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POPIS | OBJASNJENJE KRATICA KORISTENIH U RADU

TSH - tireotropin stimuliraju¢i hormon

DNK - deoksiribonukleinska kiselina

Gy - Grej (Gray)

ATA - American Thyroid Association

TNM - tumor-Evor-metastaza (Tumor-Nodus-Metastasis)

MACIS - metastaze-dob-potpunost resekcije-invazija-veli€ina (Metastases-Age-

Completness of resection-Invasion-Size)
RRA - radiojodna ablacija ostatka StitnjaCe (radioiodine remnant ablation)

MIVAT - minimally invasive video-assisted thyroidectomy
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SAZETAK

Kirursko lije€enje papilarnog karcinoma stitnjace

Autor: Matea Opasic¢

Karcinom §titnjaCe Cini priblizno 1% novodijagnosticiranih malignoma zbog ¢ega se
ubraja u rjede tumore. Papilarni karcinom je naj¢es¢i maligni tumor StitnjaCe. Ubraja
se u skupinu dobro diferenciranih karcinoma, porijekla folikularnih epitelnih stanica.
Triput je CeS¢i u Zena nego u muSkaraca. Papilarni karcinom Stitnjace ima najbolju
prognozu od svih malignoma $titnjate. Od postavljanja dijagnoze viSe od 20 godina
prezivi oko 90% bolesnika s dobro diferenciranim tumorom. LoSi prognosticki
Cimbenici su starija dob, muski spol te hematogeno Sirenje. lako etiologija papilarnog
karcinoma StitnjaCe nije u potpunosti razjaSnjena, kao najvazniji predispozicijski
etioloski ¢imbenici istiCu se ioniziraju¢e zraCenje u podrucju glave i vrata, smanjen ili
pove¢an unos joda u prehrani i pojacano luCenje TSH. Klinicka prezentacija
karcinoma Stitnjace najCesce je u obliku bezbolnog palpabilnog &vora na &titnjaci. Svi
maligni tumori StitnjaCe lijeCe se kirurSki s ciliem odstranjenja cijelog patoloskog
procesa. Opseznost operativhog zahvata ovisi o veli€ini tvorbe i malignom potencijalu
Sto nazivamo klinickim stadijem tumora. Njega odredujemo prema podacima iz TNM
klasifikacije koji su dobiveni pre- i intraoperativnom analizom ¢&vora. lako je opseg
resekcije kod dijagnoze papilarnog karcinoma StitnjaCe Cesto kontroverzan, totalna
tireoidektomija je stekla status najboljeg terapijskog pristupa. No danas je i
lobektomija, u pravilno izabranih niskorizicnih pacijenata, postala prihvatljiva
alternativa totalnoj tireoidektomiji. U sluCaju zahvacenosti limfnih ¢vorova vrata,
njihovo odstranjenje je ukljueno u kirursko lijeCenje tumora. Takav postupak se

naziva disekcija vrata. (1) (2)

KLJUCNE RIJECI: stitnja¢a, papilarni karcinom, lijeéenje



SUMMARY

Surgical treatment of papillary thyroid carcinoma

Author: Matea Opasié

Papillary thyroid cancer is the most common subtype of thyroid cancer and it has the
best overall prognosis. It originates from thyroid follicular epithelial cells and it is
classified under the category of welldifferentiated thyroid cancers. In the recent
decades, there has been a rise in the incidence of welldifferentiated thyroid cancer
around the world, mostly as a result of increased use of diagnostic imaging and
surveillance. Thyroid cancer typically presents as a thyroid nodule. Thyroid nodules
come to clinical attention when noted by the patient, during routine physical
examination, or when incidentally noted during a radiologic procedure. The diagnosis
of thyroid cancer is usually made by fine needle aspiration (FNA) biopsy. The primary
therapy for papillary thyroid cancer is surgery. All patients should have a preoperative
ultrasound evaluation of the central and lateral neck lymph nodes in order to plan the
surgical procedure. Surgical options include total/near-total thyroidectomy and
unilateral lobectomy with isthmusectomy. The operative approach depends upon the
extent of the disease (primary tumor size and the presence of extrathyroidal
extension or lymph node metastases), the patient's age, and the presence of
comorbid conditions. After thyroidectomy all patients require postoperative thyroid
hormone therapy to replace normal hormone production and to suppress regrowth

of the tumor.

KEY WORDS: thyroid, papillary cancer, treatment



1. UVOD

1.1. KARCINOM STITNJACE

Karcinom §titnjace Cini priblizno 1% novodijagnosticiranih malignoma zbog ¢ega se
ubraja u rjede tumore iako je najc¢eS¢i tumor humanog endokrinog sustava. (1)
Priblizno 94% karcinoma $&titnjaCe spada u skupinu dobro diferenciranih karcinoma,
porijekla folikularnih epitelnih stanica. (3) Razlikujemo papilarni karcinom, naj¢eséi
tip karcinoma StitnjaCe koji se javlja u 80% sluCajeva te folikularni karcinom, sa
zastupljenosS¢u 10-20%. Ostale maligne tumore StitnjaCe, slabije diferencirane, Cine
medularni karcinom, neuroendokrini tumor porijekla parafolikularnin C stanica, sa
zastupljenoS¢u 6-8%, te anaplasticni karcinom koji se ubraja u jedan od
najagresivnijih  malignoma i CcCini 1-2% karcinoma StitnjaCe. MozZe nastati

dediferencijacijom dobro diferenciranih karcinoma Stitnjace ili de novo.(4)
1.2. PAPILARNI KARCINOM STITNJACE
1.2.1. DEFINICIJA

Papilarni karcinom je najCeS¢i maligni tumor $titnjae. Spada u skupinu dobro
diferenciranih karcinoma, porijekla folikularnih epitelnih stanica. MozZe biti o€ahuren ili
cistiCan, no najceSce se nade solidna masa koja je samo prividno ograni¢ena od
normalnog parenhima. U patohistoloSkom smislu, karakteriziraju ga resice
fibrovaskularne strome koje su oblozene zlo¢udnim kubi¢nim ili cilindricnim epitelnim
stanicama. Mikroskopski, papilarni karcinom je specifiCan po karakteristicnom izgledu
jezgara, koji se, zbog fino rasprSenog kromatina, usporeduju s izgledom ,mlije€nog
stakla“. SpecifiCan nalaz u jezgri su, takoder, eozinofilne inkluzije na mjestima
invaginacije citoplazme. U vezivu su Cest nalaz ,psamomska tjeleSca“ strukture
gradene od koncentri¢nih kalcificiranih slojeva. (5) Ove patohistoloSke specifiCnosti
imaju velik zna€aj u dijagnostici, te na temelju citoloSkog nalaza, mozemo s velikom
sigurno$c¢u postaviti dijagnozu papilarnog karcinoma $titnjace. (1) Papilarni karcinom
StitnjaCe ima najbolju prognozu od svih malignoma Stitnjate. Oko 90% bolesnika s
dobro diferenciranim tumorom prezivi viSe od 20 godina od postavljanja dijagnoze.

LoSi prognosti¢ki Cimbenici su starija dob, muski spol te hematogeno Sirenje. (6)



1.2.2. EPIDEMIOLOGIJA

Papilarni karcinom StitnjaCe Cini 70-80% svih malignoma StitnjaCe Sto ga Cini
najceScim karcinomom S§titnjace. Tri puta CeScCe se javlja u Zena nego u muskaraca.
Vecina dijagnosticiranih papilarnih karcinoma se pojavljuje izmedu 25. i 45. godine
Zivota iako se moze pojaviti u bilo kojoj zivotnoj dobi. (5) Vrlo rijetko se pojavljuje u
dobi mladoj od 15 godina, kada je i najagresivniji, te se u vrijeme postavljanja
dijagnoze Cesto veé nalazi u diseminiranom obliku. (1) Posljednjih desetlje¢a u svijetu
je uoCen porast incidencije dobro diferenciranih karcinoma $titnjace, $to se povezuje
s napretkom dijagnostike koja omogucuje detekciju i vrlo malih tumora (<2cm) koji jos

ne daju klinicke simptome. (4)
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Slika 1. Incidencija karcinoma stitnjace u zena u svijetu tijekom vremena

(preuzeto iz: McLeod, Sawka, Cooper, Lancet, 1047. str.) (7)

Unato¢ stabilnom porastu incidencije, nije zabiljeZzen znacajniji porast mortaliteta od
karcinoma $titnjaCe u svijetu, a to se pripisuje ranijem otkrivanju i rastu¢éem broju

terapijskih opcija. (8)



1.2.3. ETIOLOGIJA

lako etiologija papilarnog karcinoma StitnjaCe nije u potpunosti razjasnjena, kao
najvazniji predispozicijski etioloski Cimbenici istiCu se ioniziraju¢e zraenje u podrucju
glave i vrata, posebice u djecjoj dobi, smanjen ili povecan unos joda u prehrani i

pojacano luCenje TSH. (4)

loniziraju€e zraCenje djeluje kao pokretaC karcinogeneze prvenstveno oSteCenjem
DNK u stanicama SstitnjaCe. ZraCenje, kao etioloski Cimbenik karcinoma StitnjaCe, prvi
su opisali Duffi i Fitzgerald 1950. godine, primijetivSi vezu izmedu karcinoma Stitnjace
i zraCenja vanjskim snopom u podrucju glave i vrata u ranoj zivotnoj dobi. (9) U
kasnijim epidemioloSkim istraZivanjima, ustanovljeno je da su djeca, pogotovo
Zenskog spola, posebno osjetljiva na zraCenje. U slu€aju zraCenja vanjskim snopom,
Sto se koristi u dijagnostici ili terapiji, ili izlozenosti radioaktivnim izotopima u
nuklearnim nesre¢ama, imaju povecan rizik da kasnije tijekom Zivota razviju karcinom
StitnjaCe. (4) IstraZivanje o trajanju latentnog razdoblja do pojave papilarnog
karcinoma StitnjaCe nakon izlozenosti zraCenju, pokazalo je medijan u trajanju od
31,5 godina. (10) Ron i suradnici, istrazivali su povezanost izmedu zracenja u djecjoj
dobi i nastanka karcinoma $titnjaCe te su pokazali statistiCki znaCajnu linearnu vezu
izmedu doze zraCenja i rizika nastanka karcinoma $tinjae, s graniénom dozom od
0,1 Gy. (9)

Sliedeéi egzogeni predispozicijski €imbenik, povezan s karcinomom S§titnjace, je
sadrzaj joda u prehrani. PovecCana incidencija papilarnog karcinoma $titnjaCe
zabiljezena je na podrucjima s poviSenim unosom joda u prehrani, kao Sto je Island,
dok je na podrucjima sa smanjenim unosom joda, primijeCen porast incidencije
folikularnog karcinoma stitnjaCe. lako je uoCena veza izmedu pojavnosti odredenih
tipova karcinoma StitnjaCe i sadrzaja joda u prehrani, jasna veza izmedu karcinoma
StitnjaCe i unosa joda joS uvijek nije otkrivena. Usporedbu studija na pojedinim
populacijama oteZavaju cimbenici zabune poput etnicke pripadnosti i drugih
prehrambenih navika, na primjer unosa selenija, koji bi, takoder, mogli imati uCinak

na karcinogenezu tumora Stitnjace. (11)

Povecéana koncentracija TSH u serumu povecava rizik za pojavu karcinoma §titnjace
te je povezana i s pojavom diferenciranog karcinoma $§titnjaCe u uznapredovalom

stadiju. Cak i ako je razina TSH u serumu poviSena,ali jo$ uviiek u granicama
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normale, rizik za pojavu karcinoma StitnjaCe je veci nego u ostatku populacije koiji

imaju razinu TSH u serumu u donjoj polovici normalnog raspona TSH. (12)

1.2.4. PATOHISTOLOSKA KLASIFIKACIJA

PatohistoloSka klasfikacija bilo kojeg tumora, pa tako i Stitnjae, provodi se s ciljem

definiranja entiteta koji, osim dijagnosti¢ke ima i prognosti¢ku i terapijsku vaznost. (9)

Makroskopski, papilarni karcinom StitnjaCe je tvrda, elasticha i invazivna tvorba,
najteS¢e samo prividno oStro ograniCena od okolnog parenhima, tipi¢no

neinkapsulirana te mozZe sadrzavati cistiCna zariSta i zone ovapnjenja. (1) (6)

Slika 2. Makroskopski prikaz papilarnog karcinoma stitnjace (preuzeto sa:

http://www.humpath.com/spip.php?article2766) (13)



Histolo$ki, razlikujemo uobi€ajeni tip i nekoliko podtipova papilarnog karcinoma

Stitnjace. (1)
Uobicajeni tip

Uobicajeni tip je, ujedno, i najéeséi histoloski tip papilarnog karcinoma stitnjace te ima
najbolju prognozu. Karakteriziraju ga papile gradene od fibrovaskularne strome,
obloZene jednim ili dvama redovima zlo¢udnih stanica sa sli¢nim izgledom jezgara
poput brusenog stakla. Ostale karakteristike jezgara su svijetla boja zbog
hipodenznog kromatina, citoplazmatske pseudoinkluzije zbog suviSka jezgrine
membrane te prisutnost morfoloskih ureza. Psamomska tjeleSca se mogu naci u
otprilike polovici sluCajeva. lako nalaz psamomskih tjeleSaca nije iskljucivo
patognomoni¢an za papilarni karcinom S§titnjaCe, u slu€aju njihova nalaza u
normalnom parenhimu Stinjace, limfnim &vorovima ili mekim tkivima oko Stitnjace,
treba posumnjati i iskljuiti dijagnozu papilarnog karcinoma $stitnjace. U uobi€ajenom
tipu papilarnog karcinoma, Cesto je prisutna fibroza okolnog tkiva te limfocitna
infiltracija, koja je ¢eSce posljedica imunoloskog odgovora domacdina na tumor, nego

indikacija za kroni¢ni autoimunosni tireoiditis. (1) (6)
Folikularni podtip

Nakon uobiCajenog, drugi najcesSci histolosSki tip papilarnog karcinoma Stitnjace je
folikularni. Zbog toga $to pokazuje sli€no bioloSko ponaSanje kao uobi€ajeni, nalaz
folikularnog podtipa ne znaci nuzno loSiju prognozu. Prognoza ponajvise ovisi o tome
je li tumor inkapsuliran ili invazivan. (4) Stoga razlikujemo dva podtipa folikularnog
papilarnog karcinoma, neinvazivni inkapsulirani folikularni podtip te invazivni
folikulirani podtip sa znakovima vaskularne ili kapsularne invazije te, u skladu s time, i

loSijom prognozom. (6)

Postoje i agresivniji podtipovi dobro diferenciranog karcinoma stitnjace koje je vazno
prepoznati i, u skladu s time, agresivnije lijeciti. Agresivnije varijante papilarnog
karcinoma $titnjace histolo$ki €ine visokostani¢ni podtip, difuzno skleroziraju¢i podtip,
solidni podtip, onkocitni podtip i Warthinu sli¢an podtip. (4) (1)



Visokostanic¢ni podtip

Visokostanicni podtip papilarnog karcinoma StitnjaCe pokazuje agresivnije ponasanje
od uobiCajenog tipa, te mnogi pacijenti u vrijeme dijagnoze, imaju vec lokalne i
udaljene metastaze. PetogodiSnja stopa mortaliteta je viSa nego u pacijenata s
uobicCajenim tipom papilarnog karcinoma StitnjaCe. Tumorske stanice su obiljezene
eozinofilnom citoplazmom ¢ija je duljina barem dva puta vec¢a od Sirine, a istiCu se i

nekrozom, visokim mitotickim indeksom i nuklearnim pseudoinkluzijama. (6) (4)
Difuzno sklerozirajuéi podtip

Difuzno sklerozirajuéi podtip svoje agresivnho ponaSanje iskazuje difuznom
infiltracijom limfatickog tkiva jednog reznja ili cijele StitnjaCe, uz istaknutu limfocitnu
infiltraciju i fibrozu te vrlo Cesto metastazira u limfne ¢vorove vrata. Javlja se ¢eSce u
djece. Smrtnost od ovog tipa papilarnog karcinoma nije ve¢a nego kod ostalih, bez

obzira na njegovo agresivno ponasanje. (1)
Solidni podtip

Kod solidnog podtipa previadavaju solidne nakupine tumorskih stanica. Ce3ée se
javlja u djece koja su bila izloZzena ionizacijskom zracenju. Ukoliko se javi u odraslih,

prognoza je loSija. (14)
Onkocitni podtip

Mikroskopski se nalaze papile ili folikuli prekriveni poligonalnim stanicama s obilnim

eozinofilnim citoplazmama. Sklon je invazivnhom nacinu rasta. (14)
Warthinu sli¢an podtip

Histolodki ovaj podtip tumora nalikuje Warthinovom tumoru Zlijezda slinovnica.
Obiljezen je papilarnom gradom, onkocitnim citoplazmama i tipi€nim jezgrama te

jakom limfocitnom infiltracijom strome resica. (14)

Nije uvijek lako provesti ovakvu histoloSku klasifikaciju tumora prema podtipovima, s
obzirom da mnogi tumori imaju viSe tipova stani¢nih promjena te su sami kriteriji za
histoloSku klasifikaciju nekompletni i nekonzistentni. Stoga takva histoloSka
klasifikacija ima ograni¢enu prognostiCku vrijednost, za razliku od histoloSkog

gradinga koji ima znacajnu povezanost izmedu prognoze i mortaliteta te je superioran
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histolosSkoj klasifikaciji u multivarijantnim analizama prezivljenja. HistoloSki grading se
definira ,kao stupanj histoloske sli¢nosti tumora zdravom tkivu ili organu u kojem je
nastao“. (1) HistoloSki grading koji ukazuje na agresivho ponaSanje papilarnog
karcinoma StitnjaCe te je loS prognosticki Cimbenik, obuhvaca kriterije poput

nuklearne atipije, nekroze tumora i vaskularne invazije. (1)

1.2.5. KLINICKE OSOBITOSTI
Klini¢ka prezentacija

Klinicka prezentacija karcinoma §titnjace naj¢esSc¢e je u obliku bezbolnog palpabilnog
¢vora na Stitnjaci. Dobro diferencirani karcinomi $titnjace &esto ne daju klinicke
simptome godinama, a kada se pojave u obliku ¢vora na Stitnjaci, mogu biti
prepoznati od strane pacijenta ili ¢eS¢e kao sluCajan nalaz tijekom sistematskog
pregleda ili neke radioloSke pretrage u podrucju glave i vrata. (6) (15) Rjedi simptomi
prema kojima mozemo posumnjati na tumor S$titnjace jesu disfagija, zbog pritiska
tumora na jednjak, te cervikalna limfadenopatija koja moze upucivati na diseminaciju
bolesti. (15) Znakovi koji pobuduju sumnju da se radi o malignom tumoru Stitnjace
jesu brz rast Cvora, fiksacija ¢vora za okolno tkivo, naglo nastala promuklost ili

paraliza glasnica te ipsilateralna cervikalna limfadenopatija. (6)
Lokalne i udaljene metastaze

Papilarni karcinom §titnjaCe Cesto pokazuje sklonost limfogenom metastaziranju u
lokoregionalna podrucja te rjede hematogenom Sirenju u udaljena podrucja. (1) Vrlo
su Ceste metastaze u limfnim ¢vorovima vrata te se detektiraju u ¢ak 90% slucajeva
papilarnog karcinoma S$titnjaCe, (16) od Cega su barem polovica mikroskopske
metastaze. (6) Papilarni karcinom vrlo rano metastazira u vratne limfne ¢vorove te u
17-50% pacijenata vec¢ pri dijagnozi nalazimo metastaze u lokalnim limfnim
&vorovima. (17) Sirenje tumora limfnim putovima ima svoj predvidljivi tijek, Sireéi se
naj¢esce od Stitnjace u limfne &vorove centralne vratne regije (VI), a nakon toga u

ipsilateralne ¢vorove lateralnih vratnih regija (11-V) (18) prikazanih na Slici 3.
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Slika 3. Limfne regije vrata (preuzeto iz: Doherty GM, Haugen BR, Mazzaferri EL i
sur. Revised American Thyroid Association management guidelines for patients with

thyroid nodules and differentiated thyroid cancer. 1178 str.) (19)

U regiji | nalaze se submentalni i submandibularni limfni €vorovi, u regiji Il gornji
jugularni, u regiji 11l srednji jugularni, regiji IV donji jugularni, a u regiji V limfni Evorovi
straznjeg vratnog trokuta koji je omeden klavikulom, trapezijusom i straznjim rubom
sternokleidomastoidnog miSi¢a. Regija VI ukljuCuje pre- i paratrahealne, prekrikoidne

i peritiroidne limfne ¢vorove. (20)

Ponekad metastaze zaobilaze taj uobi€ajeni put Sirenja te se nadu u nepredvidljivim
regijama (tzv ,skip“ metastaze). Takve ,skip“ metastaze nalaze se u otprilike 20%

pacijenata s dokazanom metastatskom zahvaéenos¢u limfnih &vorova vrata. (1)

Za razliku od ostalih tumora u podrucju glave i vrata, kod papilarnog karcinoma
StitnjaCe nalaz limfogenih metastaza pri dijagnozi ne utjeCe na ukupno prezivljenje.
(17) No, analizom literature, utvrdeno je da je prognostiCki zna€aj zahvacéenosti
limfnih &vorova vrata kod papilarnog karcinoma $titnjace kontroverzan: neki autori
smatraju da ima pozitivan prognosti¢ki znacaj, neki izvjeStavaju o povecanoj
uCestalosti rekurentne bolesti i viSeg mortaliteta, dok neki smatraju da nema nikakav
prognosticki znacaj. U studiji G. Spriana i suradnika koji su proucavali samo

uznapredovale sluCajeve, ustanovljeno je da metatsaze u limfnim ¢vorovima vrata



imaju znaCajan utjecaj na prognozu i to da povecavaju vjerojatnost udaljenih

metastaza i lokoregionalne rekurentne bolesti. (21)

Udaljene metastaze papilarnog karcinoma javljaju se u 1 do 25% pacijenata, od
Cega ih od 2 do 10% ima vec u vrijeme postavljanja dijagnoze. (1) (6) Dvije tre€ine
tih pacijenata ima pluéne, a jedna Cetvrtina koStane metastaze. Rjeda sijela udaljenih
metastaza su mozak, bubrezi, jetra i nadbubrezne Zlijezde. (6) U slu¢aju udaljenih
metastaza, sveukupno petogodiSnje preZivljenje je manje od 50% te su udaljene

metastaze glavni uzrok smrti od papilarnog karcinoma stitnjace. (1)

1.2.6. DIJAGNOSTIKA

U slu€aju nalaza ¢vora na Stitnjaci, inspekcijom, palpacijom ili nekom radioloSkom
pretragom, potrebna je daljnja dijagnostiCka obrada, s obzirom da je to naj¢es¢i oblik

klinicke prezentacije karcinoma Stitnjace.
Ultrazvucni pregled

Ultrazvuéni pregled je nezaobilazna pretraga u slu€aju nalaza ¢vora na Stitnjaci jer
omogucava da izmjerimo volumen $§titnjaCe, dimenzije ¢vora, pratimo njegov rast te
razlikujemo solidne &vorove od cisti¢nih, imajuéi na umu, da su solidni ¢vorovi ¢eSce
maligni. Rabi se i za otkrivanje manjih ¢vorova koji se klinickim pregledom i
palpacijom ne mogu otkriti. Takoder je korisna pretraga za rano otkrivanje povecanih
vratnih limfnih €vorova. (2) Ultrazvuéni nalaz, koji pobuduje sumnju na malignitet,

jedan je od glavnih ¢imbenika koji odreduje indikaciju za citoloSku punkciju ¢vora. (8)
Citoloska punkcija pod kontrolom ultrazvuka

Dijagnosticki postupak, na temelju kojeg ¢emo moci razluciti radi li se o benignoj ili
malignoj tvorbi, i koji se smatra zlatnim standardom, jest citoloSka punkcija pod
kontrolom ultrazvuka. (3) (4) Punkcija se izvodi tako da se tankom iglom, pod
kontrolom ultrazvuka, aspirira sadrzaj €vora. Aspirat ¢vora se podvrgne citolo$koj
analizi kako bi se utvrdilo o kojoj se vrsti tumora radi. (17) Papilarni, medularni i
anaplasticni karcinom se mogu, s velikom sigurnoScu, dijagnosticirati citoloSkom
analizom. Nasuprot tome, folikularni karcinom i adenom je tesSko razlikovati citoloski

te njihovo razlikovanje zahtijeva histolosku obradu. (3)



Medutim, citoloSka punkcija nije indicirana kod svakog nalaza ¢vora na Stitnjaci.
Indikaciju odreduje veli€ina ¢vora i ultrazvu¢ni nalaz. CitoloSka punkcija je indicirana
kod Cvorova S§titnjaCe vecCih od 1,5 cm te ultrazvuénog nalaza, kojim su nadeni
znakovi, koji pobuduje sumnju na malignitet, poput hipoehogenosti, solidne strukture,
nepravilnih rubova, mikrokalcifikacija, oblika koji je dulji nego Siri te dokazi
ekstratiroidne invazije ili cervikalne limfadenopatije. Ukoliko €vor na Stitnjaci nema
ova obiljezja, citoloSka punkcija se moze odgoditi dokle god taj ¢vor ostaje malen. U
slucaju klini¢kih znakova koji upucuju na malignitet, poput nepomicnosti tvorbe, boli u
vratu, kaslja, naglo nastale promuklosti, pozitivne anamneze zraCenja u podrucju
glave i vrata tijekom djetinjstva ili karcinoma Stitnjace u obitelji, citoloSka punkcija se

preporucuje bez obzira na ultrazvucni nalaz. (8)

Jos jedan od kriterija koji odreduje potrebu citoloSke punkcije jest scintigrafski nalaz.
Ukoliko je évor na stitnjaci ,hladan® i ne nakuplja radionuklid 123, tada je citoloSka
punkcija indicirana jer 10 do 20% takvih ,hladnih® &vorova na stitnjaci jest maligno.
Iznimka se javlja u djecjoj dobi kada funkcionalni ¢vorovi na §titnjaci nose veci rizik
maligniteta. Unato€ tome, scintigrafija StitnjaCe ne spada u primarnu dijagnosticku

obradu odrasle osobe s ¢vorom na stitnjaci. (4)

Smijernice iz 2015. godine prema American Thyroid Association (ATA) ukljucuju
kategorije rizika za ¢vorove na $§titnjaCi prema ultrazvuénom nalazu te preporuke za

citoloSku punkciju za svaku od kategorija rizika. Tablica 1. (22)

Najbolje je izvoditi citoloSku punkciju pod vodstvom ultrazvuka jer se na taj nacin
osigurava da se aspirat uzme s mjesta najsumnjiviie promjene te smanjuje
mogucnost lazno negativnog rezultata. Bez obzira na to, lazno negativni rezultati kod
citoloSke punkcije, javljaju se u 1 do 3% slu€ajeva. Zbog toga treba biti oprezan u
sluaju benignog nalaza kod pacijenata s pozitivnom anamnezom zraCenja u
podrucju glave i vrata u djetinjstvu ili obiteljskog karcinoma $&titnjaCe te preporuciti
daljnju obradu. (4)
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Tablica 1. Preporuke za citoloSku punkciju évora na stitnjaci i procjenarizika

maligniteta prema ultrazvuénom nalazu (preuzeto iz: Haugen BR, Alexander EK,

et al. 2015 American Thyroid Association Management Guidelines for Adult Patients
with Thyroid Nodules and Differentiated Thyroid Cancer. 14. str.) (22)

L Procjena rizika _ . N
Ultrazvuéni nalaz o CitoloSka punkcija
maligniteta, %

Solidni hipoehogeni ¢vor ili
solidna hipoehogena
komponenta parcijalno
cisticnog ¢vora uz jednu ili vise >70-90
sljededih karakteristika: =1cm
nepravilni rubovi,
mikrokalcifikacije, oblik koji je
duzi nego Siri, ETI*

Preporucena pri veli€ini

Solidni hipoehogeni ¢vor s

glatkim marginama, bez Preporucena pri veligini
mikrokalcifikacija, oblik koji je 10-20
duzi nego Siri ili ETI* 21cm

Izoehogeni ili hiperehogeni
solidni ¢vor ili parcijano
cisti¢ni ¢vor, bez 5-10

Preporucena pri veli€ini
mikrokalcifikacija,

nepravilnih rubova, ETI* ili 21.5cm

oblika koji je duZi nego Siri

Spongiformni ili cisti¢ni &vor Preporucena pri veli€ini
bez mikrokalcifikacija, <3 >2cm ili pradenje

nepravilnih rubova, ETI* ili

oblika koji je duZi nego 3iri ultrazvukom

Cisticni ¢vor bez solidnih <1 Nije preporuc¢ena
komponenti

*ETI- ekstratiroidna invazija

Kirurska biopsija

KirurSka biopsija se provodi u slu€aju nejasnog citoloSkog nalaza. Postupak ukljucuje
intraoperativno uzmanje uzorka, najcesSce suspektnog €vora na Stitnjaci, te daljnju
mikroskopsku analizu patologa. Postavljanje to¢ne dijagnoze omoguéuje planiranje

kirurskog zahvata. (17)
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Kompjutorizirana tomografija (CT) i magnetska rezonancija (MR)

CT i MR su metode koje se koriste u bolesnika s diseminiranim tumorom §titnjace u
sklopu prijeoperativne pripreme za dobivanje boljeg uvida u opseg proSirenosti

tumora, metastaza, suzenja i dislokacije grkljana, dusnika i jednjaka. (2)
Odredivanje vrijednosti tireoglobulina u krvi

Tireoglobulin je glikoprotein kojeg stitnjaCa izluCuje tijekom sinteze svojih hormona te
je u malim koncentracijama prisutan u serumu i u normalnim uvjetima. Vrijednosti
tireoglobulina u serumu su Cesto povisene u bolesnika s papilarnim karcinomom, ali i
folikularnim karcinomom te dobroc¢udnim bolestima Stitnjace. Stoga se ova pretraga
ne Kkoristi za postavljanje dijagnoze, ali je korisna za pracenje bolesnika s
karcinomom $§titnjace nakon totalne tireoidektomije ili radiojodne ablacije kada bi se
serumska razina tireoglobulina trebala spustiti do normalnih ili nemijerljivih vrijednosti.
ViSe razine serumskog tireoglobulina u takvih pacijenata pobuduju sumnju na

zaostale tumorske stanice. (2)

1.2.7. PREGLED NAJVAZNIJIH PROGNOSTICKIH SUSTAVA

Prilikom dijagnoze papilarnog karcinoma $titnjaCe, pacijenta se svrstava prema
kliniCkopatoloSkom prognostiCckom sustavu kako bi se procijenio rizik od smrtnosti
bolesti te odabrao najpovoljniji terapijski pristup. U tu svrhu se u praksi, najcesce,
koriste sustavi stupnjevanja (staging sustavi) poput tumor-&vor-metastaza (Tumor-
Nodus-Metastasis,TNM) i metastaze-dob-potpunost resekcije-invazija-veli€ina
(Metastases-Age-Completeness of Resection-Invasion-Size, MACIS) staging sustav.
(23) (9) Postoji vise takvih prognostickih i klasifikacijskih sustava koji se koriste u
kliniCkom i istrazivaCkom radu, a navedeni su u Tablici 2. (1) Navedeni prognosticki
sustavi za svrstavanje pacijenata u pojedine stupnjeve rizika naj¢eSée koriste
podatke poput dob prilikom dijagnoze, veli€ina primarnog tumora, proSirenost tumora

izvan §titnjaCe te prisutnost udaljenih metastaza. (23)
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Tablica 2. Prognosticki i klasifikacijski sustavi za papilarni karcinom stitnjace

(preuzeto iz: DZepina, disertacija) (1)

Staging sistem

Parametri rizicnosti

Primjena i grupiranje po
skupinama rizicnosti

Mayo Clinic (AGES), Hay i
sur.,1987.

Mayo Clinic (MACIS), Hay i sur.,
1993.

European Organization for
Research and Treatment of
Cancer (EORTC), Byar i sur.,
1979.

Lahey Clinic (AMES), Cady i
Rossi, 1989.

University of Chicago, DeGroot,
1990.

Ohio State University, Mazzaferi
i Jhiang, 1994.

Noguchi Thyroid Clinic,
Noguchi, 1994.

National Thyroid Cancer
Treatment Cooperative Study
(NTCTCS), Sherman i sur., 1986.
University of Alabama & MD
Anderson (UA&MDA), Beeken i
sur., 2000.

Memorial Sloan Kettering
(GAMES), Shaha i sur., 1994.

Dob, tumorski grade,
prosirenost tumora, veli¢ina

Dob, veli¢ina tumora,
kompletnost operacije,
ekstratiroidna invazija, udaljene
metastaze

Dob, spol, invazija kapsule
Stitnjace, diferenciranost
tumora, udaljene metastaze

Dob (<40 godina muskarci, <50
godina Zene), udaljene
metastaze, ekstratiroidna
invazija

Anatomska prosirenost
primarnog tumora

Velic¢ina tumora,
multicentri¢nost, lokalna
invazija, lokoregionalne i
udaljene metastaze

Dob, spol, veli¢ina tumora,
ekstratiroidna invazija,
metastaze

Dob, veli¢ina, ekstratiroidna
invazija, metastaze (za papilarni
karcinom)

Dob (>50 godina), udaljene
metastaze

Dob (>45 godina), velicina
tumora 4 cm

Papilarni karcinom Stitnjace;
grupiranje po skorovima

(4 skupine rizi¢nosti)
Papilarni karcinom stitnjace;
grupiranje po skorovima

(4 skupine rizi¢nosti)

Svi histoloski tipovi karcinoma
Stitnjace;
(5 skupina rizi¢nosti)

Diferencirani karcinom
Stitnjace;
(niska i visoka rizi¢nost)

Papilarni karcinom stitnjace;
(4 skupine rizi¢nosti)
Diferencirani karcinom
Stitnjace;

(4 skupine rizi¢nosti)

Papilarni karcinom stitnjace;
(odli¢na, intermedijarna i losa
skupina)

Svi histoloski tipovi karcinoma
Stitnjace;

(4 skupina rizi¢nosti)

Papilarni karcinom stitnjace;
(niska, srednja i visoka rizi¢nost)

Diferencirani karcinom
Stitnjace;
(niska, srednja i visoka rizi¢nost)

No da bi se izbjegle razlike u prognozama na temelju koridtenja shema razli€itih

prognostickih sustava, Medunarodno udruzenje za karcinom (Union International

Contre Cancer, UICC) i Americki udruZeni odbor za karcinom (American Joint

Committee on Cancer, AJCC) prihvatili su TNM klasifikaciju jer je jednostavna za

primjenu, a u studijama na vecoj skupini pacijenata niti jedan od drugih navedenih

staging sustava nije pokazao prednost u razlikovnoj sposobnosti u odnosu na TNM.

9)
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TNM Klasifikacija se temelji primarno na nalazu dobivenim prethodno navedenim
dijagnostiCkim pretragama. Daje nam tri vazne informacije o tumoru: veli€inu
primarnog tumora i njegov lokalni rast (T), zahvacenost regionalnih limfnih ¢vorova

tumorom (N) te potvrduje ili iskljuCuje postojanje udaljenih metastaza (M). (17)

Tablica 3. TNM klasifikacija diferenciranog tumora stitnjace
(preuzeto iz: Haugen BR, Alexander EK, et al. 2015 American Thyroid Association
Management Guidelines for Adult Patients with Thyroid Nodules and Differentiated

Thyroid Cancer. 41. str.) (22)

PRIMARNI TUMOR (T)

TO: nema dokaza primarnog tumora
T1a: tumor veliine < 1 cm, ogranien na Stitnjacu
T1b: tumor veli¢ine > 1 cm, <2 cm, ograni¢en na stitnjacu
T2: tumor veli€ine 2 — 4 cm, ogranicen na stitnjacu
T3: tumor veli€ine > 4 cm ogranicen na stitnjacu ili tumor s minimalnim Sirenjem izvan
Stitnjace (okolno meko tkivo ili m. sternocleidomastoideus), neovisno o veli€ini
T4a: tumor bilo koje veli€ine koji prelazi ¢ahuru $titnjace i invadira potkozno tkivo,
grkljan, dusnik, jednjak ili n. laryngeus recurrens — umjereno uznapredovala bolest
T4b: tumor invadira prevertebralnu fasciju i oblaze karotidnu arteriju ili medijastinalne
zZile

REGIONALNI LIMFNI CVOROVI (N)
NO: nema dokazanih regionalnih metastaza
Nla: metastaze u limfnim Evorovima prednje vratne regije (VI)
N1b: metastaze u limfnim ¢vorovima regije I, Il, lll, IV, V ili VII unilateralno, bilateralno
ili kontralateralno

DISTALNE METASTAZE (M)

MO: nema udaljenih metastaza

M1: postoje udaljene metastaze
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Na temelju dobivenih rezultata pacijenti se dijele u Cetiri kliniCka stadija (I-1V), gdje
svaki viSi stadij oznacCava loSiju prognozu i manje prezivljenje. U TNM klasifikaciji se

jos koristi i dob pacijenta kao prognosticki Cimbenik. (17)

Tablica 4. Stadiji dobro diferenciranih karcinoma stitnjace u pacijenata
mladih od 45 godina.
(preuzeto iz: Haugen BR, Alexander EK, et al. 2015 American Thyroid
Association Management Guidelines for Adult Patients with Thyroid Nodules
and Differentiated Thyroid Cancer. 41. str.) (22)

Stadij | bilo koji T, bilo koji N, MO

Stadij Il bilo koji T, bilo koji N, M1

Tablica 5. Stadiji dobro diferenciranih karcinoma stitnjace u pacijenata
starijih od 45 godina.
(preuzeto iz: Haugen BR, Alexander EK, et al. 2015 American Thyroid
Association Management Guidelines for Adult Patients with Thyroid Nodules
and Differentiated Thyroid Cancer. 41. str.) (22)

Stadij | T1la, T1lb, NO, MO
Stadij Il T2, NO, MO

. T3, NO, MO
Stadij Il

T1-T3, Nla, MO
T4a, bilo koji N, MO

Stadij IVa

T1-T3, N1b, MO
Stadij IVb T4b, bilo koji N, MO
Stadij IVc bilo koji T, bilo koji N, M1

U skladu s time, istraZivanja na University of Chicago i Mayo Clinic pokazala su kako
je, dvadesetogodiSnje preZivljenje u pacijenata koji su svrstani u stadij I, bilo gotovo
100%, za razliku od petogodiSnjeg prezivljenja koje je bilo u samo 25% pacijenata
svrstanih u stadij 1V. (23)
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MACIS prognosti¢ki sustav koristi prognostiCke &imbenike koje sadrzi u nazivu,
postojanje metastaza, dob, potpunost resekcije, stupanj invazije i veli€inu tumora.

Racuna se prema formuli:

e 3.1 (ako je pacijent mladi od 40 godina prilikom dijagnoze) / 0.08 x dob (ako je
pacijent stariji od 40 godina) +

e 0.3 x veli¢ina tumora (cm) +

e 1 ako je tumor nepotpuno reseciran +

e 1 ako je tumor lokalno invazivan +

e 3 ako su prisutne udaljene metastaze

Prema zbroju bodova dobivenih u pacijenata s papilarnim karcinomom, odreduje se
mortalitet vezan uz karcinom u dvadesetgodiSnjem periodu. Ukoliko je MACIS zbroj
manji od 6, mortalitet je 1%, ukoliko je izmedu 6.0 i 6.99, 11%, ako je izmedu 7.0 i
7.99, 44%, a kada je 8.0 i viSe, mortalitet u dvadesetogodiSnjem periodu iznosi 76%.
(23)

Svi spomenuti prognosticki sustavi sluZze da bi se pacijenta svrstalo u pojedine
skupine rizika Sto je vazno za odabir lijeCenja i stupanj agresivnosti kojim treba
pristupiti lije€enju. Osnovni nedostatak vecine ovakvih prognostic¢kih sustava jest §to
nemaju jasno definirane granice izmedu pojedinih skupina rizika te pruzaju

mogucnost razliitih interpretacija prilikom odabira terapijskog postupka. (1)

Za procjenu rizika od pojave recidiva bolesti koristi se dodatni klinickopatoloski
prognosticki sustav, a to je naj¢eS¢e American Thyroid Association (ATA) sustav.
ViSe retrospektivnih studija je pokazalo da se uz pomoc¢ ovog kliniCkopatoloskog
prognosti¢kog sustava, s velikom to¢noséu procjenjuje rizik od recidiva bolesti te ga
se preporuca Koristiti prilikom pracenja pacijenata. (23) ATA klinickopatoloski sustav
dijeli pacijente u tri stupnja, visokog, srednjeg i niskog rizika recidiva bolesti prema

odredenim kliniCkopatoloSkim kriterijima: (22)

nizak rizik recidiva:
¢ nema lokalnih ili udaljenih metastaza
o kompletna resekcija makroskopskog tumora

e nema tumorske invazije lokoregionalnih struktura i tkiva
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e tumor histoloski ne spada u agresivni podtip i nema
vaskularne invazije
e na prvom postoperativnom body scanu, nema nakupljanja

joda izvan stitnjacCe
sredniji rizik recidiva:

¢ mikroskopska invazija tumora u peritiroidalno tkivo tijekom
inicijalne operacije

¢ vratne limfne metastaze ili nakupljanje joda izvan §titnjace
na prvom postoperativnhom body scanu

e tumor koji histoloSki spada u agresivan podtip ili

vaskularna invazija
visok rizik recidiva:

e makroskopska tumorska invazija
e inkompletna resekcija makroskopskog tumora

e udaljene metastaze

1.2.8. TERAPIJSKI PRISTUP PAPILARNOM KARCINOMU STITNJACE

KirurSko lijeCenje je prvi terapijski izbor za pacijente s papilarnim karcinomom
StitnjaCe. Prije operacije treba napraviti ultrazvuk vrata kako bi se procijenila veli€ina
tumora, proSirenost tumora, zahvacenost centralnih i lateralnih limfnih ¢vorova vrata
te na temelju nalaza napravio plan resekcije. lako je opseg resekcije kod dijagnoze
papilarnog karcinoma §titnjaCe Cesto kontroverzan, uglavnom se temelji na analizi
retrospektivnih studija te profesionalnom iskustvu kirurga. (24) Vise o kirurSkom

lije€enju obrazlozeno je kasnije u tekstu.

Sljededi terapijski postupci koji se provode nakon kirur§kog lijeCenja, u pacijenata u
kojih je to indicirano, su radiojodna ablacija ostatka $titnjaCe (radioiodine remnant
ablation (RRA) ) te terapija supresije TSH. Vanjsko zraenje ostaje kao posljednja

terapijska opcija. (24)
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RRA se provodi nakon totalne ili subtotalne tireoidektomije unosom radioaktivhog
joda I1**! ¢ija je uloga destrukcija eventualnog zaostalog tkiva $titnjace. Pojam RRA
ne bi trebalo koristiti za lijeCenje rezidualne bolesti, recidiva bolesti ili metastaza.
Tada govorimo o terapijskoj radiojodnoj terapiji, iako je procedura aplikacije 1*3* vrlo
slicna. (25) Radioaktivni jod se primjenjuje 1 do 3 mjeseca postoperativho, oralno, u
obliku natrijevog jodida s 13! &iji je poluvijek Zivota 7 do 8 dana. (4) Svi dokazi o
potencijalnim prednostima RRA poznati su iz retrospektivnih studija. RRA kao
terapijska opcija ima svoje prednosti i nedostatke te dosadasnji dokazi sugeriraju
kako neki pacijenti profitiraju od postoperativne RRA dok drugi ne. Benefiti, koji
nastaju zbog eradikacije svih rezidualnih stanica StitnjaCe postoperativno, ukljuCuju
moguce produljeno prezivljenje, smanjen rizik recidiva bolesti lokalno ili negdje
drugdje u tijelu, povec¢anu osjetljivost za rano dokazivanje rekurentne ili metastatske
bolesti mjerenjem razine tireoglobulina te poveéanu osjetljivost na scintigrafiju jodom,
ukoliko je potrebno. Potencijalni nedostatci i nuspojave RRA ukljuCuju boravak u
bolnici u izolaciji i izbjegavanje kontakta s drugim ljudima tijekom terapije,
kontrainidikaciju kod trudnica, bolni tireoiditis kao rijetku nuspojavu, moguéi gastritis
ili cistitis kao posljedicu zraenja, mucninu, sijaladenitis, kserostomiju, pluénu fibrozu
te povecani rizik za sekundarnu malignu bolest. lako postoje smjernice koje
sugeriraju koji pacijenti imaju sigurne indikacije, moguce indikacije ili nemaju
indikacija za postoperativnu RRA, odluku uglavnom donosi kirurg na temelju svog
prethodnog iskustva. (Tablica 6) (25)

Tablica 6. Indikacije za postoperativhu RRA (preuzeto iz: Guidelines for the

management of thyroid cancer. British Thyroid Association. 38. str. ) (25)

RRA nije preporu¢ena

RRA opcionalna

RRA je preporucena

histoloski uobi€ajeni
tip papilarnog
karcinoma ili
folikularni podtip
minimalno
invazivan, bez
vaskularne invazije
bez invazije kapsule

izvan $titnjace
udaljene metastaze

[svi Kkriteriji moraju biti [barem jedan Kriterij « veliki tumor
zadovoljeni] mora biti zadovoljen] » Sirenje tumora izvan
« tumor<1cm e tumor>4cm stitnjaCe
unifokalno ili + bilo koja veli€ina agresivniji histoloski
multifokalno tumora sa Sirenjem podtip

zahvadenost viSe
regionalnih limfnih
évorova
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Nakon inicijalne tireoidektomije, bez obzira prima li pacijent adjuvantnu RRA,
potrebna je terapija egzogenim tiroksinom kako bi se sprijecio hipotireoidizam i kako
bi se djelovalo supresivno na TSH. Terapija supresije TSH potrebna je kako bi se
minimalizirao u€inak TSH na stimulaciju rasta potencijalnih zaostalih tumorskih

stanica. (24)

Supresija TSH se postize unosom suprafizioloSkih doza Levotiroksina (T4). (4)
Prevelike doze egzogenog tiroksina (T4), mogu dovesti do nezeljenih posljedica
poput gubitka koStane mase, atrijske fibrilacije ili sréane disfunkcije, zbog Cega je
vazno pravilno titrirati dozu prema proSirenosti tumora i vjerojatnosti rekurentne
bolesti. U tu svrhu se, naj¢esce, koriste TNM Klasifikacija i ATA sustav za procjenu

rizika pojave recidiva bolesti. (24)

lako se u terapiji papilarnog karcinoma stitnjaCe prednost daje adjuvantnoj RRA,
katkada i adjuvantno vanjsko zraCenje ima svoju primjenu. Perzistirajuci, rekurentni i
loSe diferencirani tumori stitnjaCe katkada ne nakupljaju jod te adjuvantna RRA nije
opcija. Nema zabiljeZzenih podataka o boljem ukupnom preZivljenju pacijenata s
papilarnim karcinomom $&titnjaCe koji su primali vanjsko zraCenje, no Cesto se
primjenjuje u reseciranih pacijenata s loSe diferenciranim tumorima kako bi se
sprijeCio recidiv bolesti. Vanjsko zraenje je obi¢no zadnja terapijska opcija za kojom

se poseze, nakon $to su mogucnosti kirurgije i adjuvante RRA vec iskoristene. (4)
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2. KIRURSKO LIJECENJE PAPILARNOG KARCINOMA STITNJACE

2.1. KIRURSKA ANATOMIJA STITNJACE

Stitnjaéa je blago kvrgava endokrina Zlijezda, crveno-smede boje. Gradena je od dva
postraniCna reznja povezana istmusom, srediSnjim suZenim popre¢nim dijelom.
Obuhvaca dusnik u obliku polukruznog prstena. Reznjevi prekrivaju Stitastu hrskavicu
do lineje oblikve, prstenastu hrskavicu i Sest gornjih hrskavica dusnika,a istmus se
proteze ispred 2. do 4. trahealne hrskavice. U otprilike 50% osoba se moZzZe nadi i
treCi rezanj, uski izdanak, lobus pyramidalis, koji polazi od istmusa ili jednog reznja te
prolazi ispred grkljana i pri€vrScen je vezivnim tkivom za jezi¢nu kost. (26) Sama
Zlijezda tezi izmedu 15 i 25 grama $to Cesto ovisi o dobi i spolu. (27) Obavija je tanka
Cahura koja Salje pregrade u unutradnjost Zlijezde i dijeli je u reznjice. Vanjska
fibrozna Cahura pric¢vrS¢uje Zlijezdu za grkljan i dusnik. Perivaskularno vezivno tkivo,
koje zajedno s krvnim zilama ulazi u Stitnjacu, pojaCava potporu vanjskoj Cahuri.
Izmedu tih dviju Cahura prolaze velike krvne Zile StitnjaCe, a tu su smjeStene i
paratireoidne Zlijezde. Za razliku od Cvrste povezanosti s po€etnim dijelom dusnika i
grkljana, Stitnjaca je s okolnim strukturama povezana rahlim vezivnim pomicnim
tkivom. Stitnjada je jo$ sprijeda prekrivena srednjim listom vratne fascije i u njoj
ulozenim infrahioidnim misi¢ima dok je postrani¢no prekriva
m.sternocleidomastoideus. Taj elastiCno-miSicni pojas pomaze u pridrzavanju
Stitnjace. (26)

Stitnjaca je jedan od najbolje vaskulariziranih organa. Arterijskom krvlju je opskrbljuju
dva para arterija koje medusobno anastomoziraju. Gornji par €ine aa. thyroideae
superiores, ogranci a. carotis externae koje pristupaju gornjem polu Zlijezde i
opskrbljuju primarno ventralnu povrsinu StitnjaCe. Donji par Cine aa. thyroideae
inferiores, ogranci truncus thyreocervicalis, i ¢ine primarnu opskrbu dorzalne povrsine
Zlijezde. Glavna venska drenaza S§titnjaCe odvija se gornjim i srednjim tireoidnim
venama, vv. thyroideae superiores et mediae, koje odvode krv u v. jugularis internu,
te donjim tireoidnim venama, vv. thyroideae inferiores koje odvode krv u wv.
brachiocephalicae. Limfna drenaza odvija se u lokalne limfne ¢vorove te posljedi¢no
u duboke vratne limfne Evorove. (27) (17)

Inervacija Stitne Zlijezde odvija se preko simpatiCkih i parasimpatiCkih vlakana koje

donosi gornji laringealni Zivac (n. laryngeus superior) i povratni laringealni Zivac (n.
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laryngeus recurrens). (14) Povratni laringealni zivac je ogranak X. kranijalnog Zivca
(n. vagusa). U bliskom je anatomskom odnosu sa StitnjaCom te je stoga podlozan
ozljedi prilikom kirurSkog zahvata na stitnjaci. Kako bi se ozljeda izbjegla, potrebno je
dobro poznavanje topografije povratnog laringealnog zivca. Povratni laringealni Zivac
uspinje se traheoezofagealnim Zlijebom do Stitnjate te prelazi preko
posteromedijalne povrSine njenog reznja. (27) Topografski je vrlo vazan odnos
zavrSnog segmenta donje tireoidne arterije i povratnog laringealnog Zivca kojeg
arterija kriza neposredno ispred ulaza u parenhim Zlijezde. Odnos arterije i Zivca u
tom segmentu je vrlo varijabilan, te tok Zivca moze biti iznad arterije, ispod arterije ili

izmedu njenih grana. (14)

External carotid artery Hyoid bone

Superior laryngeal nerve
Internal branch
External branch

Internal carotid artery

Superior thyroid artery and vein

Superior laryngeal artery Thyroid cartilage (lamina)

Median cricothyroid
ligament

Thyrohyoid membrane

Ansa Superior root
cervicalis { Inferior root

Cricothyroid muscles

Common carotid artery Cricoid cartilage

Pyramidal lobe

| L 4 ] \ l (often absent :

Middle thyroid vein f 'V 3 | or small) Thyroid
4! h - Right lobe gland

y Left lobe

Isthmus

Internal jugular vein

Inferior thyroid veins

Ascending cervical artery
Pretracheal lymph nodes
Inferior thyroid artery
Phrenic nerve
Transverse cervical artery
Anterior scalene muscle
Suprascapular artery
Vagus nerve (X)

Thyrocervical trunk A .
External jugular vein

Subclavian

artery and vein Anterior jugular vein

K2 »\
Vagus nerve (X) .y 1strib (cut)

Right recurrent Left recurrent laryngeal nerve

laryngeal nerve

Brachiocephalic trunk

Brachiocephalic veins

Slika 4. Kirurska anatomija stitnjace
(preuzeto sa: http://gog.net.nz/AnatomyThyroid.html) (28)
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2.2. KIRURSKI ZAHVATI

Kirursko lijeCenje je primarni terapijski pristup za pacijente s papilarnim karcinomom
Stitnjae. No, joS od proslog stoljeca postoje kontroverzije oko odgovarajuceg tipa i
opseznosti kirur§kog zahvata koji se povezuje s najmanjim mortalitetom i najmanjom
stopom recidiva bolesti. (29)

Optimalan terapijski pristup papilarnom karcinomu S§titnjaCe i dalje je predmet
proturie€ja, najvise iz objektivnih razloga nedostatka kvalitetnih prospektivnih
randomiziranih kliniCkih studija. Za operativno lije€enje primarnog tumora u osnovi
postoje dva glavna, ali razliCita pristupa. Prvi je agresivniji i zahtijeva totalnu ili near-
total tireoidektomiju u svih bolesnika, bez obzira na veli€inu tumora i dob, dok drugi
pristup zagovara manje radikalan zahvat — lobektomiju, u bolesnika koji su

prijeoperacijski procijenjeni kao niskorizi¢ni. (1)

Opseg resekcije kod kirurskog lije€enja papilarnog karcinoma stitnjace

¢ lobektomija — odstranjenje reznja i istmusa
e near-total tireoidektomija — lobektomija i istmektomija uz resekciju
najmanje 90% drugog reznja

¢ totalna tireoidektomija — odstranjenje svog tkiva Stitnjace (30)

Zagovornici lobektomije, postednijeg zahvata, kao znacajnu prednost navode maniji
rizik kirurSkih komplikacija, poput lezije povratnog laringealnog Zivca i trajnog
hipoparatireoidizma, te izbjegavanje cjelozivotne nadomjesne terapije egzogenim
tiroksinom. No, s onkoloSke strane, teSko je prihvatiti lobektomiju kao dostatan
zahvat s obzirom na izrazitu sklonost multicentricnom rastu tumora. Takoder, manje
obuhvatnim zahvatom, onemogucena je poslijeoperacijska radiojodna ablacija, kao i
pracenje serumskog tireoglobulina kao tumorskog markera u svrhu ranog otkrivanja
recidiva bolesti. U skladu s time, vecina klinickih smjernica, navodi totalnu
tireoidektomiju ili rjede near-total tireoidektomiju kao optimalnu terapiju kod
papilarnog karcinoma za sve bolesnike kojima je bolest dijagnosticirana
prijeoperacijski. (14) NajCesSc¢i razlozi za izbor totalne tireoidektomije su: mogucnost

postojanja mikrozarista tumora u oba reznja S$titnjaCe, efikasnija upotreba te
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smanjena koliCina postoperativnog radiojoda, potrebnog za ablativhu terapiju,
olakSano otkrivanje recidiva bolesti serumskim tireoglobulinom, poboljSanje
prezivljenja visokoriziCnih pacijenata, snizenje incidencije recidiva i udaljenih
metastaza, te smanjenje rizika za dediferencijaciju papilarnog karcinoma u

nediferencirani tumor. (1)

2.2.1. OPSEG RESEKCIJE

Prilikom izrade kirurS8kog plana i opsega resekcije, potrebna je prijeoperacijska
dijagnostiCka obrada pacijenta. Ultrazvuk vrata ima nezaobilaznu ulogu jer pruza
kirurgu kljune informacije o veli€ini, lokalizaciji, broju ZariSta tumora, zahvacenosti
limfnih €évorova i okolnog tkiva. Odluka kirurga o opsegu resekcije temelji se na
preoperativnoj procjeni rizika uz pomoc klinickog, ultrazvucnog i citoloSkog nalaza.
lako je izbor kirurSkog zahvata u terapiji papilarnog karcinoma Sstitnjace Cesto
kontroverzan, najCeSce se temelji na analizi retrospektivnih studija, profesionalnom

iskustvu kirurga te predlozenim klinickim smjernicama stru¢nih drustava. (8)

Smijernice za kirurSko lije€enje papilarnog karcinoma $titnjate baze Uptodate glase
(32) :

e tumor <1 cm bez ekstratireoidne invazije i zahvaé¢anja limfnih évorova
Preporu¢ena metoda izbora za unilateralan tumor <1 cm je lobektomija, osim
u sluCaju jasnih znakova da je potrebno odstraniti i kontralateralni rezan;
(klinicki nalaz tumora i na kontralateralnom reznju, pozitivna anamneza

zraCenja glave i vrata, pozitivna obiteljska anamneza karcinoma $titnjace).

e tumor 1 do 4 cm bez ekstratireoidne invazije i zahvaéanja limfnih
évorova
Inicijalni  kirurSki postupak u pacijenata s intratireoidnim papilarnim
karcinomom veli€ine 1 do 4 cm moze biti ili totalna tireoidektomija ili
lobektomija. Totalna tireoidektomija se preporu€a u slu€aju ultrazvucnih
abnormalnosti u kontralateralnom reznju (Cvoriéi, tireoiditis, ili nespecificna

limfadenopatija koja bi otezala prac¢enje pacijenta) ili u sluaju Zelje pacijenta.
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tumor 2 4 cm, ekstratireoidna invazija, ili metastaze
U slu€aju da je tumor u promjeru 4 cm ili veci te postoji ekstenzija tumora u
okolno tkivo ili metastaze u limfnim ¢vorovima ili distalno, preporuca se totalna

tireoidektomija kao terapija izbora.

tumor bilo koje veli€ine uz pozitivhu anamnezu ionizirajuéeg zra€enja u
podrucju glave i vrata u djetinjstvu

PreporuCen kirurSki zahvat je totalna tireoidektomija s obzirom da u takvih
pacijenata, u sluaju manje opseznog zahvata, postoji visok rizik rekurentne

bolesti.

multifokalni papilarni mikrokarcinom s manje od 5 zarista

Dostatan kirurski zahvat za pacijente s takvim nalazom je lobektomija.

multifokalni papilarni karcinom s viSe od 5 zarista

Kada postoji sumnja na multifokalni papilarni karcinom s viSe od 5 ZariSta,
preporuca se totalna tireoidektomija. U pacijenata u kojih je inicijalno
napravljena lobektomija, a patohistoloski nalaz pokaze multifokalni papilarni

karcinom s viSe od 5 Zarista, preporucCa se dovrsiti totalnu tireoidektomiju.

¢vor na stitnja¢i neodredenog citoloSkog nalaza
Inicijalni postupak kod pacijenata s citoloSki nedefiniranim nalazom je
lobektomija. Ukoliko konacna patohistoloSka dijagnoza pokaze da se radi o

karcinomu, moguce je izvrsiti totalnu tireoidektomiju, bez povecanja rizika. (31)

Pokazalo se da je opsezniji kirurSki zahvat ucinkovitiji u smanjenju rekurentne

bolesti i potrebe za reoperacijom. Stoga je, krajem proSlog stoljeca, totalna

tireoidektomija stekla status najboljeg terapijskog pristupa koji omogucava lokalnu

kontrolu bolesti te istovremeno pracenje pacijenata mjerenjem razine tireoglobulina

kao tumorskog markera. (29) No, danas je lobektomija, u pravilno izabranih

niskorizi¢nih pacijenata, postala prihvatljiva alternativa totalnoj tireoidektomiji.

lako su smjernice American Thyroid Association (ATA) prethodno preporucale

totalnu tireoidektomiju za sve tumore veée od 1 cm, revizija smjernica iz 2015.
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godine uvodi lobektomiju kao dostatan inicijalni terapijski postupak u paZljivo
izabranih niskorizi€nih pacijenata s unilateralnim primarnim tumorom veli€ine do 4
cm, bez ektratireoidne invazije i metastaza. (31) Rezultati vise velikih studija
provedenih na bazama podataka, pokazali su kako su unilateralna i bilateralna
resekcija povezane s vrlo sli¢nim dugoroCnim prezivljenjem. S obzirom da je
lobektomija poStedniji zahvat, kao prednosti se istiCu smanjena pojava kirurskih

komplikacija i izostanak cjelozivotne nadomjesne terapije. (8)

Smjernice za primarni terapijski pristup pacijentima s papilarnim karcinomom

StitnjaCe objavljene u Lancetu 2016. u obliku sheme: (8)

Izbor kirurSkog zahvata kod diferenciranog

karcinoma stitnjace

L ' L] L]
Lobektomija otalna tireoidektomija otalna tireoidektomija s
disekcijom vratnih limfnih
cvorova

Lobektomija ili totalna

tireoidektomija -tumor >4 cm

- unifokalni tumor <1

cm - 1< tumor >4 cm -bez znakova :

-dokaz metastaza u limfnim

- bez znakova: &vorovima vrata

Sirenja tumora izvan
Stitnjace

(klinicki T4)

regionalnih metastaza u
limfnim ¢vorovima
vrata

(klini¢ki NO)
udaljenihmetastaza
(klini¢ki MO)

- bez znakova:
Sirenja tumora izvan
stitnjace

(klinicki T3/T4)
regionalnih metastaza u

limfnim c¢vorovima
vrata

(klini¢ki NO)
udaljenih metastaza
(klinicki MO)

Sirenja tumora izvan
Stitnjace
(klinicki T3/T4)

regionalnih metastaza u
limfnim Cvorovima
vrata

(klini¢ki NO)
udaljenih metastaza
(klinicki MO)

(klini¢ki N1; terapijska
disekcija vrata)

ili

-Sirenje tumora izvan
stitnjace

(klinicki T4) +

-udaljene metastaze
(klini¢ki M1; profilakti¢ka
centralna disekcija vrata)
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2.2.2. 1ZVOPENJE KIRURSKOG ZAHVATA

Temelje operativne tehnike kirurgije StitnjaCe postavio je Theodor Kocher, dobitnik
Nobelove nagrade, potkraj 19. stolje¢a. UspjeSno je izveo brojne operacije, smanijio
dotadasnju visoku operativhu smrtnost poStujuci nacCela antisepse i poboljSavao

kirurSku tehniku kojom se, uz manje modifikacije, i danas koristimo. (2)

Kod izvodenja kirur§kog zahvata na stitnjaci, rutinski se moraju oCuvati povratni Zivac
(nervus recurrens), koji je bitan za gibanje glasnica i paratireoidne Zlijezde koje luce
paratireoidni hormon i reguliraju razinu kalcija u krvi. Kod papilarnog karcinoma, 3-4
tiedna nakon operacije ucinit ¢e se scintigrafija tijela s radioaktivnim jodom 131 (body

scan) za unistenje lezista StitnjaCe i potencijalno zaostalih metastatskih stanica. (17)

2.2.2.1. TOTALNA TIREOIDEKTOMIJA

Totalna tireoidektomija je odstranjenje cijele StitnjaCe. Near-total tireoidektomija
podrazumijeva zaostatak samo minimalnog dijela StitnjaCe uz prileze¢i rekurentni
Zivac. Nakon tireoidektomije, pacijenti zahtijevaju dozivotnu nadomjesnu hormonsku

terapiju.

Operacijska tehnika
Operacija se izvodi u op¢oj endotrahealnoj anesteziji. Bolesnik se smjesta na leda, s
glavom zabaenom straga do maksimalno moguce ekstenzije vrata. PocCinje se
polukruznim rezom koze, potkozja i platizme na prednjoj strani vrata u visini donjeg
ruba krikoida, §to je 2-3 cm kranijalno od sternuma. Duljina reza je varijabilna, ovisi o
veli€ini Stitnjace, operativnoj tehnici i preferencijama operatera, a u prosjeku najcesSce
sternotireoidni misi¢) u sredini vezani lineom albom. Razdvajanjem infrahioidnih
misSi¢a u medijalnoj liniji, omogucen je pristup na $titnjaCu, odnosno prvo na njenu
ovojnicu. Nastavlja se s prepariranjem sloja od medijalno prema lateralno i dolazi se
do ovojnice zajednicke karotidne arterije koja se lateralizira, a sloj preparacije slijedi
prema kranijalno uz prikaz gornjeg pola stitnjace, koji je potrebno odvoijiti i medijalno
od krikotiroidnog prostora. Zatim se podvezuju gornja tireoidna arterija i vena (a. i v.

thyroidea superior) , uz oprez da se ne ozlijedi vanjska grana gornjeg laringealnog
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Zivca (n. laryngicus superior). Daljnjim oslobadanjem reznja ligiramo srednju tireoidnu
venu, a ispod donjeg pola ligiramo donje vene. Sada se vecim dijelom oslobodeni
rezanj moze tupim prepariranjem izvuéi iz svog leziSta ispred duSnika. Time je
omogucen rad izmedu zajedniCke karotide, dusSnika i donje tireoidne arterije
(Simonov trokut) u kojemu prepariranjem potrazimo n. recurrens uz identifikaciju
paratireoidnih tjeleSaca. Zivac se nalazi u neposrednoj blizini Zuckerkandlova
tuberkula (izboCeni posterolateralni dio Stitnjace prisutan u 80% ljudi), odnosno u
Zlijebu izmedu tuberkula i StitnjaCe, te u blizini donje tireoidne arterije (a. thyroidea
nadomijestiti iskustvo kirurga i poznavanje anatomije. Po prikazu Zivca, potrebno je
podvezati preostale krvne Zile te u cijelosti osloboditi rezanj iz leziSta za Sto je
potrebno presjeci Berryjev ligament. Donja tireoidna arterija se ispreparira, ne ligira
se njezino deblo nego njezini ogranci, kako bi se ocuvala vaskularizacija
paratireoidnih tjeleSaca. Isti postupak se provodi i nad drugim reznjem $to se naziva
obostrana lateralna disekcija reznjeva. Oba se reznja zatim zajedno s istmusom
vracaju u pocetnu poziciju i rana se zatvara u slojevima. Postavljanje drena je
opcionalno i ovisi o odluci kirurga. Novija istrazivanja pokazala su da rutinsko
postavljanje drena nije uvijek potrebno. Kod same operacije rutinski se moraju
oCuvati povratni zivac, bitan za gibanje glasnica, i dostitne Zlijezde koje luce

paratireoidni hormon koji regulira razinu kalcija u krvi. (2) (30)

Vrste tireoidektomije

U slu€aju regionalnih metastaza, uz tireoidektomiju, izvodi se i disekcija vrata.

Totalna tireoidektomija s prednjom disekcijom vrata

Ova operacija podrazumijeva kirur§ko odstranjenje cijele Stitnjace, limfnih vorova i
masnog tkiva u prednjemu donjem trokutu vrata, odnosno regiji VI. KirurSki se
odstranjuju limfni C€vorovi prelaringealno, pretrahealno, paratrahealno, iz gornjeg
medijastinuma, a prema lateralno do karotidne arterije te prema kranijalno do razine

jezi¢ne kosti.

Totalna tireoidektomija s jednostranom ili obostranom disekcijom vrata
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KirurSki zahvat indiciran je u bolesnika s karcinomom S§titnjaCe i metastazama u

lateralnim stranama vrata.

Totalna tireoidektomija s resekcijom okolnih organa
Izvodi se u bolesnika s uznapredovalim karcinomom koji je infiltrirao u okolne organe

StitnjaCe (grkljan, hipofarinks i vratni dio jednjaka i dusnika). (2)

2.2.2.2. LOBEKTOMIJA

Lobektomija je kirurski zahvat koji podrazumijeva kirur§8ko odstranjenje samo jednog
reznja, a tehnicki se opisuje kao unilateralna disekcija Zlijezde. Za razliku od totalne
tireoidektomije, preparira se samo rezanj jedne strane, istmus se podvezuje i
presijeca te se taj rezanj i odstrani. Takoder, potrebno je prikazati i oCuvati povratni
Zivac i paratireoidna tjeleSca. Prednost je Sto postoperativno ne zahtijeva
nadomjesnu hormonsku terapiju te su kirurSke komplikacije svedene na minimum. S
druge strane, onemogucena je poslijeoperacijska radiojodna ablacija, kao i primjena

body scana i serumskog tireoglobulina u ranom otkrivanju recidiva bolesti. (2) (17)

2.3. NOVIJI PRISTUPI U KIRURGIJI STITNJACE

Tilekom 90-ih godina proSlog stolje¢a, u zelji da se razviju tehnike minimalno
invazivne kirurgije, dolazi do primjene endoskopskog pristupa u operativnoj tehnici
tireoidektomije. Najpopularnija minimalno invazivna tehnika za tireoidektomiju jest
~,minimally invasive video-assisted thyroidectomy“ (MIVAT).

Tradicionalna tireoidektomija se izvodi transverzalnim cervikalnim rezom te oziljak
zaostaje na izlozenom dijelu tijela $to estetski ne odgovara mnogim pacijentima, a
pogotovo Zenama koje spadaju u populaciju koja je naj¢eSée pogodena bolestima
stitnjaCe. Prednost MIVAT tehnike je najmanji mogudi oZiljak s obzirom na to da je
rez veli€ine 2 cm, a glavna indikacija je papilarni karcinom $titnjaCe koji se najcesce i
javlja u mladih zena.

Zahvat se izvodi u opcoj anesteziji te je pacijent u istom polozaju kao i kod
tradicionalne tireoidektomije. Incizija duljine 2 cm se izvodi 2 do 3 cm iznad sternalne
incizure te se kroz nju, u operativni prostor, uvodi 30° rigidni endoskop debljine 5 mm

zajedno s drugim endoskopskim instrumentima, te cijela operacija postaje
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endoskopska. Povratni Zivac i paratireoidne Zlijezde se mogu lako identificirati i
preparirati, zahvaljujuéi povec¢anju endoskopa. Rana se zatvara uz pomo¢ jednog

Sava i ljepila za kozu. (32)

NajSire prihvaceni kriteriji za koriStenje MIVAT tehnike kod papilarnog karcinoma
StitnjaCe su:

e Cvor na stitnjaci < 30 mm u promjeru

e stadijT1ili T2

e ukupni volumen §titnjaCe maniji od 30 mL

e negativna anamneza tireoiditisa ili zraCenja u podrucju vrata (33)

Medutim, u slucaju lokalno invazivnog karcinoma, regionalnih metastaza, ili oboje,
MIVAT je kontraindiciran te je potrebno izvesti tradicionalnu tireoidektomiju.
Glavne prednosti MIVAT tehnike su manja postoperativha bol, brzi oporavak i

izvrstan kozmetski rezultat.

U nastojanju da se izbjegnu rezovi na vratu, razviene su razliCite tehnike
endoskopske tireoidektomije s transaksilarnim, a posljednjih godina i
retroaurikularnim pristupom. Kao glavna prednost se navodi odliCha vizualizacija
anatomije vrata, s obzirom da endoskop uvecava strukture 20-25 puta, Sto olakSava
oCuvanje rekurentnog Zivca i paratireoidnih Zlijezda. Takoder, ne zaostaje oZiljak u
podrucju vrata $to pruza zadovoljavajuci kozmetiCki rezultat. S druge strane, takve
endoskopske operacije traju duze od tradicionalne tireoidektomije, te je omogucena
samo jedna lobektomija tijekom jednog zahvata, $to u slu€aju potrebe za totalnom
tireoidektomijom, zahtijeva dva odvojena operativha zahvata. Upotreba tih tehnika i

dalje je vrlo dvojbena i nije zadobila Siru primjenu. (32)

2.4. POSTOPERATIVNI TIJEK LIJECENJA

Postoperativno, potrebno je monitorirati pacijente zbog mogucih komplikacija. Nakon
kirurgije $titnjaCe, najCeSCe se preporuCa 24-satni ostanak u bolnici, a u rjedim
slu€ajevima izvodi se u dnevnoj kirurgiji. Pacijenti se opserviraju kako bi se isklju€io
postoperativni hematom i posljedi¢na opstrukcija diSnog puta, te hipokalcijemija u

neposrednom postoperativnom periodu. Klini¢ki testovi za otkrivanje hipokalcijemije
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ukljuCuju Chvostekov znak (podrazavanje facijalnog Zivca tapkanjem izaziva grcenje
facijalnih misi¢a) te Trousseuov znak (napuhavanjem mansete oko podlaktice,
izaziva se gr€enje prstiju i Sake). Studije su pokazale da oralna primjena kalcija i
vitamina D smanjuje pojavu simptoma hipokalcijemije u postoperativhom periodu.
PreporuCa se zapoCeti s primjenom egzogenog hormona StitnjaCe u obliku
nadomjesne terapije, prvog postoperativnog dana, u pacijenata nakon totalne
tireoidektomije. Zatim se, 6 tjedana postoperativno, odreduju TSH i slobodni tiroksin
(T4) u serumu, te se sukladno nalazu prilagodava terapija egzogenim tiroksinom.
(27)

Cetiri do pet tjedana nakon operacije papilarnog kracinoma, radi se kontrolna
scintigrafija tijela radioaktivnim 1*3! (body scan) i, po potrebi, daje se terapijska

doza za unis$tenje lezista StitnjaCe i potencijalno zaostalih metastatskih stanica (RRA-
radioiodine remnant ablation). Nakon ovog lije€enja, bolesnicima se uvodi i terapija
supresije TSH. Vise o indikacijama i samim postupcima postoperativnih metoda

lije€nja, opisano je u poglavlju Terapijski pristup papilarnom karcinomu Stitnjace. (24)

Operirane pacijente s papilarnim karcinomom §titnjaCe potrebno je dozivotno pratiti.
Rana faza postoperativhog pracenja (prva godina nakon operacije) kao glavnu ulogu
ima otkriti perzistiraju¢u bolest, sto moze zahtijevati dodatnu terapiju. Za pacijente, za
koje se Cini da su nakon operacije bez bolesti, daljnje pracenje sluzi primarno za
otkrivanje rekuriraju¢e bolesti. Pouzdane metode, koje se koriste za otkrivanje
perzistentne i rekurirajuée bolesti, jesu serumska razina tireoglobulina i ultrazvuk

vrata. Pet godina nakon operacije radi se i kontrolna scintigrafija tijela. (34)
2.5. KOMPLIKACIJE
Kirurgija StitnjaCe povezana je s metabolickim komplikacijama, najceSce

hipoparatireoidizmom, te anatomskim komplikacijama, ukljuCujuéi ozljedu

laringealnog Zivca.
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Uz infekcije i krvarenja, moguce komplikacije svakog kirurSkog zahvata, glavne

komplikacije kirurskih zahvata nad stitnjacom jesu:

e hipokalcemija/ hipoparatireoidizam
e o0zljeda povratnog Zivca
e ozljeda gornjeg laringealnog zivca

e tireotiksiCna oluja

Hipoparatireoidizam je naj¢eS¢e komplikacija totalne ili near-total tireoidektomije pri
¢emu je odstranjena, ozlijedena ili poremecena vaskularizacija paratireoidnih Zlijezdi.
Prolazni hipoparatireoidizam javlja se u do 20% pacijenata, dok trajni zaostaje u 0.8
do 3% nakon totalne tireoidektomije. (31) Pojavljuje se dva do tri dana nakon
kirurSkog zahvata sa simptomima hipokalcemije, prvenstveno u obliku povecane
neuromuskularne podrazljivosti. Simptomi su parestezije u rukama i nogama,
Chvostekov znak te miSicni gr€evi koji mogu dovesti do laringospazma i
bronhospazma. (2) Ovisno o razini hipokalcemije, uvodi se nadomjesna terapija
kalcijem i u odredenim slu€ajevima kalcitriolom, a u tezim slu€ajevima i intravenskim

davanjem kalcijeva glukonata. (30)

Ozljeda povratnog Zivca danas se javlja u svega 1% sluCajeva. Moze rezultirati
parezom ili paralizom glasilike. Prolazna pareza Zivca posljedica je istezanja,
nagnjeCenja ili hematoma, a prolazi za nekoliko dana ili mjeseci. Bolesnik je
promukao, a glasnice su u paramedijalnom polozaju. U najgorim slu€ajevima,
obostrana ozljeda povratnih Zivaca rezultira obostranom paralizom obje glasiljke, koje
se nalaze u intermedijalnom poloZaju te mogu dovesti do respiratorne insuficijencije.
Stanje zahtijeva hitno lijeCenje koje ukljuCuje intubaciju ili traheotomiju i
rekonstrukcijske zahvate na grkljanu radi proSirivanja rime glotidis kako bi se

omogucilo disanje.

Postoperativna tireotoksicna kriza nastaje zbog otpustanja velikih koli¢ina hormona u
krv kao posljedica manipulacije tkivom StitnjaCe tijekom operacije. Danas se rijetko
javlja zahvaljujuci preoperacijskoj medikamentnoj pripremi bolesnika kojom se

postiZze eutireoidizam. (2)
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3. DISEKCIJE VRATA

Svi maligni tumori Stitnjace imaju visok potencijal metastaziranja u regionalne limfne
Cvorove te je njihovo odstranjenje Cesto ukljuCeno u kirursko lijecenje tumora. To
uglavhom podrazumijeva uklanjanje viSe skupina limfnih ¢vorova, ali i nekih

nelimfati€nih struktura. Takav kirurSki zahvat se naziva disekcija vrata. (35)

3.1. KLASIFIKACIJA LIMFNIH CVOROVA VRATA

Od svih dijelova tijela podrucje vrata ima najrazgranatiju limfatiCku mrezu. Procjenjuje
se da se na vratu nalazi oko 300 limfnih ¢vorova. (14)

Limfni Cvorovi vrata su razvrstani u Sest dobro anatomski definiranih regija, uz
dodatnu podjelu I., Il. i V. regije na po dvije podregije. Sve regije imaju jasno
definirane granice. Regija | obuhvac¢a submentalni (podregija l.a) i submandibularni
trokut (1.b). Regije Il, lll i IV ukljuuju limfne &vorove uz unutarnju jugularnu venu te
¢vorove uz prednji rub sterokleidomastoidnog misi¢a. To podrucje je podijeljeno u
treCine. Regija 1l odgovara gornjoj trec¢ini i obuhvaéa gornje jugularne,
jugulodigastri¢ne (Il.a) te straznju gornju skupinu ¢vorova uz akcesorijus (Il.b). Regiju
[II'i IV dijeli omohioidni miSi¢. Regija Il obuhvaéa srednje jugularne, a regija IV donje
jugularne, skalenske i supraklavikularne limfne ¢vorove. Regija V obuhvaca sadrzaj
straznjeg vratnog trokuta koji je omeden sprijeda straznjim rubom
sternokleidomastoidnog misi¢a, dolje klavikulom i straga trapeziusom. Akcesorni
zivac dijeli ovu regiju na podregije V.a i V.b. U regiji VI nalaze se pretrahealni,
paratrahealni, paratireoidni i prekrikoidni limfni ¢vorovi, a jo§ se naziva i prednjom

centralnom regijom. (35) Slika 5.
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Slika 5. Regije limfnih évorova vrata (preuzeto iz: McLeod DSA, Sawka AM,
Cooper DS. Controversies in primary treatment of low-risk papillary thyroid cancer.

Lancet. 2013;381(9871):1050.) (7)
3.2. PRISTUP PACIJENTU S PAPILARNIM KARCINOMOM STITNJACE

U pacijenata s papilarnim karcinomom §titnjaCe, treba uciniti preoperativnu procjenu
regionalnih limfnih ¢vorova kako bi se, u slu€aju zahvacenosti, njihovo odstranjenje
ukljuCilo u kirurSko lijeCenje tumora. Takav postupak se naziva disekcija vrata.
Procjena se temelji na klinickom i ultrazvuénom pregledu.

Prema indikaciji razlikujemo terapijsku i profilakticku disekciju vrata.

Terapijska disekcija vrata
Terapijska disekcija vrata se provodi, kada je, na temelju klinickog ili ultrazvuénog
nalaza, postavljena sumnja ili identificirano Sirenje tumora u limfne &vorove vrata.
Ovisno o tome koji su limfni ¢vorovi zahvaéeni, pristupa se lateralnoj ili centralnoj
disekciji vrata. U sluCaju da je preoperativno vrat klinicki negativan, a tijekom
intraoperativne eksploracije se uoli zahvacenost limfnih &vorova vrata, takoder se
pristupa terapijskoj disekciji. Cilj terapijske disekcije je smanijiti incidenciju rekurentne
bolesti i mortaliteta, s obzirom da se pokazalo da je u pacijenata s regionalnim

metastazama, ona povecana.

33



Profilakticka disekcija vrata
Profilakticka disekcija vrata, u pacijenata s papilarnim karcinomom §titnjace,
podrazumijeva centralnu disekciju vrata (regije VI) te je njezina primjena vrlo
kontroverzno pitanje. Prema smjernicama American Thyroid Association (ATA), nije
potrebna u pacijenata s malim, neinvazivnim papilarnim karcinomom. Medutim, u
pacijenata s uznapredovalim primarnim tumorom vec¢im od 4 cm i/ili ekstratiroidnim

Sirenjem, pristupa se profilaktickoj centralnoj disekciji vrata. (31)
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