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Zavorno in nadomestno zdravljenje s scitnicnimi hormoni

Nikola Besi¢

Zavorno (supresijsko) zdravljenje s $¢itnicnimi hormoni

Celice diferenciranega (papilarnega in folikularnega) raka
Sc¢itnice imajo na celi¢ni membrani receptor za TSH. Hormon
TSH je rastni dejavnik za diferencirani rak $¢itnice, zato
prisotnost TSH spodbuija rast in razmnoZzevanje teh celic.
Bolniki, ki so imeli operacijo $¢itnice zaradi diferenciranega
raka S¢itnice in nimajo ugodnih prognosti¢nih dejavnikov,
morajo imeti ¢im nizjo serumsko koncentracijo hormona
TSH, da bi zmanjsali moznost ponovitve bolezni. Hkrati mora
biti koncentracija $c¢itni¢nih hormonov znotraj referencnih
vrednosti, da ne bi nastali nezeleni ucinki hipertireoze na
tarcnih organih (srce, kosti). Ti bolniki morajo imeti zaradi
zavornega zdravljenja s $¢itni¢nimi hormoni, e je le mogoce,
vse zivljenje latentno hipertirozo.

Zavorno zdravljenje s $¢itnicnimi hormoni preprecuje
ponovitev raka $Citnice, zato je odlocitev o tem, ali je taksno
zdravljenje indicirano, eminentno onkolosko vprasanje.
Logi¢no je, da o uvedbi latentne hipertiroze, ki zmanjsa
moznost ponovitve oziroma napredovanja raka, in o tem, ali
je treba bolnika izpostaviti neugodnim stranskim ucinkom
latentne hipertiroze, lahko odloca le onkolog z izkudnjami z
bolniki, ki imajo raka scitnice. Onkologi pretehtamo koristi za
bolnika in skodo, ki jo lahko povzro¢i zdravljenje s $¢itnicnimi
hormoni v zavornih odmerkih (osteoporoza, koronarna
bolezen srca, psihi¢ne tezave bolnika ...).

Mlajsi bolniki, Se posebno otroci, za znizanje koncentracije
TSH potrebujejo vecje odmerke tiroksina na kilogram telesne
teze. Pri otrocih, mlajsih od 10 let, je odmerek tiroksina od 3
do 4 ug/kg telesne teze, pri mladih odraslih od 2,4 do 2,8 ug/
kg, med 30. in 40. letom starosti od 1,8 do 2,4 ug/kg, med
40. do 60. letom od 1,2 do 1,8 ug/kg in po 60. letu starosti
manj kot 1,2 ug/kg telesne teze.

Ustreznost zavornega odmerka $¢itni¢nih hormonov ugotovi-
mo z dolocitvijo koncentracije TSH (biti mora pod 0,1 uU/ml)
in prostega T3 (znotraj referencnega obmocja). Koncentracija
prostega T4 je pogosto nekoliko povecana (celo za 25 %),
kadar so od zauzitja tiroksina do odvzema krvi minile 3 do 4
ure.

Nadomestno (substitucijsko) zdravljenje s S¢itni¢nimi
hormoni

Znano je, da imajo bolniki z latentno hipotirozo krajse
prezivetje od bolnikov, ki so v evtirozi. Bolnik, ki nima dovolj
s¢itni¢nih hormonov v krvi zaradi benigne bolezni $¢itnice,
mora jemati nadomestne odmerke $¢itni¢nih hormonov.

Cilj nadomestnega zdravljenja je, da so koncentracije TSH,
prostega T3 in prostega T4 znotraj referencnega obmocja.
Na Onkoloskem institutu menimo, da je jemanje $citni¢nih

hormonov potrebno po vsaki operaciji $¢itnice.Preprecuje
namrec povecanje preostale s¢itnice, ki je pogosto razlog za
ponovno operacijo SCitnice.

Tudi nekateri bolniki z rakom S¢itnice morajo jemati nadome-
stne odmerke $c¢itnicnih hormonov. To so bolniki, ki imajo:

* prognosti¢no neugodne dejavnike, a imajo kontraindikacijo
za supresijsko zdravljenje s s¢itnicnimi hormoni (bolezni
srca, osteoporoza, nekatere psihiatricne bolezni),

papilarni mikrokarcinom, to je papilarni karcinom premera
10 mm ali manj, saj je prognosti¢no izredno ugoden rak
Scitnice,

minimalno invazivni folikularni karcinom, manjsi od 1,5
cm, pri mladem bolniku, saj je prognoza odli¢na,
medularni rak $citnice, saj na celi¢ni membrani nima
receptorja za TSH, ker ne nastane iz tirocita, ampak iz
C-celic &citnice, ki izdelujejo kalcitonin,

anaplasti¢ni karcinom ¢itnice, ki je tako slabo diferenciran,
da na celi¢ni membrani nima vec receptorja za TSH.

Laboratorijska dolocitev koncentracije hormonov

Ko je treba spremeniti odmerek tiroksina, velja pravilo, da
odmerek spremenimo le za 25 ug. Na presnovo tiroksina in
vezavo na plazemske beljakovine vplivajo stevilni dejavniki
(tabela 1), zato je treba ob vsaki spremembi odmerka tiroksi-
na spet dolociti koncentracijo TSH, ob zavornem zdravljenju
pa tudi prostega T3 (ki je fiziolosko aktivna oblika s¢itni¢nega
hormona) in prostega T4. Koncentracijo hormonov znova
doloc¢imo Sele Sest tednov po spremembi odmerka, saj se
Sele po Sestih tednih rednega jemanja $citni¢nih hormonov
vzpostavi novo ravnovesje med $¢itnicnimi hormoni in TSH.
Dolocitev koncentracije TSH prej kot Sest tednov po spre-
membi odmerka hormonov $e ne odraza novega ravnovesja
med hormoni in je pogosto lahko zelo zavajajoca! Ce kon-
centracijo hormonov dolo¢imo prezgodaj, moramo pogosto
odmerek hormonov Se enkrat spremeniti in potem znova (to
je ze tretji¢ v treh mesecih) dolociti koncentracijo hormonov.

Ob rednem jemanju s¢itni¢nih hormonov, ko je Ze znan
ustrezni odmerek tiroksina, pri zavornem zdravljenju zadosca
laboratorijska dolocitev hormonov enkrat na leto, pri nado-
mestnem zdravljenju pa enkrat na dve leti. Pri nosecnicah, ki
jemljejo tiroksin, dolocamo koncentracijo TSH in §¢itni¢nih
hormonov na 6 do 8 tednov.

Bioekvivalentnost $¢itni¢nih hormonov

Ko so v ZDA zaceli uporabljati generi¢ne $citni¢ne hormone,
so dokazali, da tablete razli¢nih proizvajalcev nimajo iste
bioekvivalentnosti. Ceprav je odmerek tiroksina v tabletah
razlicnih proizvajalcev enak, pa ucinek na koncentracijo
TSH zaradi ostalih sestavin tablete ni enak (slika 1). Amerisko
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Euthyrox 50 = Eltroxin 50

Slika 1. Ceprav je odmerek tiroksina v tabletah razlicnih
proizvajalcev enak, bioekvivalentnost teh tablet ni enaka.
Ucinek jemanja razlicnih tablet na koncentracijo TSH ni

enak.

zdruzenije za tirologijo (ATA), Amerisko zdruzenje za klinicno
endokrinologijo (AACE) in Zdruzenje za endokrinologijo (TES)
svarijo: »Bioekvivalentnost razli¢nih generi¢nih zdravil, ki
vsebujejo tiroksin, se razlikuje za 12,5 do 25 %. Ce zamenjate
preparat enega proizvajalca z drugim, je treba ¢ez Sest tednov
laboratorijsko dolociti koncentracijo TSH!« Taksna laborato-
rijska analiza stane priblizno toliko kot polletno zdravljenje s
hormoni. Povsem ocitno je, da pri zamenjevanju $citni¢nih
preparatov ni finan¢nih prihrankov. Nasprotno, tak$na praksa
podrazi zdravljenje.

Zaradi ostalih sestavin v tabletah celo bioekvivalentnost tablet
istega proizvajalca, vendar z razli¢nimi odmerki $¢itni¢nih
hormonoy, ni enaka. To pomeni dvoje:

* Bolniki morajo stalno jemati le tablete z enakimi odmerki
hormonov. Tako na primer ne smejo jemati nekaj casa po
dve 50-mikrogramski tableti, potem pa eno 100-mikro-
gramsko (Ceprav istega proizvajalca), saj sta lahko koncen-
traciji prostega T3 in TSH v obeh primerih jemanja tablet
bistveno razli¢ni (slika 2).

Kadar koli spremenimo odmerek tablet (na primer namesto
dveh 50-mikrogramskih tablet bolniku predpisemo eno
100-mikrogramsko), moramo ¢ez 6 do 8 tednov dolociti
koncentracijo TSH, ob zavornem zdravljenju pa tudi
prostega T3 in prostega T4.

2 x Euthyrox 50 # Euthyrox 100

Bolniki morajo stalno jemati le tablete z enakimi odmerki
hormonov. Primerjava koncentracije TSH po rednem
jemanju dveh 50-mikrogramskih tablet in po jemanju ene
100-mikrogramske je pokazala, da je lahko koncentracija
TSH bistveno razlicna.

Slika 2.

Da bi se izognili nepotrebnim laboratorijskim preiskavam, na
Onkoloskem institutu vsem bolnikom naroc¢imo, naj izbrane-
ga zdravnika in lekarnarja vedno opozorijo, da morajo stalno
dobivati enaka zdravila.

S¢itni¢ni hormoni v Sloveniji

Se pred nekaj leti so bile v Sloveniji na voljo le 100-mikro-
gramske tablete tiroksina (Vobenol, Levaxin, L-Thyroxin).
Sedaj so na trgu 25-mikrogramske tablete (Euthyrox 25), 50-
mikrogramske (Eltroxin 50, Euthyrox 50), 100-mikrogramske
(Euthyrox 100) in 150-mikrogramske tablete (Euthyrox 150).
Samo v lekarni Onkoloskega intituta so na voljo 100-mikro-
gramske tablete L-Thyroxin (Levaxin). Zal so na slovenskem
trgu vse tablete, ne glede na odmerek zdravila, bele barve in
tudi skatlice z zdravili so ne glede na odmerek enake barve.
Tako bolnik, ki jemlje $¢itni¢ne hormone, v ambulanti marsik-
daj ne ve, kaksen odmerek in katero zdravilo jemlje. Ceprav
so nacini odmerjanja $¢itni¢nih hormonov razli¢ni (tabela 2),
je bistveno bolnika prepricati, da mora zdravila ves ¢as jemati
na enak nacin. Samo redno jemanje s¢itnicnih hormonov v
predpisanem odmerku zagotavlja optimalno koncentracijo
hormonov in varnost za bolnika.

Zdravila: holestiramin, aktivno oglje, aluminijev hidroksid, kalcijev
karbonat, sukralfat, Zelezov sulfat, kontracepcijske tablete, estrogen,
testosteron, antiepileptiki, nekateri antidepresivi, nekateri nesteroidni
analgetiki (npr. aspirin, ketonal)

Hrana: soja, vlaknine

Endogene substance: Crevesne bakterije, hemoglobin

Bolezni: regionalni enteritis, bolezni trebusne slinavke, jetrna ciroza

Tabela 1. Na koncentracijo tiroksina (resorpcijo iz crevesa ali
presnovo) vplivajo zdravila, hrana, endogene substance in
spremljajoce bolezni.

ODMEREK ZDRAVILA KOMENTAR
ena 125-mikrogramska TeZava nastopi, kadar je treba
tableta spremeniti odmerek za 25 ug, saj

tablet ne moremo razdeliti na 5
enakih delov.

Potrebno je redno jemanje dveh vrst
tablet, zato je vedno treba napisati
dva recepta.

Tablete so majhne, zato jih je tezko
razrezati na Cetrtine.

ena 100-mikrogramska in
ena 25-mikrogramska tableta

ena 100-mikrogramska
tableta in ena cetrtina 100-
mikrogramske tablete
izmenicno en dan ena
100-mikrogramska tableta,
naslednji dan pa ena in pol
100-mikrogramska tableta
izmenic¢no en dan dve,
naslednji dan pa tri 50-
mikrogramske tablete

Tako lahko jemljejo zdravila le
natan¢ni bolniki, ki si zapomnijo,
kdaj so vzeli eno tableto in kdaj eno
tableto in pol.

Ob sodih dneh v mesecu bolnik
vzame po dve, ob lihih pa po tri
tablete (par - nepar).

Tabela 2. Scitnicne hormone je treba stalno jemati na enak nacin.
Nacini odmerjanja 125 ug tiroksina na dan so lahko razlicni.

Navodila za jemanje 3citnicnih hormonov

1. Scitniéne hormone je treba jemati natancno v takem odmerku,

kot ga predpise zdravnik.

Bolnik mora jemati stalno enak odmerek s¢itni¢nih hormonov

(oziroma enake tablete istega proizvajalca).

. Dnevni odmerek s¢itni¢nih hormonov se zauzije zjutraj na prazen
zelodec, 20 do 30 minut pred zajtrkom.

. Popijemo jih z navadno vodo (nikakor ne z mlekom, saj kalcij
preprecuje resorpcijo iz prebavil).

. Sele pol ure pozneje lahko zauzijemo druga zdravila.

. Ce &citnicne hormone pozabimo vzeti zjutraj, jih vzamemo isti
dan pol ure pred kosilom ali vecerjo. Ce je po zdravnikovem
navodilu treba spremeniti odmerek tiroksina, odmerek
spremenimo le za 25 ug.

. Koncentracijo hormonov je treba znova dolociti Sele Sest tednov
po spremembi odmerka.

. Laboratorijska dolocitev koncentr. hormonov prej kot Sest tednov
po spremembi odmerka $¢itni¢nih hormonov $e ne odraza novega
ravnovesja med hormoni in je pogosto lahko zelo zavajajocal

. Na dan odvzema krvi za dolocitev $¢itnicnih hormonov zauzijemo
hormone Sele po odvzemu krvi. Tako se izognemo povecani
vrednosti prostega T4 v laboratorijskih izvidih.

10.S¢itniénih hormonov ne smemo hraniti na toplem ali na svetlobi.

2.
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