri anamnéze ochorenia Stitnej
zlazy je potrebné na tento problém mysliet a realizovat aspon
skriningové vysetrenie (TSH) s odstupom casu po podani
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kontrastnej latky, respektive pri klinickom podozreni z vyvoja
funk¢nej poruchy.

Zaver

Ochorenia $titnej zlazy, rovnako ako kardiovaskuldrne
ochorenia, su velmi casté a vzdjomne suvisia. Symptomy
a znaky tyreoidalnej dysfunkcie mézu imitovat alebo zhor-
$ovat priznaky chordb srdca a ciev. Choroby srdca a ich lieky
naopak ovplyvnuju funkéné parametre $titnej zlazy. Promptné
rozpoznanie a efektivna liecba poruchy produkcie hormoénov
$titnej zlazy je najmi u starSich pacientov s kardiovaskuldr-
nymi ochoreniami mimoriadne dolezitd. Pri hypertyredze
dochadza k zmene hemodynamiky a préve kardiovaskularne
komplikacie st hlavnou pri¢inou umrtia. Hypotyreoza taktiez
vyznamne ovplyviiuje priebeh aj prognézu kardiovaskularnych
ochoreni. Diagnostika a lie¢ba funkénych poruch je dobre
dostupna a efektivna. Stcastou komplexného manazmentu
pacienta by mal byt skrining tyreoidalnych poruch i pri ich
oligosymptomatickom priebehu.
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