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A follicularis epithelsejtekbél szarmazé pajzsmi-
rigyrakok szovettani szerkezetiik szerint lehet-
nek papillarisak, follicularisak vagy anaplasti-
cusak. A parafollicularis, mas néven C-sejtekbdl
keletkez rosszindulatd daganatok a medullaris
carcinomak. A pajzsmirigyrakok éves el6fordula-
sa nem tal gyakori, hdrom-hét beteg jut 100 000
lakosra, a csernobili katasztrofat kovetéen azon-
ban az érdeklédés eléterébe kertiltek. ElGfordu-
lasuk fiatalkorban sem ritka, gyakran és kordn
adnak metasztazisokat. Tovabbi jellegzetességiik
a lassti novekedés, a j6 progndzis, még a me-
tasztatizal6 stadiumban is. Az életkor, a tumor-
nagysag és a tumor kiterjedése, a komplett sebé-
szi eltdvolitas, a tavoli attétek és a grading a fébb
prognosztikai tényezék. Ezen paraméterek alap-
jan magas és alacsony rizikéjd csoportokba so-
rolhaték.

A kiilonboz6 tipust pajzsmirigy-carcinomék op-
timalis kezelésére nincsenek prospektiv, rando-
mizélt tanulmanyok. Az amerikai, az ausztrél és
az eurdpai foldrészen a pajzsmirigyrakok biol6-
giai agresszivitasa kilonbozik egymastol, ez az
oka, hogy a pajzsmirigyrakok kezelése nem
standardizdlt nemzetkozileg. Eurépaban — szem-
ben Amerikaval és Ausztrdliaval — szamos jodhi-
anyos vidék van, mds a hattérsugarzas is. Altala-
nosan elfogadott, hogy standard terdpianak a tel-
jes thyreoidectomidt kell tekintentink adekvét
nyirokcsomo-dissectiéval, posztoperativ radio-
jod-ablatiéval. Elvarhat6 kovetelmény a radikalis
mtétekkel egyiitt jar6 magasabb morbiditas
(nervus laryngeus recurrens paresis, posztope-
rativ hypoparathyreosis) minimalisra — 1% ald —
csokkentése. Ajanlatos, hogy ezeket a mtéteket
tapasztalt pajzsmirigysebészek végezzék olyan
centrumokban, ahol multidiszciplinaris endok-
rin team szervez&dott.

pajzsmirigyrak, multimodularis kezelés,
thyreoidectomia, metastasectomia

STATE-OF-THE ART COMPLEX TREATMENT
OF THYROID CANCERS

Thyroid cancers derived from follicular epithe-
lial cells are histologically classified as papillary,
follicular and anaplastic. Cancers that originate
from parafollicular, or C-cells, are termed me-
dullary carcinomas. Their annual incidence is
fairly low; 3 to 7 cases per 100 000 people. After
the Chernobyl disaster, however, thyroid can-
cers have received much attention. They often
occur at young age, and frequently and early
give metastases. They typically grow slowly and
have a good prognosis even in the metastatic
stage. The main prognostic factors include age,
tumour size and extent, the completeness of
surgical removal, distant metastases and tumour
grade. Based on these parameters, they are
classified into high-risk and low-risk groups.

There are no prospective randomized studies
available on the optimal treatment of thyroid
cancers. Their biological aggressiveness differs
according to geographic location, which exp-
laines why the management of thyroid carcino-
mas has not been standardized internationally.
Contrary to America and Australia, in Europe
there are several endemic goitre regions, and
background radiation is higher. It is generally
accepted that here the standard therapy of
choice is total thyreoidectomy with adequate
lymph node dissection followed by postope-
rative radioiodine ablation. It is a reasonable
demand to minimize the higher morbidity asso-
ciated with radical surgery (e.g., recurrent nerve
palsy, postoperative hypoparathyroidism) below
1%. It is recommended that such operations are
performed by experienced thyroid surgeons in
centres with multidisciplinary endocrine teams.

thyroid cancer, multimodal treatment,
thyroidectomy, metastasectomy
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follicularis epithelsejtekbdl kiindulé rosszin-
A dulatt pajzsmirigydaganatok hirom csoportba

sorolhaték: papillaris, follicularis és anaplasti-
cus rakok. Az elsd kett8t — szimos morfoldgiai varidci-
6jukkal egyiitt — magasan differencialt pajzsmirigyrék-
nak nevezziik, szemben a differencidlatlan vagy ana-
plasticus rdkokkal. A megkiillénboztetést e daganatok
egymdast6l nagyon eltérd malignitdsi potencidlja in-
dokolja, egyben ez hatirozza meg kezelési stratégidju-
kat is.

cularis carcinoma ardnya 10-15%, 2-5% anaplasticus és
5% medullaris carcinoma. Korai stidiumban végzett
adekvit kezeléssel — az anaplasticus rikok kivételével —
nagy részitk meggyogyithato.

Elsédleges kezelés

A rosszindulatt pajzsmirigydaganatok standard keze-
1ésében a sebészeté a vezetd szerep, célja az Ssszes da-

ganatszovet és a regionalis nyaki nyirokcsomoattétek
komplett eltivolitisa a mellékpajzsmirigyek, az exter-

A pajzsmirigy parafollicularis vagy
C-sejtjeibsl kiindulé rosszindulatd da-

A rossz- ganat a medullaris carcinoma, amely  nalis és rekurrens laryngealis idegek meg&rzésével. Ez
indulatd eléfordulhat sporadikusan (75%) vagy  altaldban teljes vagy ,kozel teljes” (near-total) pajzs-
pajzsmirigy- autoszomadlisan domindnsan 6r6kl6dé  mirigykiirtds, a centrdlis nyirokcsomék dissectidjéval.
daganatok forméban (25%), egye.rdiil vagy multip- Kivé.telek ez.alél. az 1 c.entimétern.él kisebb dtmérdjd,
standard lex endokrin neoplasia szindréma ré-  szoliter, papillaris carcinomak nyirokcsomé-metasz-

szeként (MEN). A MEN 2A-ban
egyiitt fordul el hyperparathyreosissal
és phaeochromocytomaval, a MEN 2B-

tazisok nélkiil, valamint az ugyancsak szoliter, ,,mini-
malisan invaziv” enkapszulilt follicularis carcinomak
abban az esetben, ha a beteg 40 évesnél fiatalabb

kezelésében
a sebészeté

a vezetd ben phaeochromocytomaval és gang-  (4-14). A kor ugyanis meghatdrozo, fiiggetlen prog-
szerep. lioneuromatosissal. A medullaris rdk  nosztikai tényez8: minél fiatalabb a beteg, annil jobb

prediszpozici6jit diagnosztizalni lehet

a RET protoonkogén mutdciéjanak ki-
mutatdsival a 10-es kromoszéman. Ez a teszt a szé-
rumkalcitonin koncentrici6jinak egyidejii meghataro-
zéasdval alkalmas csalddszirésre is.

Az Amerikai Egyesiilt Allamokban a diagnoszti-
z4alt pajzsmirigyrikos betegek becsiilt szdma 2005-ben
25700 volt, dupldja a 15 évvel kordbbinak. A nd&k
malignomdi kézott a 14. helyrsl a nyolcadikra lépett
eld, részaranya 1,7%-r6l 3%-ra n&tt. 1992 és 2001 ko-
zott a rosszindulatd daganatok koéziil a pajzsmirigyrak
incidencidja emelkedett a leggyorsabban, évente atlago-
san 3,8%-kal. (NSknél 4,3%, férfiaknil 2,4%.) Ugyan-
ebben a periédusban a férfiaknal a pajzsmirigyrak mor-
talitdsa emelkedett leggyorsabban, évente 2,3%-ot.

Eurépaban a pajzsmirigyrikok incidencidja 2000 és
2002 kozodtt 17%-kal nétt (IARC Globocan Data-
base). 1993-t6] Magyarorszigon megduplizédott a fia-
talkord carcinomasok szdma (1-3).

A pajzsmirigydaganatok kezelését specialis, multi-
diszciplindris team végzi, amelynek a sebészen kiviil
tagja az endokrinolégus, az onkolégus, a nukledris
medicina orvosa, a patolégus, a radiolégus, az onko-
pszicholégus. Foldrajzi régionként eltérSen 100 000 la-
kosra évente hirom-hét 4j megbetegedés jut. Ttlnyo-
mo tdbbségiik, 70-80%-uk papillaris carcinoma, a folli-

— 1. TABLAZAT )

A teljes pajzsmirigykiirtds el6nyei

— Alacsonyabb recidivaréta.

— Magasabb talélési ardny (tumor >1 cm).

— Szenzitivebb a tireoglobulinmeghatirozas.

— Teljes 'T-ablatio utdn a kitjulds detektalhaté.
— Alacsony morbiditasi rita (tapasztalt sebész!).
— Nincs anaplasticus tumortranszformacié.
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a prognozis. Ezekben az esetekben elégséges az érin-
tett lebeny eltdvolitdsa (lobectomia) az isthmussal
egyutt.

A kozel teljes pajzsmirigykiirtds is a fenti célt szol-
galja: a tumoros oldalon lebenykiirtas, az ellenoldalon a
felss polusnal koriilbelil 1 grammnyi szovet visszaha-
gyasa. A teljes pajzsmirigykiirtds elényeit az 1. tdblizat
foglalja 8ssze. A carcinoma miatt végzett thyreoidec-
tomia minden esetben magaba foglalja a centralis, azaz
a parathyreoidealis, a praelaryngealis és praetrachealis
nyirokcsomok eltivolitdsit is (5-12).

Tapinthat6 vagy ultrahangvizsgilattal gyants latera-
lis nyaki nyirokcsomék esetén az azonos oldalon el kell
végezni a szisztémads, lateralis nyirokcsomé-dissectiot,
esetenként az ellenoldalon is. A profilaktikus nyaki
nyirokcsomé-dissectio ma altalinosan nem elfogadott.

Sporadikus medullaris rik esetén kotelez8en elvég-
zend§ az ipsilateralis, mig familiaris medullaris carci-
noma esetén a kétoldali szisztémdas nyaki nyirokcso-
mo-dissectio. A mediastinalis nyirokcsomék dissectio-
ja az adott helyzettsl fugg (8, 14-17). A funkcionilis
lymphadenectomia megkiméli a szomszédos képlete-
ket, radikilis nyaki blokkdissectiéra csak tumoros in-
filtracié esetén keriil sor (6-9, 15).

A tumor expanziv, extrathyreoidealis terjedése rossz
prognézist jelent, a fentieknél radikalisabb miitét ru-
tinszer(i végzése nem ajinlott. Az elsddleges sebészi
beavatkozas dénté a differencialt és a medullaris pajzs-
mirigyrikok multidiszciplindris kezelésében, ugyanis
ezek kozel 50%-dban csak posztoperative igazolédik a
diagnézis. Az ilyen esetekben ismételt, tgynevezett
mésodik mitét elvégzése szikséges (7-13, 18). A
komplettdlé thyreoidectomidk fokozott morbiditassal
jarnak, névekszik a nervus recurrens sériilések és a
posztoperativ hypoparathyreosisok szdma. A komplet-
til6 mitétekre ezért célszeri a betegeket specidlis
endokrinsebészeti centrumokba kiildeni. Tapasztalt se-
bészek miitétei utin a végleges nervus recurrens pa-
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resisek aranya kevesebb mint 1%, a végleges hypopa-
rathyreosisoké 2% (6, 11, 18-21).

Arra kell térekedni, hogy az elsédleges sebészi be-
avatkozds definitiv terdpia legyen. A differencialt és a
medullaris pajzsmirigyrdkok gyakran szoliter gobok
formajiban jelentkeznek (szcintigrafidn ,hideg go-
bok”), amelyeknek malignitasi ritdja 2-6%, j6 jodel-
latottsaga teriileten ennél magasabb. Tizennégy éves
kor alatt és 60 év felett a szoliter gobok malignitasi ra-
tdja elérheti az 50%-ot (4, 5, 9, 10, 12, 14, 22, 23)! Ha
a finomti-aspirdcids citolégia (FNAC) gyants, illetve
bizonytalan, Hiirthle- (oxyphil) sejtek vagy ,follicu-
laris neoplasia” esetén, els6 lépésben lobectomia és
isthmusreszekci6 a helyes sebészi eljaras, centrilis nyi-
rokcsomé-dissectioval (6, 12, 13, 24). Ha az intraope-
rativ fagyasztott szovettani vizsgilat malignitdst igazol,
azonnal folytathat6 a m{itét az ellenoldalon. Amennyi-
ben ezzel sincs biztos diagnézis, meg kell varni a vég-
leges hisztopatolégiai eredményt. A paraffinba dgya-
zott szovetblokkokbol szériametszeteket készit a pa-
tolégus, az azokban talilhat6 tok- és érinvizié lesz a
malignitds szovettani bizonyitéka. Az elsédlegesen el-
végzett lobectomia tehdt vagy végleges terdpidnak bi-
zonyul, vagy a részletes szdvettani vizsgélattal igazolt
malignitds esetén komplettdlni kell a mitétet, de mar
csak az ellenoldalon. Ezzel a stratégiaval elkeriilhetd a
posztoperativ komplikiciok szdmdnak novekedése,
ami a komplettdlé mitétek utdn t6bbszoros lehet (6,
13, 18, 21, 24-26). A papillaris pajzsmirigyrikok gyak-
ran bilateralisak és multifokalisak, emiatt nem sorolha-
tok be az ,alacsony” vagy a ,magas” kockdzatt csopor-
tokba. Nem indokolt komplettdlé thyreoidectomia
olyan papillaris microcarcinoma esetén, amely unifo-
kalis, intralobularis elhelyezkedésti, és benignus pajzs-
mirigybetegség miitétét kovetSen fedezték fel a végle-
ges szovettani feldolgozds sordn (4-8, 11, 12). A
komplettdlé thyreoidectomidt vagy az elsé mitétet
kovetd harmadik-negyedik napon, vagy hirom hénap
elteltével ajanlatos elvégezni (13, 27). A mellette sz616
érveket a 2. tablizar foglalja 6ssze.

A fagyasztott szdvettani metszet rutinszer( vizsga-
latat a szoliter pajzsmirigygobok miitéteinél a finomtii-
aspiricids citolégia érdjiban sokan vitatjak. Kétségte-
len tény, hogy a ,follicularis neoplasidk” eseteiben ke-
véssé informativ, azonban ha papillaris rdk gyantja me-
riil fel, miitét kozben a fagyasztott metszet vizsgilata
eldéntheti a kérdést (28-33). A 3. tdbldzatban felsorolt
érvek és ellenérvek alapjin hasznilhatésiga alig lehet
kérdéses. A szerz8 praxisiban tovdbbra is jelen van.

Az anaplasticus pajzsmirigy-carcinoma expanzive,
rapidan névekvd, tobbnyire mindkét lebenyt érintd tu-
mor, amely révid 1d8 alatt [égati obstrukcidhoz vezet,
besz{iri a révid nyakizmokat, a musculus sternocleido-
mastoideust és a nyaki nagyereket. Szamuk csékke-
n&ben van, miutdn a differencialt rdkok tébbnyire ide-
jében mfitétre keriilnek, de szerepe van ebben a rend-
szeres jodprofilaxisnak is (5, 13). Prognézisa nagyon
rossz, kurativ m{itét végzésére alig keriilhet sor, csupan
palliativ tumorcsékkentésre. A diagnézist a finomtd-
vagy a hengerbiopszia biztositja.

— 2. TABLAZAT )

A komplettilé thyreoidectomia (mdsodik miitét) elé-
nyet

— Megkonnyiti a metasztizisok detektaldsat és
B1]-ablatiojat.

— Lehetdvé teszi a tireoglobulinkoncentricié
monitorozasat.

— Csokkenti a recidivak és a mortalitds ardnyiét.

— Gyakorlott kezekben alacsony a morbiditésa.

— Anaplasticus transzforméciéra nincs lehet8ség.

— Eltavolitja az ellenoldali lebenyben visszamaradt
rakot.

— 3. TABLAZAT )

Intraoperativ fagyasztott szovettani metszet — érvek
mellette és ellene

— Follicularis neoplasmék esetében nem informativ.

— Kiegésziti a bizonytalan FNAC leletet, kiilonésen
PTC gyantja esetén.

— Totlis thyreoidectomia soran alkalmas az eltdvoli-
tott mellékpajzsmirigy identifikildsira, gyands
nyirokcsomok dignitdsanak kimutatdsdra.

— Csokkenti a reopericiok szamat.

— Kéltséget takarit meg.

— Tapasztalt patologust igényel!

FNAC: finomtii-aspirdciés citolégia, PTC: papillaris thyreoideacar-
cinoma

Kiilsg, frakcionélt sugirkezelés lassithatja a prog-
ressziv novekedést, kombinilva doxorubicin adisaval,
ami sugirszenzitizalé is egyben. Stlyos foka léguti
obstrukci6 esetén elkeriilhetetlen tracheostoma végzé-
se (6-8, 12-14).

Kiegészits kezelés

Radioizotdp-kezelés indikilt minden betegnél, aki diffe-
rencidlt pajzsmirigy-carcinoma miatt thyreoidectomiin
esett at, figgetlentl attdl, kiegészitették-e nyaki nyi-
rokcsomo-dissectidval vagy sem (7-14). A kezelést eb-
ben jiratos nukledrismedicina-orvos végzi, aki a multi-
diszciplinaris team tagja. Radioizotép-kezelést csak ar-
ra megfelel8en kialakitott centrumokban végezhetnek.
Az ablativ terdpia négy-hat héttel a m{itét utdn indul-
hat, amikor a basalis TSH-tiikoér 30 mU/] f6l6tt van.
Nem sziitkséges radiojod-kezelés 1 centiméternél ki-
sebb, papillaris vagy follicularis rakok esetén, ahol kor-
litozottan radikilis mdtét tortént, tovibba medullaris
és differencidlatlan carcinomik mftétei utin (8, 12,
34). A kezelés célja, tal az ablatién, az esetlegesen még
meglévs, maradék pajzsmirigyszovet vagy jodfelvevd
metasztizisok elimindldsa. Terhesség, szoptatds kont-
raindikaciét képez.
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1. ABRA' utdn rezidudlis tumormassza maradt vissza, vagy ha a
] ] S ) rezidudlis tumor jodfelvétele nem kielégits, tovibba
lD' z]/f‘ferer/zczdlt P “JZZS,Z;”@’ ’Zk' f recz’dz”ud/e és a morta- irreszekébilis, a kérnyez8 szervekre terjeds daganatok
1tds ardnya az eisoateges Rezeles utan esetén (5, 8-10, 35). Kurativ reszekcié és adekvit izo-
N tépterdpia utin adjuvins percutan sugirkezelés nem
sziikséges. A kezelés technikdja: CT/MR alapt besu-
garzas-tervezés, megavoltos sugarforrds. Mikroszkopi-
307 kus reziduumok esetén — R1 reszekci6 — a dézis 50 Gy,
makroszképos daganatmaradvinynil — R2 reszekeié —
257 — 60 Gy. Medullaris pajzsmirigy-carcinomak miitéte utin
—=— recidiva adott percutan sugirkezelés hatdsossiga nem bizonyi-
207 —e— haldlozas tott.
15
Utdnkovetés
10 H
Az utinkovetés feladata az elsddleges kezelés és az
> adekvit tiroxinkezelés utdn a perzisztdlé vagy recidivé-
16 pajzsmirigyrak detektaldsa, az esetleges miitéti sz6-
Y 0 é 1'0 1'5 2'0 2'5 3'0 3'5 4'0 v8dmények kezelése, a hormonterdpia ellen&rzése,
Evek az elsGdleges kezelés utan pszicholégiai vezetés, tanicsadas.
A papillaris és follicularis rdkok TSH-receptorokat

tartalmazé sejtjeit a TSH stimulalja, ezért a miitéti és a

radiojéd-kezelés utdn hirom nappal el kell kezdeni a
2. ABRA' levotiroxin addsit a TSH-t szupprimédlé dézisban, 0,1-
0,2 mU/I basalis koncentricié eléréséig (8, 12). Ez a
kezelés a beteg élete végéig tart. Az anaplasticus és
medullaris carcinomds betegek thyreoidectomia utin
csak szubsztitaciés kezelést igényelnek (4, 6, 8, 12, 14,
36, 37).

A B'-ablatio utdn 6t-hét hénappal indikilt egy
postablatiés diagnosztikus scan, ,alacsony” rizikoéj
betegek esetében azonban a tireoglobulin ellendrzése
dnmagdban is elégséges. A vizsgilat elStt négy héttel a
T4 adasat fel kell fiiggeszteni. Ha jelent8s izot6pfelvé-
tel mutatkozik, tovabbi 3!I-kezelés sziikséges, amelyet
ismételt szcintigrifia kovet. Ez utdn kezdi Gjra szedni a
beteg a levotiroxint. A szuppressziés hormon kihagya-
sat kovetden felléps, viltozéan stlyos szubjektiv tiine-
tek csokkentésére djabban a rekombinins humin
TSH-t (rhTSH) alkalmazzik, errdl szintén a multidisz-
cipliniris team dont (11, 12, 38, 39).

A szérumtireoglobulin-meghatirozis diagnosztikai
és prognosztikai értékét, a kiiszobérték helyes megva-

Az ablativ d6zis: 1,1-3,7 GBq *'I. Ha a nyakon a te-  lasztdsit a maradék pajzsmirigy mennyisége, a TSH-
rapiat kovet8en miikodd maradékallomany mutathaté  szint, valamint az esetek 10-20%-4ban jelen 1év§ tireo-
ki, a radiojéd-terdpia 6t-hét hénap el-  globulinellenes antitest (TgAb) nagymértékben befo-
teltével megismételhetd. A kezelés lydsolja. A primer kezelés eredményességét hat-nyolc

Inoperibilis papillaris recidiva

A recidivak lehetsvé teszi a megfeleld betegkdve-  héttel a miitétet kdvetSen a szérum tireoglobulinszint-
kétharmada tést, monitorozést a tireoglobulinszint  je jelzi.

az elsé 10 mérésével, mivel az ablatio sordn a nor- A posztoperativ monitorozds sordn hiromhavonta,

évben milis pajzsmirigyszovet tireoglobulin-  majd két évig félévenként ajinlatos a szérumban a tireo-

alakul ki. te.rn.lelés‘e megsziinik. Al?latl.o utin a  globulinésa tlr‘eoglobuln? elleni antitest szintjének meg-

kicsiny jodfelvételd dttét is kimutatha-  hatdrozisa. Teljes thyreoidectomidt kovet8en, az allan-

t6va valhat. déan szupprimalt TSH-szint esetében a nagy érzékeny-

Az ablatiés kezelés csokkentheti a helyi kigjulisok  ségti analitikai médszerek mér a Tg <2 ng/ml kiiszébér-
szdmat és jelent8sen javitja a betegek tulélését (6, 12,  ték felett jelzik a mikrometasztizis megjelenését (40). A
34-36). vizsgalat érzékenysége a TSH-szuppresszié megsziinte-

Percutan sugdrkezelés akkor indikalt, ha magasan dif-  tésével, humdn TSH (thTSH) adagoldsival fokozhaté
ferencidlt carcinomak mftéte és radioizotép-kezelése  (39). A TSH-stimuldlt tireoglobulinszint mérése az
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egésztest-radiojodszcintigrafidt, valamint (a radiojod-
terdpia el8tt) a pajzsmirigyhormon adagoldsinak kells
idejii felfiiggesztését kovetSen oldhaté meg.

A miitét utdn egy-két évvel a TgAb értéke is norma-
lizdlédik, de tumorrecidivik és dttétek megjelenésével
ismét jelent8sen megns (40). Klinikailag 1igazolt loka-
lis recidiva, tiid6- és nyirokcsoméattétek esetében
jelent8s és tartés TgAb-szint-emelkedés tapasztalhaté.
Alacsony tireoglobulinszint mellett a folyamatosan
magas, illetve a posztoperativ monitorozas soran emel-
kedett TgAb-koncentracié prediktiv értéki (12, 34, 36,
40).

Perzisztilé a rik akkor, ha kimutathatéan invaziv
szOvet vagy metasztazis marad vissza a terdpids beavat-
kozisok ellenére is (41).

A rik recidivdjdrol akkor beszélhetiink, ha a kezelés
utén t6bb mint 12 hénappal ismét megjelenik a beteg-
ség. Recidivak rendszerint az utinkovetés elss két évé-
ben jelentkeznek, de késébb is kialakulhatnak. (A
szerz8 gyakorlatidban a leghosszabb iddintervallum a
recidiva megjelenéséig 25 év volt!)

A kigjulasi rita az életkorral ardnyosan emelkedik:
30 évvel az elsd kezelés utdn — limitalt radikalitdsa m-
téteket kovetSen — akar 30-35% is lehet (1. dbra). A re-
cidivak kétharmada az elsé 10 évben alakul ki, a mara-
dék egyharmad késdbb (12, 42). Tizenéves korua bete-
geknél a recidivarita magas, alacsony haldlozassal; 1d8s-
korban a recidivarita alacsonyabb, a mortalitds viszont
magas (12, 28).

Az utinkovetés ezért a beteg egész életén it sziiksé-
ges. A differencidlt pajzsmirigyrdk miatt m{itstt bete-
geknél — még megtelel§ primer elldtds esetén is — 5-30%
kozote varhaté regiondlis kidjulds és/vagy tdvoli attée
megjelenése. A helyi recidiva (2. dbra) valamivel gyako-
ribb, 5-20%-ban fordul el8, mig a tdvoli metasztazisok
kialakuldsinak valészintisége 10-15% kozott mozog (6,
11, 12, 42). A perzisztilé vagy recidivalé pajzsmirigyrak
korai felismerése kiemelked&en fontos a gyogyulas és a
talélés szempontjabol. A rikos beteg sikertelen kezelé-
sének legfbb oka a tumorinvazi6 és az attétképzés. A
differencialt carcinomdk j6 prognézisa ellenére a
papillaris tipusi carcinoma miatt m{it6tt betegek 10%-a,
a follicularis tipustval m{tott betegek 20-40%-a tumor
miatt hal meg (9, 12, 14, 34, 42). A ha-
lalokok vagy a lokélis recidivak vagy a
tivoli metasztazisok szdv&dményei

4. ABRA]

3. ABRA
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A pajzsmirigyrdkok jellegzetes dttétképzése: a) papillaris, medul-
laris; b) follicularis; c) anaplasticus

nek, rendszerint a tiidébe. Ezzel szemben a follicularis
tipust rakok csak ritkdn képeznek nyaki nyirokcsomo-
dttéteket, de korin és viszonylag gyakran metasz-
tatizdlnak hematogén tton a csontokba, ritkdbban a
tiid8be. Az anaplasticus carcinomédk annyira agresszi-
vek, hogy a lokilis infiltrici6 el6bb okozza a beteg ha-
lalat, mint ahogy még metasztizisok képz&dhetnének.

A differencidlt pajzsmirigyrdkok regionlis és tavoli
dttétei altalaban radiojéddal diagnosztizalhaték és
kezelhet8k (5. dbra). A helyi, regionalis kiajulds terapi-
4ja els8sorban sebészi, de a legjobb eredményeket a
mtét és a P'T kombinicidja biztositja (9, 34, 35). A
nyirokcsomé-metasztizisok mitéti eltdvolitdsa is in-
dokolt, a sebészi beavatkozist itt is minden esetben
131]-kezelés koveti. Ujabban a bent maradt vagy recidi-
vilé nyaki nyirokcsomok eltavolitdsat sikerrel végzik
sizotépvezérléssel”. 100 mCijodizotép beadasit kove-
t8en intraoperativ gamma-szonddval az 1 centiméter-
nél nagyobb nyirokcsomdk detektilhatéak, és egyen-
ként eltivolithatéak. A médszer killonosen hasznos,
ha a nyirokcsomé szokatlan lokalizaci6ja, példaul ér
mogott vagy esetleg a mediastinumban van, illetve ko-
rabbi mitét miatti hegszovetbe dgyazott. Tovibbi
eldnye, hogy igazolja a komplett sebészi excisiot (45).
A tiid6attét ltaliban tobbszorss, ezért sebészi eltivo-
litdsara csak ritkdn kerill sor. A betegek radiojod-
kezelése azonban sokszor ilyen esetekben is hatdsos. A

(35). Sajét és a nemzetkdzi adatok sze-
rint is a papillaris rdkban szenved& be-
tegek kevesebb mint 1%-dnak, a
follicularis tipustak 3-4%-4nak a diag-
nézis feldllitdisa idején mar tdvoli
metasztazisai vannak (4-6, 12, 14, 43,
44).

A pajzsmirigyrakok szovettani ti-
pusa és azok metasztizisa kozott jel-
legzetes Osszefiiggés van, amelyet a
3. dbra szemléltet. A papillaris és me-
dullaris rikok el8szeretettel adnak re-
giondlis nyirokcsomé-dttéteket mi-
eldtt tavoli metasztizisokat képezné-

Disszemindlt tidbdtté

Py

tasztdzisai. b) Hdrom évvel az izotdpkezelés utin
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5. ABRA]

Follicularis pajzsmirigyrdk osteolyticus dttéte. a) Jobb
femur, patoldgids toréssel; b) lemezes osteosynthesis
utdn

micronodularis tiidémetasztizisokkal jelentkez& bete-
gek kiilondsen jol reagilnak a kezelésre, a betegek t5bb
mint 80%-dban komplett remisszié, ,gydégyulds”
érhetd el (4, 6, 12, 37, 43). Fontos tényezd azonban a
betegek kora. A 40 év alatti betegek 95%-a 6l reagil a
radiojod-kezelésre (3. dbra), mig 40 év felett csak
mintegy 25%-ban észlelhetd a tumor regresszidja. A 40
év  feletti betegekben tébbnyire macronodularis
tiild8metasztazisok jelennek meg és az dttétek mintegy
kétharmada nem veszi fel a radiojédot (12, 37). Ha
szoliter metasztazisrdl van sz6, szegmentreszekcidval
vagy lobectomidval eltdvolithaté. Jédfelvétel esetén az
atlagos tulélés hirom-négy év, mig a jodfelvétel hidnya
maximum egy-két éves tuléléssel jir. Végleges
tumorregresszio, gyégyulds igen ritka (37).

A monofokilis csontattét sebészi eltdvolitdsa szin-
tén indokolt. A sebészi beavatkozas célja lehet még a
tumor megkisebbitése, ortopédiai megoldasa, az esetle-
ges fractura vagy neurolégiai komplikiciok megelzése
(5. dbra). A sebészi beavatkozist radiojéd- és kiilsd su-
garkezelés koveti (12, 14, 34, 36, 43, 46).

Multifokélis csontmetasztizisok esetén a radiojéd-
terdpia akkor indokolt, ha a metasztizisban radiojéd-
felvétel mutathaté ki (5, 12, 33, 43, 46). A terapids ha-
tas fiigg a radioj6d-felvétel mértékétdl és a terdpids do-
zis nagysagitdl. A radiojoéd- és a sugdrterdpia hatdsira a
lyticus metasztazisban meszesedés indul meg, a fijda-
lom jelent8sen csokken. Végleges gyogyulis ritkan for-
dul el8, a betegek kétharmada nyolc-kilenc éven beliil
meghal.

A multidiszciplindris kezelés évek 6ta fontos szere-
pet jatszik az dttétes vagy recidival¢ differencialt pajzs-
mirigyrikok kezelésében. Segitségével a disszeminalt
pajzsmirigyrakos betegek egy része meggydgyithatd,
de még a nem véglegesen gyogyult esetekben is hossza
évekre sz616 tiinetmentesség érhetd el. Helyi-regiona-

LAM 2008;18(2):111-118.
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A csalddsziirés és a korai miitét idézitése medullaris
carcinomdkban

csaladsztrés

|
v v

familidris sporadikus
(genetikai vizsgdlat) (szérumkalcitonin-
meghatdrozds)

A mdtét idépontja

FMTC 30 éves korig
MEN 2A 5-6. évidl
MEN 2B 1. évtdl

FMTC: familidris medullaris thyreoidea carcinoma, MEN: multiplex
endokrin neoplasia

lis kitjulds esetén 60%, tivoli dttét kialakuldsit kove-
t8en 25-40%-os a 10 éves talélés (5, 12, 14, 43, 44).

A medullaris pajzsmirigyrikok sok tekintetben eltér-
nek a differencialt rakoktdl. A parafollicularis C-sejtek
nem vesznek fel izotépjodot, igy ez nem alkalmas
utdnkdvetésiikre. A szérumkalcitonin — mint a medul-
laris carcinoma specifikus markere — alkalmas erre. A
szérumkalcitonin-koncentricié mérése a posztoperativ
monitorozas sordn megbizhatéan hasznélhaté a recidi-
vék és 4ttétek kimutatdsara.

A kalcitonin mellett a carcinoembryonalis antigén
(CEA) szintén a medullaris carcinoma tumormarkere.
A kevésbé j6l differencialt vagy differencidlatlan tumo-
rokban a C-sejtek elveszithetik kalcitonintermeld ké-
pességiiket és az emelkedett CEA-szint jelzi a daganat
progresszidjit, valamint a recidiva vagy metasztizis
megjelenését.

Perzisztalé vagy ismét emelkedd szérumkalcitonin-
szint leggyakrabban a teljes pajzsmirigykiirtist és a
nyaki nyirokcsomé-dissectiét kovetd nyirokcsomo-re-
cidiva miatt alakul ki. Sokszor igen nehéz eltavolitani a
perzisztilé medullaris rik gécait vagy recidivéit, Tisell
és Bubr erre ajanlja a szisztémdas mikrosebészeti nyi-
rokcsomoé-dissectiot (4, 5, 12, 14).

Sok segitséget ad a posztoperativ recidivak kimutata-
siban a modern nukledris medicina, kozottik is az
FDG-PET/CT (18-F-fluoro-2-dezoxi-D-glikéz, po-
zitronemissziés és komputertomogrifia). A médszer
kiilonosen alkalmas a medullaris rik recidivainak,
rezidualis vagy kigjulé nyirokcsomé-dttéteinek korai
kimutatdsara, lokalizaldsara, tovabbi el tudja kiilonite-
ni a mitéti teriiletben a tumoros recidivit az ott esetle-
gesen kialakulé hegszovettsl. Az FDG-PET/CT t5bb
tumoros gocot képes detektalni, mint a hagyomanyos
képalkoté eljarisok (47).

A medullaris pajzsmirigyrdk mitéte utdn keriil sor a
familidris korformak biokémiai és genetikai sziirésére.
Az el&bbi a basalis vagy pentagastrinnal stimulalt szé-
rumkalcitonin meghatdrozasa, az utébbi a RET proto-
onkogén muticiéjinak kimutatdsa.

Lukdcs: A pajzsmirigyrdkok korszerd komplex kezelése
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Minden 4j betegnél el kell végezni a phaeochromo-
cytoma biokémiai sziirését is. RET-pozitiv gyermekek
esetében (MEN 2A, 609, 611, 618, 620, 630, 634 muti-
ci6k), ha nincs is klinikai jele a medullaris riknak és
normilis a basalis/stimulalt kalcitonin koncentracidja,
Otéves korig el kell végezni a profilaktikus thyreoidec-
tomiat (6. dbra).

Az alacsony” rizikéji muticickat (768, 790, 791,
804, 891) hordozdk esetében nincs konszenzus a tekin-
tetben, hogy hasonléképpen elvégezzék-e a teljes thy-
reoidectomidt Stéves koruk eldtt vagy a pentagastrin-
teszttdl fiiggen varjanak 20 éves korukig (12, 13, 14).

Ha gyermekeknél abnormilis szérumbkalcitonin-
szintet mérnek és a nyakon pajzsmirigygob tapinthatd,
a teljes pajzsmirigyet el kell tavolitani a centrilis nyi-
rokcsomékkal egyiitt. MEN 2B kimutatdsa esetén a
gyermekeknél rogton a diagnézis idején teljes thy-
reoidectomia végzendd kétoldali nyaki nyirokcsomo-
dissectiéval. A medullaris rik a MEN 2B esetén korin
jelentkezik és kiillondsen agressziv, ezért a miitétet egy-
éves kor utdn, amint lehet, el kell végezni. Ha a MEN
2A vagy MEN 2B medullaris rikjival szinkrén egy-

vagy kétoldali phaeochromocytomit taldltak, a
thyreoidectomidkat el6zze meg az adrenalis tumorok
eltavolitasa (13, 36). A korai miitéttel megelSzhetjitk a
medullaris rik kialakuldsit!

Ezeket a betegeket is egész életiik soran monitoroz-
ni kell kalcitoninmeghatdrozisokkal.

Osszegzés

A pajzsmirigyrikok prognézisit a sebészeti beavatko-
zasok min8sége és szelektivitisa alapvetSen meghati-
rozza. A magasan differencialt, a szerv hatdran tal nem
terjed8 tumorok esetében, radiojéddal kiegészitve a
kezelést, bizhatunk a gy6gyuldsban. A medullaris ra-
kok radikalis m{itéte utdn is kiting a prognézis. Prob-
lémaét a kdrnyezetét infiltrils, alacsonyan differencidlt
tumorok jelentenek, amelyek mar interdiszciplinaris
kezelési eljardsokat — kemo-, radioterdpia — igényelnek.
Az anaplasticus tumoroknal nincs el8relépés. Az Gjabb,
betegre szabott kezelési koncepcié eredményességét a
kovetkez8 évek mutatjdk meg.
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RANGOS SZAKMAI ELISMERES MAGYAR KUTATOKNAK

ES EGESZSEGUGYI SZAKEMBEREKNEK

A Magyar Tudomanyos Akadémia akadémikusaibol 4ll6 szakmai zs(iri értékelése alapjan év végén
6todik alkalommal adtdk at a sanofi-aventis Magyar Kutatdsi Dijat, hatodik alkalommal a sanofi-
aventis Eletmidijat és Szakmai Dijakat.

A Magyar Kutatdsi Dfjat a fiatal magyar kutaténemzedéknek a kémia, a molekularis biol6gia, a far-
makolégia és a gyogyszerészet teriiletén elért jelent8s tudomanyos eredményei elismerésére ado-
ményozzdk. A dijat idén dr. Nyerges Miklés, a Budapesti Miszaki és Gazdasigtudomanyi Egyetem
Szerves Kémia és Technol6gia Tanszéki Kutatécsoportja munkatarsa kapta.

A sanofi-aventis Eletmtdijat az egészségiigyben dolgozok kozosségének javaslata alapjan olyan
szakemberek kaphatjak meg, akik orszdgosan elismert, iskoldt teremtd, gyakorlati és szervezd-
munkit fejtenek ki. 2007-ben prof dr. Edes Istvin (Debreceni Egyetem, Orvos- és Egészségtudo-
ményi Centrum) kiemelkedd szakmai kutatémunkdjit ismerték el.

A sanofi-aventis Szakmai Dijat a diabetolégia, az onkoldgia teriiletén, illetve az atherothrom-
bosissal vagy a hypertonidval kapcsolatosan elremutaté kutatdsokat végzs, 45 évnél fiatalabb pa-
lyazok nyerhetik el tudoméanyos dolgozatukkal, megjelenés elétt all6 publikiciéjukkal. Idén két
szakembert dijaztak: Jost Norbert Ldszlé (Szegedi Tudomanyegyetem) kutatdsai a szivritmuszava-
rok jobb megértéséhez, a ritmuszavarokat kezel8 gyogyszerek teszteléséhez nytjtanak 6ridsi segit-
séget. Dome Baldzs (Orszigos Koranyi Tbc- és Pulmonolégiai Intézet) a nem kissejtes tiiddrék ki-
alakuldsa és bizonyos egyéb csontvel§-eredetii sejtek megjelenésével és szamaval kapcsolatos kuta-
tasair6l megjelent cikkeivel nyert.

Egészségiigyi kezdeményezés kateg6ridban Szakmai Dijjal a szlirgvizsgélatok elvégzésében, feldol-
gozésa terén elért eredményeket ismerik el. Borsos Ildikd, a h6dmez&vasarhelyi kérhdz gyermek-
szakdpoldja, gy8ztes palydzatiban kiskord, talsilyos, hypertonids gyermekek vizsgilatdval foglal-
kozik, munkaja kézéppontjaba a tiplilkozis és a betegség kialakuldsa kézti kapcsolatot allitotta.

LAM 2008;18(2):111-118.

Lukdcs: A pajzsmirigyrakok korszerd komplex kezelése




<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /None
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Error
  /CompatibilityLevel 1.3
  /CompressObjects /Off
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJDFFile false
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails true
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /SyntheticBoldness 1.00
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize false
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /DownsampleColorImages false
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /DownsampleGrayImages false
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /DownsampleMonoImages false
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName (http://www.color.org)
  /PDFXTrapped /Unknown

  /Description <<
    /JPN <FEFF3053306e8a2d5b9a306f30019ad889e350cf5ea6753b50cf3092542b308030d730ea30d730ec30b9537052377528306e00200050004400460020658766f830924f5c62103059308b3068304d306b4f7f75283057307e305930023053306e8a2d5b9a30674f5c62103057305f00200050004400460020658766f8306f0020004100630072006f0062006100740020304a30883073002000520065006100640065007200200035002e003000204ee5964d30678868793a3067304d307e305930023053306e8a2d5b9a306b306f30d530a930f330c8306e57cb30818fbc307f304c5fc59808306730593002>
    /FRA <>
    /DEU <>
    /PTB <>
    /DAN <>
    /NLD <>
    /ESP <>
    /SUO <>
    /ITA <>
    /NOR <>
    /SVE <>
    /ENU <>
  >>
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2540 2540]
  /PageSize [176.000 251.000]
>> setpagedevice


