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Uvod

V obstojecih ATA, ESMO in slovenskih smernicah diagnostike, zdravljenja in
spremljanja raka scitnice ni nikjer navedeno tocno doloc¢eno oziroma koncno obdobje
spremljanja bolnikov po zaletnem zdravljenju. Rak 3citnice je heterogena skupina
bolezni, sestavljena iz stirih glavnih podtipov; papilarni rak $citnice (PTC), folikularni
rak $Citnice (FTC), medularni rak $Citnice (MTC) in anaplasti¢ni rak S¢itnice (ATC). Veliko
vecino primerov, cca 85 %, predstavlja PTC, zato se bomo v tem prispevku osredotocili
na bolnike s PTC. Zaradi nacelne podobnosti FTC, sledece velja tudi za to skupino
bolnikov.

Spremljanje bolnikov z rakom $¢itnice

Orodja za spremljanje in ¢asovni intervali spremljanja bolnikov z rakom &¢itnice se
razlikujejo glede na histologijo tumorja, zacetno zdravljenje, zacetno tveganje za
ponovitev bolezni in glede na odzive na zdravljenje. TNM-klasifikacija ne napove
tocnega tveganja za ponovitev bolezni. Glede tveganja za ponovitev bolezni delimo
bolnike na tri skupine, kar nam pomaga pri odlocitvi o zaCetnem in adjuvantnem
zdravljenju ter spremljanju. Nizko tveganje imajo bolniki z intratiroidnim rakom in
manj kot 5 bezgavkami z mikrozasevki (< 0,2 cm). Srednje tveganje imajo tisti z
agresivno histologijo, minimalno ekstratiroidno ekstenzijo, vaskularno invazijo in manj
kot 5 metastatskimi bezgavkami premera 0,2 do 3 cm. Veliko tveganje obstaja pri
bolnikih z obsezno ekstrakapsularno ekstenzijo, nepopolno odstranitvijo tumorja,
zasevki v bezgavkah > 3 cm ali oddaljenimi zasevki.

Testi serumskega tireoglobulina (Tg) in UZ vratu so glavni stebri spremljanja bolnikov
z rakom Scitnice. Obravnavo bolnikov je mogoce izboljSati, ¢e zdravstveni delavci
sodelujejo kot clani multidisciplinarnega tima, kar zgledno poteka na Onkoloskem
institutu Ljubljana.
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Serumski Tg

Tiroglobulin v serumu (serumski Tg) je obcutljiv oznacevalec za prisotnost tirocitov,
vendar ne more razlikovati med normalnimi in malignimi celicami. Nezaznavne ravni
imajo torej visoke negativne napovedne vrednosti, zaznavne vrednosti pa so lahko
lazno pozitivne. Za zmanjSanje variabilnosti rezultatov je treba vrednosti Tg videalnem
primeru meriti vedno z istim, visoko obcutljivim testom Tg. Obvezna je soCasna ocena
serumskih Tg-protiteles (TgAb), saj lahko ta protitelesa motijo teste Tg in povzrocijo
laZno negativne ali, redkeje, lazno pozitivne rezultate. Serumski Tg je mogoce dolociti
v bazalnih pogojih (tj. med zdravljenjem z levotiroksinom) ali po endogeni (odvzem
levotiroksina) ali eksogeni (injekcija rhTSH) stimulaciji tirotropina (TSH). Pri bolnikih,
zdravljenih s totalno tiroidektomijo in ablacijo ostanka scitnice z radiojodom (RAl), so
stimulirane serumske vrednosti Tg <1 pg/L zelo napovedne za odlicen odziv na
zdravljenje. Visoko obcutljivi testi bazalnih ravni Tg se prav tako lahko uporabijo za
preverjanje odsotnosti bolezni v bazalnih pogojih (odli¢en odziv < 0,2 pg/L). Ce so izvidi
RAI slikanja negativni in ga spremljajo zaznavne ravni Tg, je odziv na zdravljenje
razvrs¢en kot nedolocen ali biokemi¢no nepopoln. V tem primeru se pozitivna
napovedna vrednost povecuje s serumskim nivojem Tg, Se posebej ob postopnem
povecevanju vrednosti Tg na serijskih meritvah. Skoraj 60 % bolnikov, ki so imeli
totalno tiroidektomijo brez pooperativnega RAI, bo imelo bazalne serumske vrednosti
Tg pod 0,2 pg/L, kar kaZe na odsotnost bolezni (tj. odlicen odziv na zdravljenje). Pri
zaznavnih vrednostih Tg v serumu so potrebne serijske meritve Tg ob zdravljenju z
levotiroksinom. Podoben pristop lahko uporabimo po lobektomiji. ZviSanje ravni Tg je
zelo sumljivo za ponovitev raka S¢itnice in enako velja tudi za naras¢ajocCe ravni TgAb.

UZ vratu

UZ vratu je najucinkovitejSe orodje za odkrivanje strukturne bolezni na vratu. To velja
zlasti kadar so prisotni ostanki normalnega 3¢itniCnega tkiva, ki prek izloCanja Tg
onemogocajo biokemic¢no spremljanje bolezni. V kombinaciji z rezultati citologije in
testi serumskega Tg lahko izvidi UZ vratu doseZejo skoraj 100-% natan¢nost
dokazovanja strukturne bolezni na vratu. Pomanjkljivosti UZ vkljucujejo precejsnjo
odvisnost od kirurga, visoko pogostost nespecificnih ugotovitev in moznost
nezadovoljive vizualizacije globokih struktur in tistih, ki so akusticno zasencene s
kostmi ali zrakom. Slednja mesta je bolje raziskati z nacini presecnega slikanja, kot so
CT ali MR. Za razliko od papilarnega raka SCitnice so metastaze folikularnega raka
Scitnice obicajno hematogene in redko vkljucujejo lokoregionalne bezgavke, zato UZ

vratu pri teh bolnikih uporabimo predvsem za izkljucitev bolezni v leziScu Scitnice.
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Druge slikovne preiskave

Dodatne slikovne preiskave so potrebne, Ce je dokazan lokoregionalni in/ali sistemski
razsoj, ali ¢e obstaja sum na ponovitev bolezni. Kot na primer v primeru povisanih
vrednosti Tg ali TgAb v odsotnosti UZ-prepoznavne bolezni na vratu ali pri bolnikih s
srednjim do visokim tveganjem za ponovitev bolezni, ne glede na izvide UZ vratu.
Rutinsko testiranje RAI po zdravljenju ni potrebno pri bolnikih z odli¢nim odzivom na
zdravljenje (Tg <0,2 ug/L), ob odsotnosti protiteles anti-Tg v serumu in ob negativhem
UZ vratnih bezgavk.

Diagnosticni test RAI naredimo pri bolnikih s kopi¢enjem RAI zunaj leZisca $citnice na
poterapevtskem skenu, pri bolnikih z velikim kopi¢enjem RAI v lezis¢u Scitnice na
posterapevtskem skenu, ki moti prikaz manj aktivnih mest kopicenja RAl, in v primeru
perzistentne bolezni (biokemi¢no nepopolni odgovor s serumsko koncentracijo Tg = 1
pg/L ob zavrtem TSH oziroma s serumsko koncentracijo Tg = 10 pg/L ob stimuliranem
TSH z naras¢anjem serumskih koncentracij Tg ali TgAb, ali morfolosko nepopolni
odgovor).

FDG pozitronska emisijska tomografija v kombinaciji s CT (PET-CT) je uporabna metoda
za ocenjevanje obsega bolezni in opredelitev prognoze. Njena obcutljivost je okoli 94
%, specificnost pa med 80 % in 84 %. PET-CT je bolj obcutljiv kot test RAI pri bolnikih z
negativnimi presecnimi slikovnimi Studijami, koncentracijo Tg v serumu >10 pg/L ali
agresivno histologijo (npr. agresiven papilarni rak SCitnice, slabo diferenciran rak
Scitnice, Siroko invazivni folikularni rak $Citnice). Sprejem FDG je povezan s slabSo
prognozo in zodpornostjo na zdravljenje z RAI, vendar ni zanesljiv napovedovalec rasti
tumorja. PET-CT je prva linija izotopske slikovne preiskave za bolnike z boleznijo,
odporno na RAI.

Dodatne nacine presecnega slikanja je treba izbrati glede na anatomsko regijo, ki jo je
treba raziskati. CT je najboljsi za slikanje vratu in prsnega kosa. Dodatek kontrasta se
uporablja za prikaz vratu in mediastinalnih bezgavk, vendar ne za pljuca. Vse oblike
zdravljenja z RAl je treba odloZiti vsaj Sest tednov po uporabi katerega koli jodiranega
kontrastnega sredstva. Slikanje z MR s kontrastom je primerno za prikaz vratu, jeter,
kosti in mozganov, a ne pljuc in mediastinuma. Pri sumu na prizadetost zrac¢nega ali
prebavnega trakta je treba le te vedno oceniti Se endoskopsko.
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Nacrt spremljanja

Vsi bolniki z rakom $citnice morajo imeti kontrolni UZ vratu in serumske vrednosti Tg
in TgAb dolocene 6-18 mesecev po primarnem kirurskem zdravljenju (z ali brez RAI
terapije). Naknaden nacrt spremljanja je odvisen od prvotno ocenjenega tveganja za
ponovitev bolezni in glede na odzive na zdravljenje.

Bolnike z nizkim tveganjem za ponovitev, ki nimajo dokazov strukturne bolezni ob
prvem kontrolnem obisku je mogoce spremljati z ob¢asnimi (12-24 mesecev) ocenami
Tg in TgAb. Ponovni UZ vratu se opravi po potrebi, odvisno od serumske ravni Tg in
TgAb. Podobno velja za bolnike s srednjim tveganjem za ponovitev z odli¢nim odzivom
na zdravljenje. Ravni TSH je treba vzdrZevati v nizkem normalnem obmocdju (0,5-2
mlU/l). Kot Ze receno na zacletku, je protokol za spremljanje minimalno invazivnih
folikularnih rakov S¢itnice enak protokolu za papilarni rak $c¢itnice z nizkim tveganjem,
Ceprav ne obstajajo definitivni dokazi, ki podpirajo tak pristop.

Bolniki s papilarnim rakom Scitnice z nizkim ali srednjim tveganjem z biokemicno
nepopolnim ali nedolocenim odzivom na zdravljenje morajo imeti izmerjen serumski
Tg in TgAb ter UZ vratu vsakih 6-12 mesecev. Narascajoce ravni Tg ali TgAb zahtevajo
nadaljnje slikovne preiskave. Pri bolnikih z vmesnim tveganjem za ponovitev bolezni
je priporocena blaga supresija TSH (0,1-0,5 mIU/).

Pri bolnikih z visoko rizi¢nimi papilarnimi raki $citnice, slabo diferenciranimi raki
Scitnice oz. Siroko invazivnimi folikularnimi raki $citnice je treba dolocati serumske
vrednosti Tg in TgAb vsakih 6-12 mesecev, Ce je odziv na zdravljenje odli¢en ali
biokemicno nedolocen/nepopoln. Dodatne slikovne preiskave je treba ponoviti, Ce je
vztrajno povisan Tg ali TgAb. Za bolnike, pri katerih je izhodiS¢no tveganje ponovitve
visoko, je priporocljiva bolj poglobljena slikovna obdelava, tudi ¢e serumske ravni Tg
ostanejo ali postanejo nezaznavne, saj lahko odsotnost krozecega Tg preprosto odraza
dediferenciacijo morebitnega preostalega tumorskega tkiva. Serumske vrednosti TSH
je treba zmanjsati pri vseh bolnikih z biokemi¢nim nepopolnim ali nedolocenim
odzivom na zdravljenje (0,1-0,5 mIU/l). Bolnike s strukturno nepopolnimi odgovori
lahko damo na aktivni nadzor ali jih napotimo na lokalno ter sistemsko zdravljenje.
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