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УВОДНА РЕЧ

Водичи добре клиничке праксе треба да унапреде квалитет здравствене заштите, допринесу унапређењу 
свих дијагностичких и терапијских процеса у медицини кроз побољшање шансе пацијената да оз-
драве и рехабилитију се на најбољи могући начин. Водичи предстaвљају препоруке о одговарајућем 
третману и нези базираним на најбољој постојећој пракси. Иако помажу здравственим радницима у 
обављању посла, не могу представљати замену њихових знања, професионалних способности и инди-
видуалног приступа пацијентима.

Министарство здравља Републике Србије препознало је значај примене водича при дијагнози и лечењу 
пацијената, базираних на најадекватнијим примерима из теорије и праксе и оформило Републичку 
стручну комисују за израду и имплементацију  националних водича добре клиничке праксе. У оквиру 
пројекта „Пружање унапређених услуга на локалном новоу – DILS“ у току 2013. године израђено је 
тринаест, а у оквиру пројекта „Унапређење рада службе за здравствену заштиту жена у области зашти-
те репродуктивног здравља и планирања породице“ израђен је један национални водич, који треба да 
послуже здравственим радницима као олакшица у њиховом свакодневном раду. 

Уверена сам да су водичи значајан путоказ у лечењу и нези пацијената, да ће бити корисни за даљи раз-
вој и изједначавање стандарда, и за едукацију здравствених радника. Сигурна сам да ће водичи имати 
утицаја и на побољшање комуникације између здравствених радника и пацијента, да ће их стручна 
јавност проучити и примењивати, а да ће корисницима здравствених услуга и широј јавности подићи 
ниво информисаности за одређене области у здравству.

Захваљујем свим колегама који су уложили труд и били ангажовани на изради водича, а посебну зах-
валност желим да изразим проф. др Надежди Човичковић Штернић као председнику Републичке 
стручне комисије, која је координирала комплетан рад свих укључених, као и pуководиоцима радних 
група за поједине области: проф. др Елки Стефанов, проф. др Јелени Друловић, др сц. Славку Јанко-
вићу – научном сараднику, проф. др Душици Лечић Тошевски, доц. др Ивану Палибрку, проф. др Ма-
рији Митић Миликић, проф. др Весни Бумбаширевић, проф. др Владимиру Пажину, проф. др Немањи 
Дамјанову, проф. др Бранислави Глишић, доц. др Владану Вукчевићу, др Ивици Младеновићу, проф. 
др Божи Трбојевићу и др сц. мед. Катарини Седлецки.

                                                                  Министар здравља
       Проф. др Славица Ђукић Дејановић



УВОДНА РЕЧ УРЕДНИКА

Национални водичи за дијагностику и лечење одређених болести заснивају се на принципима 
добре клиничке праксе и на медицини заснованој на доказима што и представља основни посту-
лат. На тај начин се омогућава формирање јединственог дијагностичког и терапијског приступа 
болесницима широм Србије, обезбеђује се равноправност сваког болесника, односно могућност 
да добије исти третман без обзира на то да ли се лечи у мањем здравственом центру или у здрав-
ственој установи терцијерног нивоа заштите.

Осим тога, у садашњој преплављености бројним информацијама, лекару-практичару често пред-
ставља проблем да изабере право решење, те водич треба да пружи сигурност правилног избора 
и најадекватнијег поступка у датим околностима.      

Коначно, национални водичи представљају вид континуиране медицинске едукације која се оба-
вља кроз процес имплементације лекарима са сва три нивоа здравствене заштите.    

Национални водичи добре клиничке праксе представљају дело радних група и рецензената, саста-
вљених од најеминентнијих домаћих експерата за поједине медицинске области, номинованих 
од стране Републичке стручне комисије за израду и имплементацију националних водича добре 
клиничке праксе Министарства здравља Србије. Основни задатак радних група био је да уједине 
своју стручност, податке добијене претраживањем најсавременије литературе и да све то усагласе 
са социоекономском стварношћу у Србији и нашим здравственим системом, што свакако није био 
лак задатак.

Овакви типови националних водича добре клиничке праксе већ постоје у многим развијеним 
земљама (нпр. NICE и SIGN у Великој Британији). 

Наши експерти су имали на располагању Водич за израду националних водича добре клиничке 
праксе који им је дао основне смернице о начину прикупљања и анализирања литературе, писања 
водича и посебно градацији нивоа доказа и степена препорука.

Најзад, национални водичи добре клиничке праксе немају обавезујући карактер; на савести сва-
ког лекара је да у лечењу свог болесника примени оно што тренутно важи као најефикаснији 
дијагностички и терапијски принцип у свету.

Председник Републичке стручне комисије 
за израду и имплементацију
водича добре клиничке праксе
Проф. др Надежда Човичковић Штернић



НИВОИ ДОКАЗА И СТЕПЕНИ ПРЕПОРУКА

Ниво доказа А: докази из метаанализа мултицентричних, добро дизајнираних контролисаних сту-
дија. Рандомизоване студије са ниским лажно позитивним и ниским лажно негативним грешкама 
(висока поузданост студија)

Ниво доказа Б: докази из најмање једне добро дизајниране експерименталне студије. Рандомизо-
ване студије са високо лажно позитиним или негативним грешкама (ниска поузданост студије) 

Ниво доказа Ц: консензус експерата

ДКП (добра клиничка пракса): ниво доказа је заснован на неконтролисаним студијам или на ис-
куству експерата који су учествовали или учествују у изради европских/светских водича

Степен препоруке I: постоје докази да је одређена процедура или терапија употребљива или ко-
рисна

Степен препоруке II: стања где су мишљења и докази супротстављени
 Степен препоруке IIa: процена ставова/доказа је у корист употребљивости

 Стeпeн препоруке II b: примењивост је мање документована на основу доказа

Степен препоруке III: стања за која постоје докази или генерално слагање да процедура није 
применљива и у неким случајевима може бити штетна

Степен препоруке IV: на основу неконтролисаних студија, појединачних случајева или експерт-
ског мишљења

√: препорука заснована на клиничком искуству групе која је сачинила водич
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Водич за поступак са чвором у штитастој жлезди

1. Циљ водича
Намера је да се обезбеде смернице за све који учествују у поступку са оболелима од чворасте 

струме. 
Сажетак препорука за поступак са тироидним чвором/чворовима прилагођен је за употребу у 

најширем кругу лекара примарне здравствене заштите, породичне медицине, специјалиста интерне 
медицине у секундарној здравственој заштити, а намењен је и свим специјалистима и ужим спе-
цијалистима у терцијарном нивоу здравствене заштите. У нашој средини проспективне студије овог 
проблема нису спроведене тако да се препоруке заснивају на анализи ретроспективних студија, 
великом броју експертских ставова и расположивој литератури.

У циљу постизања прегледног и у пракси употребљивог водича, у припреми се нарочито водило 
рачуна да се: 

- дефинише тироидна нодозна болест
-  одабере одговарајући редослед поступака у дијагнози и утврђивању природе једног или више 

чворова (нодуса) у штитастој жлезди
-  усмери избор и редослед поступака у лечењу, у зависности од структурне и биолошке природе 

чвора
- утврде поступци за безбедно праћење особа са бенигним тироидним чворовима и
- оцене поступци са тироидним нодусом/чворовима у трудница и деце

2. Дефиниција тироидног чвора
Чвор у штитастој жлезди (тироидни нодус) је ограничена промена грађе тироидне жлезде. Неке 

ограничене промене грађе, чворови, могу да се издвоје опипавањем али се не виде ултразвуком или 
другим поступцима визуализације (1). Много чешће је да се ултразвуком и другим поступцима слико-
вног приказивања открију једна или више ограничених промена у штитастој жлезди које се не палпи-
рају. Промене које се случајно открију у тироидном ткиву поступцима предузетим у циљу испитивања 
других структура врата називају се тироидни инциденталоми. Непалпабилни чворови имају исти сте-
пен опасности за злоћудну природу као и палпабилни исте величине (2). Уобичајено је да се приступа 
испитивању нодуса > 10 мм највећег пречника пошто они могу да буду клинички значајан тироидни 
малигнитет. Испитивању нодуса ≤ 10 мм пречника приступа се само ако постоји додатни разлог за 
сумњу на малигнитет (породична или лична анамнеза тироидног малигнитета, анамнеза зрачења врата 
у детињству и адолесценцији, ултразвучне особености нодуса, придружена лимфаденопатија) (3).

Тироидни чворови не представљају једну болест већ су клиничко испољавање великог броја 
различитих тироидних болести (4). Нетуморски чворови се могу наћи у особа са тироидном хи-
перплазијом, са запаљенским или аутоимуним тироидним болестима, грануломима, хеморагијским 
или колоидним цистама. Унутар ткива жлезде чворови се могу појавити као појединачни или ви-
шеструки. Код вишеструких нодуса, један чвор може показивати клиничку доминацију у смислу 
раста, димензија и особености функције. Опасност од малигнитета је слична између појединачног 
хипофункцијског нодуса и сличног нодуса у полинодозној струми. Основни циљ дијагностичког 
приступа у тироидном нодусу је разликовање бенигних од малигних чворова и, у случају малигне 
болести, избор одговарајућег оперативног и постоперативног лечења (5).

2.1. Учесталост тироидних нодуса

Преваленца тироидних нодуса се оцењује на 4 до 7% у општој популацији када се испитују 
палпацијом. Ова учесталост знатно расте ако се посебно посматра популација жена и нарочито у 
старијем животном добу, преко 60 година. Када се у истраживању користе технике визуализације, 
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учесталост расте на преко 50% популације која се испитује ултразвуком, док се у аутопсијским 
серијама описује налаз једног или више тироидних нодуса у до 67% узастопно обдукованих особа 
умрлих због нетироидне болести (6, 7, 8).

Годишња инциденца тироидних нодуса у свету веома се разликује у зависности од снабдевања 
јодом у популацији, демографских особености популације, поступака у истраживању и укупног 
квалитета здравствене службе (9).

2.2. Трагање за тироидним чворовима

Тироидни чворови и струма су чести и обично се откривају случајно, ултразвучним прегледом 
врата из других разлога. Већина, преко 95% овако откривених нодуса су бенигни (10). Због тога је 
неопходно да се у примарној здравственој заштити постигне висок степен познавања проблема, 
способност издвајања случајева које треба упутити на даље испитивање и колики је степен хит-
ности даљег испитивања. Преглед штитасте жлезде треба да буде обавеза сваког лекара примарне 
здравствене заштите. Ако се клиничким прегледом постави сумња на постојање тироидног/тироид-
них нодуса, пацијент се упућује ендокринологу ради даљег поступка (8, 10).

Болничко испитивање природе тироидног чвора најчешће није потребно. Посебно прилагођене 
дијагностичке јединице са одговарајућим условима за дијагностику тироидне грађе и функције су 
пожељне. 

2.3.  Препоручени ниво здравствене заштите у поступку са тироидним 
чворовима (11)

Препорука 1.

2.3.1.  Пацијенти са тироидним чворовима који се  
могу збрињавати у примарној заштити

а. Пацијенти са чворовима који се годинама не мењају и који немају друге особености сумњиве 
на злоћудну природу (особа је одрасла, нема анамнезе излагања зрачењу у детињству и адолесцен-
цији, нема породичне анамнезе тироидног канцера, нема палпабилне цервикалне лимфаденопа-
тије). Ниво доказа Б,  степен препоруке 2а.

б. Пацијенти са непалпабилним асимптомским нодусом <10 мм пречника случајно откривеним 
прегледом врата без других особености које упућују на злоћудну природу. Ниво доказа Б,  степен 
препоруке 2а.

2.3.2. Пацијенти који се упућују на даље испитивање, али без посебне хитности

а. Пацијенти са чворовима и промењеним тестовима тироидне функције (ТТФ). Ови се пацијен-
ти упућују ендокринологу, канцер штитасте жлезде је у овој групи веома редак. Ниво доказа Б, 
степен препоруке 1.

б. Пацијенти са анамнезом изненадног бола и отока у предњој ложи врата (вероватна крварећа 
циста или запаљење). Ниво доказа Б, степен препоруке 2а.

в. Пацијенти са отоком у штитастој жлезди који је нагло настао или убрзано расте у току одређе-
ног времена. Ниво доказа Б, степен препоруке 2а.

2.3.3. Симптоми који упућују на убрзано трагање:

а. Необјашњива промуклост са појавом струме. Ниво доказа Б, степен препоруке 1.
б. Тироидни чворови у деце. Ниво доказа Б, степен препоруке 1.
в. Цервикална лимфаденопатија са отоком у тироидној жлезди (обично дубоки цервикални или 



НАЦИОНАЛНИ ВОДИЧ ДОБРЕ КЛИНИЧКЕ ПРАКСЕ ЗА ДИЈАГНОСТИКОВАЊЕ И ЛЕЧЕЊЕ ТИРОИДНИХ НОДУСА И ДИФЕРЕНТОВАНОГ ТИРОИДНОГ КАРЦИНОМА

13

супраклавикуларни регион). Ниво доказа Б, степен препоруке 1.
г. Безболна тироидна маса која брзо расте у току неколико седмица (ретка појава тироидног 

канцера, виђа се у анапластичном карциному или лимфому). Ниво доказа Б степен препоруке 2а.

2.3.4.  Симптоми због којих је потребно неодложно упућивање (истог дана) у установу 
која има могућност хируршког збрињавања:

а. Стридор удружен са отоком тироидне жлезде. Ниво доказа Б, степен препоруке 1.

2.3.5.  Ко упућује болесника ком лекару?

Препорука 2.
а. Пацијент се упућује еднокринологу који по потреби ангажује и лекаре других специјалности 

(хирург, специјалиста нуклеарне медицине, ОРЛ и сл.). Ниво доказа Ц, степен препоруке 2.
б. Пацијенти са хипер или хипотироидизмом и нодозном струмом могу имати и тироидну неоп-

лазму и треба их упутити ендокринологу. Ниво доказа Б, степен препоруке 2а.
в. Тражење ултразвучног прегледа или испитивања изотопима на нивоу опште праксе може да 

успори дијагнозу канцера и стога се не препоручује (4). Ниво доказа Ц, степен препоруке 1.

3.  Дијагностички поступци и утврђивање  
природе тироидног нодуса
Најважнији дијагностички поступци у оцени тироидног (тироидних) нодуса су (11):
- утврђивање структурне природе нодуса
- утврђивање функцијске активности нодуса

3.1. Утврђивање природе чвора

Корисни подаци из анамнезе су: како је откривен чвор/чворови, када је откривен, да ли је био 
или је болан, да ли расте, да ли постоје пратећи симптоми и знаци, да ли је особа лечена или се лечи 
због промене тироидне грађе или функције, да ли је у породици било болести штитасте жлезде, 
уже географско порекло пацијента (4). Пошто је основни циљ поступка са тироидним нодусом бла-
говремено откривање тироидног малигнитета, посебно се постављају питања значајна за злоћудну 
природу нодуса. Подаци из анамнезе сугестивни за малигнитет јесу зрачење целог тела за транс-
плантацију костне сржи, излагање радијацији у детињству и адолесценцији, породична анамнеза 
канцерских синдрома (Cowden-ов синдром, фамилијарна полипоза, Carney-јев комплекс, мултипла 
ендокрина неоплазија), изразито брз раст нодуса и појава промуклости (12). 

3.2. Физикални налаз

Примењује се потпун и целовит преглед пацијента са посебно пажљивом инспекцијом и пал-
пацијом врата, дубоких вратних лимфних нодуса и свих других нодуса у врату, посебно супракла-
викуларних. Физикални знаци сугестивни за злоћудну природу нодуса су парализа гласних набора, 
непокретност, причвршћеност лимфних чворова за околна ткива, тврдоћа и нејасна ограниченост 
нодуса и фиксираност нодуса за подлогу.

Препорука 3.
а. Сваком пацијенту са нодозном струмом треба узети исцрпну анамнезу и обавити педантан и 

потпуни преглед, са посебним освртом на структуре врата и главе (3, 4, 11). Ниво доказа А, степен 
препоруке 1.
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3.3. Испитивања која се обављају до одлуке о коначном поступку 

3.3.1. Оцена рада штитасте жлезде

Мерење тиреостимулишућег хормона тиротропина (ТСХ) у серуму је почетни поступак у оце-
ни функције нодозне струме. Уколико се добије снижена вредност ТСХ, урадити сцинтиграфију 
штитасте жлезде технецијумом или радиоактивним јодом (3). Рутинско мерење тироидних хормона 
није економски оправдано и они се одређују само ако се добије измењена вредност ТСХ, виша или 
нижа од нормалне. Хормони тироидне жлезде се користе у праћењу ефеката лечења функцијских 
тироидних чворова (4).

Препорука 4.
а. Сваком пацијенту са нодозном струмом треба одредити ТСХ у серуму као први тест у оцени 

тироидне функције. Ако су вредности ТСХ изван референтних граница, одредити хормоне тиро-
идне жлезде (тироксин или тријодтионин). Ниво доказа А, степен препоруке 1.

3.4. Мерење тироглобулина у серуму 

Тироглобулин у серуму је у сразмери са масом и радом штитасте жлезде. 
Препорука 5.
а. Рутинско мерење тироглобулина у преоперативној оцени тироидног нодуса се не препору-

чује. Ниво доказа Б, степен препоруке 2б.

3.5. Мерење калцитонина у серуму 

У више ретроспективних и неким проспективним студијама оцењивана је вредност одређивања 
калцитонина у испитивању тироидног нодуса (13, 14). Рутинска оцена калцитонина у серуму може 
да открије хиперплазију Ц ћелија (ЦЋ) или медуларни карцином (МТК) у ранијем стадијуму и опште 
преживљавање може бити продужено. Неопходно је да се искључе остали разлози за пораст калци-
тонина (Табела 1). Ако су вредности калцитонина само благо повишене, треба урадити алцијумски 
тест (ив примена 2,5 мг калцијума по килограму телесне тежине у брзој инфузији, калцитонин од-
редити пре, 3, 5, и 10 минута после инфузије). Вредности од ≥ 500 нг/мл калцитонина у серуму по-
сле стимулације калцијумом оправдавају оперативно одстрањивање штитасте жлезде (15). Вредност 
поступка је умањена малим али познатим бројем калцитонин негативних тумора Ц ћелија (16). 

Препорука 6.
а. Калцитонин треба одредити код првобитног испитивања сваког болесника са чворастом стру-

мом. Ако је базална вредност изнад дозвољених граница после искључења узрока изван Ц ћелија, 
урадити калцијумски тест. Нормалан калцитонин не искључује тумор Ц ћелија. Ниво доказа Б, 
степен препоруке 2а.

Табела 1. Стања са повишеним калцитонином осим хиперплазије ЦЋ и МТК
Инхибитори протонске пумпе
Хронични тироидитис (несигурно)
Псеудохипопаратироидизам А1
Хронична бубрежна инсуфицијенција
Интерференца са антителима

Због све веће учесталости хроничног тироидитиса који се клинички често испољава као псеудо-
нодозна струма са УЗ хипоехогеним псеудочворовима, често се јављају тешкоће у диференцијалној 
дијагнози природе добијених налаза. Одређивање тироидних аутоантитела, посебно антитела пре-
ма тироидној пероксидази (ТПОАт) је врло корисно ако постоји сумња на аутоимуни тироидитис. 
Антитела према тиреоглобулину су далеко мање специфична и имају мањи клинички значај. Због 
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тога, одређивање тироидних аутоантитела, посебно антитела према тироидној пероксидази, треба 
урадити само ако постоји сумња на аутоимуни тироидитис.

4. Ултразвук врата
Данас је ултразвук врата и посебно штитасте жлезде поступак од великог значаја у откривању, 

оцени и праћењу тироидног/тироидних нодуса и треба га применити и ако се присуство нодуса 
утврди палпацијом (17). Ултразвучни преглед је значајан у процени опасности од природе чвора, 
прецизном утврђивању броја и величине нодуса, оцени лимфаденопатије и ултразвуком вођеним 
убодом танком иглом (УТИ) (18). Ултразвук поуздано описује изглед и величину доминантног но-
дуса и других, опипљивих и непалпабилних чворова (19). Користан је у аспирацији цистичних 
промена у жлезди (20). 

4.1. Употребна вредност ултразвучног прегледа врата

Ултразвучни преглед штитасте жлезде треба да одговори на следећа питања: Да ли нодус/и 
одговара/ју палпабилној/им промени/нама? Колике су тачно димензије нодуса? Да ли нодус има 
доброћудне или сумњиве УЗ особине? Да ли постоји сумњива лимфаденопатија врата? Да ли је 
нодус и у којој сразмери цистичан? Да ли је нодус смештен постериорно у штитастој жлезди? Две 
последње особености указују на то да убод треба урадити под контролом ултразвуком. 

Осим палпабилних, могу се наћи и чворови који се не палпирају али се виде ултразвуком.  Због 
тога је ултразвучни преглед штитасте жлезде и лимфних нодуса врата оправдан и када нема палпа-
билних промена ако постоје клинички разлози за сумњу (анамнеза, пол, узраст, географско порекло).

4.2.  Ултразвучне особености које указују на могућу  
злоћудну природу нодуса

Ултразвучне особености сугестивне за злоћудну природу нодуса су: хипоехогеност, неправилна 
ивица, одсуство засенчења око ивице нодуса, микрокалцификације, интранодозна хиперваскулар-
ност и регионална лимфаденопатија. Удруженост ових ултразвучних особености може имати вели-
ку вероватноћу предвиђања малигнитета.

Поред особености нодуса у штитастој жлезди, ултразвук је веома важан у оцени лимфних ноду-
са врата. Физикални налаз сумњиве аденопатије врата оправдава ултразвучни преглед и лимфних 
нодуса и штитасте жлезде због велике могућности локалних метастаза непрепознатог папиларног 
тироидног карцинома. 

Осим наведених разлога, ултразвучни преглед се обавља и у циљу добијања прецизних ди-
мензија чвора/чворова и ради бољег праћења могућих промена у току трајања болести. Поједине 
УЗ особености нодуса су врло убедљиве за одређену (доброћудну или злоћудну) природу нодуса. 
Прецизна локализација нодуса ултразвуком је од користи код избора поступка УТИ (вођена или не 
ултразвуком, избор пречника и дужине игле, аспирација или пункција).

Неке ехографске особености су убедљиве за доброћудну природу нодуса. Потпуно цистични 
чворови, иако ретки (<2% свих нодуса), врло вероватно нису малигни. Микроцистични чворови са 
преко 50% цистичног волумена нодуса су 99,7% доброћудне природе. Еластографија је поступак у 
развоју који обећава боље ултразвучно разликовање малигних од бенигних нодуса (19, 21). Важно 
је да ултразвучни налаз обавезно садржи податке о броју и положају нодуса у штитастој жлезди, 
величини, изгледу, облику, ивицама, садржају (нарочито ако има калцификација) и ехогености, из-
гледу и васкуларизацији непосредне околине и васкуларизацији самог нодуса. 

Препорука 7.
а. Дијагностички ултразвучни преглед треба урадити код свих особа са сумњом на постојање 

тироидног/тироидних нодуса, доказаном нодозном струмом или случајно нађеним нодусом другим 
прегледом врата. Ниво доказа А, степен препоруке 1.
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б. Цистични, калцификовани и сливени чворови (у полинодозној струми) нису подобни за УЗ 
еластографски преглед. Ниво доказа Б, степен препоруке 2а.

в. Ултразвучни преглед се не препоручује као прегледни (screening) тест у популацији нити као 
рутински поступак у особа са нормалним клиничким налазом и без података из анамнезе о опаснос-
ти за канцер тироидне жлезде. Ниво доказа Б, степен препоруке 2б.

5. Преглед штитасте жлезде радионуклидним скеном
Тироидни радионуклидни скен је једина техника која омогућава in vivo оцену функције тироид-

ног нодуса и открива подручја аутономије у тироидној жлезди. Иако је увођење тироидног ултраз-
вука ограничило употребу сцинтискена, овај тест је још увек користан да 

потврди функцијску природу нодуса када је ТСХ низак. Код деце (ретко код одраслих) овај пос-
тупак се користи у трагању за измештеним (ектопичним) тироидним ткивом и другим поремећаји-
ма развоја штитасте жлезде (22, 23).

Препорука 8. 
а. Сцинтиграфију нодозне струме у одрасле особе радити ако је утврђен снижен ТСХ или постоји 

сумња на ретростернални положај полинодозне струме. Ниво доказа Б, степен препоруке 2а.

6. Убод танком иглом (УТИ)
Убод штитасте жлезде танком иглом је најпоузданији поступак у утврђивању биолошке природе 

нодуса и због тога је обавезни део испитивања и оцене чвора у штитастој жлезди (24). Клиничка 
вредност УТИ зависи од добијања употребљивог материјала и захтева блиску сарадњу клиничара 
и патолога. Вредност УТИ је знатно умањена лажно негативним (око 5%) и лажно позитивним (око 
5%) налазима поред око 10 до 20% неодговарајућих узорака и налаза (25).

Убод штитасте жлезде танком иглом може да уради ендокринолог, цитопатолог, интерниста, 
хирург, радиолог или специјалиста нуклеарне медицине. Свако ко се бави пункцијом треба да буде 
посебно обучен у центрима са већим искуством у овој интервенцији. Убод танком иглом не треба 
да раде особе које обављају мање од 50 интервенција годишње (26).

Ако је нодус палпабилан, пункција танком иглом се ради без контроле ултразвуком. Код нодуса 
већих од 10 мм ради се један убод на сваких 10 мм и из једног убода се праве два размаза. Контрола 
на месту узимања се не препоручује (24). 

Ако је потребна пункција под контролом ултразвуком (нодус ≤ 10 мм, тешко доступан палпа-
цији), избећи контаминацију гелом (24). 

Тироидну цитологију треба да ради патолог са специјалним интересом у тироидној цитологији 
и који је део мултидисциплинарног тима. Увек проценити слагање цитологије са дефинитивним ХП 
налазом (27, 28, 29).

Сви захтеви за УТИ морају да садрже потпун клинички опис са свим појединостима о појави, 
току и изгледу промене, као и месту узимања узорка.

Ако је циста испражњена, треба навести количину, изглед и друге особине аспирисаног садржаја. 
У аспирисаном садржају је могуће одређивање маркера и супстанци које су корисне за дефини-

тивну оцену природе промене (тироглобулин, калцитонин, БРАФ онкоген). Обавезно навести коли-
чину и врсту раствора којим је узорак разблажен (30).

УТИ се користи и за испитивање сумњивих лимфних чворова са истим принципима поступка 
као и код тироидног нодуса. Увећање лимфног нодуса, одсуство хилуса, цистичне промене и ми-
крокалцификације умногоме подижу степен сумње на метастазе у лимфне чворове. Округао изглед 
и појачана прокрвљеност су чешћи али мање осетљив налаз. Такве лимфне чворове треба обавезно 
пунктирати без обзира на величину.

Рутински убоди се не препоручују за све тироидне чворове ≤ 10 мм пречника. Иако су већина 
микропапиларних карцинома случајни налаз, подгрупа од 5 до 10  мм пречника може да има кли-
нички значај. Ту спадају микронодуси удружени са промењеним лимфним чворовима. Због тога је 
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потребно да се код налаза микронодуса пажљиво ултразвуком оцене лимфни чворови средњег и 
бочних простора врата. Ако се нађу лимфни чворови сумњивог, измењеног изгледа, треба урадити 
пункцију сваког сумњивог лимфног нодуса под контролом ултразвуком. У том случају потребно је 
одредити тироглобулин у испирку пунктата. Остале околности у којима се препоручује пункција 
субцентиметарских нодуса су: породична анамнеза папиларног тироидног карцинома; анамнеза 
јонизујујућег зрачења у детињству и адолесценцији; анамнеза претходне хемитироидектомије са 
дефинитивним налазом тироидног канцера. Мешовити цистично солидни чворови и доминантно 
цистични чворови са > 50% цистичне компоненте пунктирају се под контролом ултразвуком да би 
се узео узорак из солидне компоненте. Пражњење циста се може вршити под контролом ултразву-
ком, посебно ако се пацијент жали на болну струму (24, 31, 32, 33).

Препорука 9.
а. Пункција тироидног нодуса танком иглом је обавезна у поступку и оцени тироидног нодуса. 

Ниво доказа А, степен препоруке 1.
б. У циљу побољшања ефикасности поступка, узети узорке са сваког центиметра растојања 

у нодусу, аспирисати сваки нодус у полинодозној струми, цитолошки испитати и течни садржај 
цистичних нодуса. Ниво доказа Б, степен препоруке 1.

в. Индикације за понављање пункције су: 
праћење нодуса са бенигним налазом у претходној пункцији, увећање нодуса, рецидивне цисте, 

чворови преко 40 мм пречника и ако је прва пункција дала неадекватан узорак. Не понављати пунк-
цију пре истека од најмање месец дана од претходне. Ниво доказа Ц, степен препоруке 1.

г. Ултразвучно вођена пункција танком иглом препоручује се за сумњиве непалпабилне чворове, 
доминантно цистичне чворове или чворове постављене позади у тироидном режњу. Ниво доказа А, 
степен препоруке 2а.

д. Пункција непалпабилних УЗ виђених нодуса индикована је само ако постоје две или више 
ултразвучних особености због којих се сумња на малигнитет. Ниво препоруке Б, ниво доказа 2а.

ђ. Пункција лимфног/лимфних нодуса врата вођена ултразвуком веома је важна ако чворови 
имају најмање две од већ описаних особина. Ниво доказа Б, ниво препоруке 1.

е. У испирку пунктата лимфног/лимфних нодуса врата одредити тироглобулин. Ниво доказа Ц, 
степен препоруке 2а.

Узимање исечка се ретко препоручује и може да поремети даљи поступак са пацијентом.

7.  Принципи цитопатолошке интерпретације узорка  
пункције тироидног нодуса танком иглом
Узорак добијен убодом танком иглом може бити задовољавајући или незадовољавајући. Задо-

вољавајући (дијагностички, адекватан) мора да садржи најмање шест група добро очуваних тиро-
идних епителних ћелија са најмање 10 ћелија у групи. Недијагностички или незадовољавајући узо-
рак са недовољним бројем ћелија може се добити пункцијом ацелуларног садржаја цисте, великог 
садржаја крви, лошом техником прављења размаза или неуспехом да се усиса ћелијски садржај (24). 

Уобичајено је да се резултати цитопатолошког прегледа сврставају у 4 категорије: бенигни, ма-
лигни, сумњиви (неодређен, фоликуларна лезија) и неадекватни. 

7.1. Неадекватан узорак

Препорука 10.
(а) Ако је прва пункција дала неадекватан узорак, поновити поступак после најмање месец дана 

паузе, под контролом ултразвуком. Ниво доказа Ц, степен препоруке 1. 
(б) Ако су клиничке и УЗ особености нодуса сумњиве на злоћудну природу, упутити хирургу 

ако се поновљеном пункцијом не добије адекватан узорак. Ниво доказа Ц, степен препоруке 1.
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7.2. Сумњив (неодређен) налаз 

Неодређен цитолошки налаз (фоликуларне лезије, атипије, оксифилне ћелије без других знакова 
запаљења). Неодређени налаз фоликуларне лезије је у 15 до 30% случајева малигнитет. Пошто се у 
узорку добијеном пункцијом не може одредити однос према крвном суду или према капсули, није 
могуће цитолошким прегледом направити разлику између фоликуларног карцинома и фоликулар-
ног аденома. Због тога сваког пацијента са неодређеним цитолошким налазом треба послати на 
операцију, пожељно уз биопсију ex tempore (БЕТ) (34, 35). 

Препорука 11.
Пацијента са неодређеним цитолошким налазом, посебно фоликуларне лезије, треба упутити на 

оперативно лечење. Ниво доказа А, степен препоруке 2а.

7.3. Употреба молекуларних маркера 

Неколико великих проспективних студија потврдило је употребљивост генетских маркера да 
поправе дијагностичку поузданост неодређених цитопатолошких налаза пункције тироидног ноду-
са (БРАФ, Рас, РЕТ/ПТЦ) и протеинских маркера (галектин-3, ТПОАт, ХБМЕ1, ДПДП и сл.) (36). 

Препорука 12.
Употреба молекуларних маркера (БРАФ, РАС, РЕТ/ПТЦ, Паx8-ППАРг, галектин-3, ТПОАт, 

ХБМЕ1, ДПДП) може бити од користи у пацијената са неодређеним цитолошким налазом пункције 
нодуса. Ниво доказа Ц, степен препоруке 1.

7.4. Бенигни цитопатолошки налаз

Ако се пункцијом нодуса добије бенигни цитопатолошки налаз и нема клиничких сметњи, пацијент 
се прати клиничким и ултразвучним контролама. Убод се понавља само ако постоје клиничке или ул-
тразвучне промене нодуса које оправдавају понављање (37). Тироидне чворове са бенигним цитопато-
лошким налазом треба пратити због могућности лажно негативног налаза који се у највећем броју серија 
креће до 5% и већи је код већих нодуса (>4 цм пречника). Други разлог за праћење је могућ раст бенигног 
нодуса са појавом компресивних сметњи, дегенеративних промена у нодусу са крварењем, појава за-
паљења у нодусу, као и појава других нодуса који нису постојали у време првобитног испитивања (38). 

Раст тироидног чвора није сам по себи доказ малигнитета али  јесте индикација за понављање 
пункције. Значајним се сматра повећање једне димензије за више од 5 мм, односно повећање волу-
мена за више од 15%  или пораст највећег дијаметра за најмање 20% (38).

За мешовите, солидно цистичне чворове, разлог за понављање пункције је пораст чврстог дела 
нодуса. У последњим серијама саопштава се нешто већи број лажно негативних налаза пункције 
без ултразвука (1–3%) него са вођењем ултразвуком (0,6%). Оцена величине нодуса палпацијом је 
знатно непоузданија од мерења ултразвуком, због чега се препоручује праћење ултразвуком да би 
се откриле клинички значајне промене величине нодуса (38). 

Препорука 13.
а. Препоручује се да се тироидни чворови са бенигним цитопатолошким налазом прате клинич-

ким прегледом и ултразвуком  6–18 месеци после прве пункције. Ако су величина/волумен нодуса 
стабилни, < од 50% промене волумена или <20% повећање најмање две димензије солидног нодуса 
или солидног дела мешовитог нодуса, наредне контроле су у дужим интервалима од најмање 3 го-
дине. Ниво доказа А, степен препоруке 2а.

б. Ако постоје докази раста нодуса, палпацијом или ултразвуком поновити пункцију под кон-
тролом ултразвуком. Ниво доказа А, степен препоруке 2а.

в. Цитолошки бенигни цистични чворови се прате у краћим временским интервалима због честе 
појаве поновног нагомилавања течности цисте аспирисане пункцијом. Ако се цисте понављају по-
сле вишеструких пражњења (> 3), размотрити оперативно лечење, првенствено хемитироидекто-
мију. Ниво доказа Б, степен препоруке 2б.
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7.5. Малигни цитопатолошки налаз

Као малигни, најчешће се добија налаз папиларне неоплазме, знатно ређе налаз медуларног тиро-
идног карцинома, анапластичног карцинома, лимфома или метастазе другог тумора у штитасту жлезду. 

Препорука 14.
Пацијента са налазом малигне лезије у пунктату нодуса треба одмах упутити на оперативно 

лечење. Ниво доказа А, степен препоруке 1.

8. Полинодозна (мултинодозна) штитаста жлезда
Опасност од малигне природе неког од чворова у полинодозно измењеној штитастој жлезди 

је иста као код појединачног нодуса исте величине. Не препоручује се пункција само највећег, до-
минантног или ултразвучно сумњивог нодуса јер је могућ превид малигнитета (3, 39). Ако је ТСХ 
низак, треба урадити сцинтиграфију полинодозне штитасте жлезде у циљу оцене функцијске ак-
тивности нодуса.

Препорука 15.
а. Ако постоји више чворова ≥ 10 мм, урадити пункцију сваког од њих по принципима за поје-

диначни чвор. Ниво доказа А, степен препоруке 2а.
б. Пункцију под контролом ултразвуком треба урадити у свим чворовима који су постављени 

постериорно, непалпабилни или имају УЗ карактеристике сумњиве на малигнитет. Ниво доказа Б, 
степен препоруке 2а.

9. Супресија раста нодуса левотироксином
Подаци из више контролисаних студија и метаанализа нису потврдили вредност примене лево-

тироксина у циљу смањења величине нодуса у областима са довољним снабдевањем јодом, као што 
је у нашој земљи. Упркос супресивним дозама тироксина које изазивају супклиничку тиреотоксико-
зу, смањење запремине чвора преко 50% постиже се само у до 17% случајева (39, 40).

Препорука 16.
Супресивне дозе левотироксина у циљу смањења величине тироидних нодуса се не препору-

чују. Ниво доказа А, степен препоруке 2а.

10. Тироидни чвор у трудница
До сада нема популацијских студија учесталости и природе тироидног нодуса у трудница тако 

да није познато да ли је у овој групи већа учесталост малигних нодуса. Приступ истраживању и 
поступку са чвором/чворовима у трудница веома је сличан поступку у општој популацији са изузе-
тком забране коришћења радиоактивних нуклида и сваког извора зрачења. 

Ако у труднице са чвором/чворовима ТСХ остане супримован и после првог триместра, пунк-
ција нодуса се може одложити до после порођаја и престанка дојења. Тада је могуће урадити сцин-
тиграфију ради оцене функцијске природе нодуса (3, 41, 42).

Препорука 17. 
Поступак са нодусом у труднице исти је као у осталих, али са забраном примене извора јо-

низујућег зрачења. Ниво доказа А, степен препоруке 1.

11. Тироидни чворови у деце
Тироидни чворови су ређа појава у деце него у одраслих. Оцењена преваленца у популацији 

деце и адолесцената од 11 до 18 година износила је 20 на 1.000 са инциденцом од 7 на 1.000 деце 
годишње (3). 
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Препорука 18.
Дијагностички и терапијски приступ тироидном нодусу (солитарној или полинодозној струми) 

исти је у деце као и у одраслих (клиничка оцена, серумски ТСХ, УЗ, УТИ). Ниво доказа А, степен 
препоруке 2а. 

12. Остала допунска испитивања
Може се приступити и другим испитивањима која нису уобичајена у редовном поступку.
Ако се сумња на истовремени аутоимуни тироидитис, могу се одредити и тироидна аутоан-

титела. Магнетна резонанца или МСЦТ су индиковани ако није могуће са сигурношћу одредити 
границе промене, ако је промена фиксирана или ако пацијент има хемоптизије. Важно је да се не 
користе јодна контрастна средства која могу да спрече каснију употребу радиоактивног јода. Маг-
нетна резонанца са гадолинијумом даје добре информације без каснијих сметњи у преузимању јода 
у било ком делу преосталог тироидног ткива (43). Оцена кривуље проток/волумен је корисна ако 
постоји сумња на опструкцију горњег респираторног пута. 

13.  Клиничке индикације за хируршки  
поступак са тироидним нодусом

Претходно је наведено да се сваки нодус са малигним налазом цитолошког прегледа или сумња 
на фоликуларну и оксифилну лезију упућује на оперативно лечење када се добија и материјал за 
дефинитивни ХП или имунохистохемијски налаз. 

Следеће околности представљају разлог за хируршко лечење тироидног нодуса коме преопе-
ративно није утврђена малигна природа: поремећај дисања и изразито скраћење удаха, отежано 
дисање у напору и код подизања руку изнад главе, поремећај гутања, осећај притиска и израженог 
стезања у грлу, јака промуклост, бол у тироидној ложи, нагли раст отока у тироидној ложи, несигур-
ност и незадовољство пацијента због промене на врату која наружује изглед (39).

Важно је да се са сигурношћу утврди да су симптоми изазвани чворовима или струмом а не не-
ким другим процесом као што су срчана или плућна болест, болести једњака или други тумори вра-
та, средогруђа или плућа. Ако тироидни нодус показује знатне промене запремине или ултразвуч-
них особености упркос бенигном налазу пункције танком иглом, треба узети у обзир оперативно 
лечење (44). Симптоматска унинодозна или полинодозна струма може се лечити терапијском дозом 
радиојода или операцијом после одговарајуће припреме.

14.  Евакуација цистичних лезија и апликација етанола  
или других коагулишућих/каустичних агенаса

Перкутана дренажа цистичних лезија може довести до њиховог ишчезавања или знатног 
смањења. Упркос повољним почетним резултатима, касније је утврђено да је степен рецидива не-
прихватљиво велики и да постоји ризик од превида малигнитета у доминантно цистичној лезији 
(45). Проспективне студије су показале да је апликација етанола и, у мањој мери, хипертоничних 
раствора соли ефиксанија од самосталне евакуације цисте у погледу успешног смањења брзине 
поновне акумулације течности. Смањење запремине праћено је повлачењем осећаја притиска. Ре-
цидиви цистичне акумулације су ређи и у полинодозној цистичној струми, али је обично потребно 
више понављаних апликација етанола. 

Запажено је и клиничко смањење солидних нодуса који су испољили слабије везивање на ра-
дионуклидном сцинтискену, али је ризик од превида малигнитета у оваквим лезијама велики. Не-
жељене последице апликације етанола и каустика су осим ризика за превид малигнитета изразита 
болност интервенције, могућност инфекције или стерилног запаљења са екстремним отоком који 
може да угрози дисајни пут, крварење и некроза околног ткива.
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15. Термална аблација
Радиофреквентна термална аблација (РТА) за смањење већих тироидних нодуса  данас пред-

ставља подручје од све већег интереса (46, 47). Поступак је заснован на апликацији таласа високе 
фреквенце и обавља се у локалној анестезији или значајној седацији. Због извесних методолошких 
недостатака, као и због малог броја студија овог поступка, за сада се не препоручује за рутинску 
употребу у поступку са тироидним нодусом.

Перкутана ласерска аблација вођена ултразвуком много је безбеднији и једноставнији поступак. 
Користи знатно мање електрода (до 4) и због тога је минимално инвазивна процедура. Код највећег 
броја болесника довољна је једна до три процедуре да би се постигао успех: знатно смањење волу-
мена нодуса без поновног раста. Ова интервенција се обавља у локалној анестезији и потврђена је 
њена сигурност и клиничка употребљивост (46, 47).  Због потенцијалних компликација овај посту-
пак смеју да обављају само обучене и искусне особе.

Препорука 19. 
а. Коагулација цистичног или претежно цистичног нодуса етанолом је корисна у третману ноду-

са потврђено бенигне природе. Поступак се не препоручује за солидне чворове чак и ако су хипер-
функцијски нити за чворове у полинодозној струми. Ниво доказа Б, степен препоруке 2а. 

б. Ласерска аблација се може применити у третману тироидних нодуса који изазивају компре-
сивне сметње или козметичке ефекте у особа које не прихватају или нису подобне за оперативно ле-
чење. Поступак ограничити само за специјализоване центре. Ниво доказа Ц, степен препоруке 2а. 

в. Радиофреквентна абација нодуса се не препоручује за рутинску примену. Ниво доказа Ц, 
степен препоруке 2а.
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ВОДИЧ ЗА ДИФЕРЕНТОВАНИ  
ТИРОИДНИ КАРЦИНОМ (ДТК)

1. Потреба за водичем за ДТК
Упркос напретку здравствене неге, дијагностичких поступака и хируршких техника, малигне 

болести остају међу водећим узроцима смрти свуда у свету. Иако ДТК спада у релативно мање 
агресивне епителне туморе у човека, он носи извесну и незанемарљиву опасност од морбидитета, 
терапијског морбидитета и морталитета. 

1.1. Сврха водича

Намера је да се обезбеди водич за све који учествују у поступку дијагностике и лечења ДТК. 

1.2. Основни циљеви водича су:

1. да побољша, поједностави и уједначи дијагностичке поступке у пацијената са сумњом или 
доказаним ДТК,

2. да побољша и уједначи приступ болеснику са ДТК, убрза процес припреме за хируршко 
лечење, обезбеди адекватно и благовремено хируршко лечење и поступак после хируршког 
лечења ДТК,

3. да поправи исход лечења ДТК и да обезбеди бољи квалитет живота особе лечене од ДТК.
Тироидни карцином, иако редак хумани малигнитет (око 1% од свих малигних болести човека), 

најчешћи је малигнитет ендокриног органа. Иако су тироидни чворови честа појава у популацији 
(4 до 7% становништва има један или више нодуса који се откривају палпацијом), малигно је само 
до 5%. Инциденца тироидног малигнитета, нарочито диферентованог у последње време, показује 
знатан пораст (1). Због тога је важан уједначен дијагностички и терапијски приступ тироидним 
чворовима уопште и тироидном малигнитету посебно. 

Разлике у епидемиолошким извештајима из различитих земаља у Европи и свету не одражавају 
само стварну разлику у инциденци и преваленци тироидног малигнитета већ и разлике у начину, 
приступу, могућностима и интересу у различитим срединама да се добију тачни епидемиолош-
ки подаци (2). Уједначена мерила за утврђивање учесталости зависе од уједначених дијагнозних 
поступака а прогноза у великој мери зависи од приступа и поступака у лечењу, због чега је важно 
да се и они уједначе на највишем нивоу квалитета. Због тога се нарочито инсистира на постизању 
највиших стандарда у

- прехируршком испитивању тироидних чворова;
- хируршком лечењу тироидног карцинома и нодуса где је то индиковано;
- примени тумор-нодус- метастаза (ТНМ) и осталих система класификације;
-  постоперативном праћењу оперисаних (сцинтиграфија целог тела, клиничко и ултразвучно 

праћење и одређивање тироглобулина);
- успостављање протокола за рано и позно праћење;
- откривање и лечење локалних, регионалних и удаљених метастаза и рецидива болести.

2. Дефиниција диферентованог тироидног карцинома
Диферентовани тироидни карцином је малигни тумор епителних, фоликуларних, тироидних ће-

лија које су задржале неке особености здравих фоликуларних ћелија: способност да везују јод, да 
производе тироглобулин и да одговарају на дејство тиротропина (ТСХ). У ову групу спадају папи-
ларни тироидни карцином (ПТК) са варијантама које се разликују не само хистолошким изгледом 
већ и клиничким понашањем и фоликуларни тироидни карцином (ФТК) са подгрупом Хиртлео-
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вог (Hürthle) тироидног карцинома (карцином онкоцитних ћелија) (3). Малигни тумори порекла 
других тироидних епителних ћелија (парафоликуларних, Ц, clear ћелија) или тумори који немају 
опи сане способности диферентованог тироидног тумора (потпуно дедиферентоване ћелије у ана-
пластичном тироидном карциному) веома се разликују са становишта епидемиологије, клиничког 
тока и понашања и у великој мери у погледу поступака испитивања (дијагнозе) и постоперативног 
праћења и лечења. Због тога су њима посвећени посебни водичи.

3. Инциденца диферентованог тироидног карцинома
Инциденца тироидног канцера изгледа да је у сталном порасту. Диферентовани тироидни кан-

цер је најчешћи тироидни малигнитет и у различитим серијама достиже и до 95% свих тироидних 
малигних тумора. Од тога ПТК обухвата око 85% свих случајева, док око 10% припада ФТК и до 3% 
су оксифилни (онкоцитни) или Хиртлеови тумори (3). Неке хистолошке варијанте ПТК имају ло-
шију прогнозу (високоћелијска варијанта, колумнарни тип и дифузна склеротишућа варијанта) (5, 
6). Супротно, минимално инвазивни папиларни тироидни канцер се хистолошки одликује микро-
скопским продирањем тумора у капсулу без захватања судова и нема значајан морталитет. Инвазив-
није форме ФТК одликују се појачаном инвазијом у крвне судове и инвазијом ванжлезданог ткива 
или израженом некрозом у тумору (7). Други, слабије диферентовани агресивни тумори, хистолош-
ки су трабекуларни, инсуларни и солидни подтипови. Иако је ПТК најчешћи тироидни малигнитет, 
његово учешће је релативно мање у крајевима са мањим снабдевањем јодом где реципрочно расте 
учесталост ФТК али никада не достиже учесталост папиларног карцинома (8).

3.1. Трагање за диферентованим тироидним карциномом

Нема прихваћеног програма трагања за откривање канцера тироиде у општој популацији. Тра-
гање је могуће код фамилијарних форми тумора, медуларног и папиларног са специфичним он-
когеним мутацијама. Испитивана је улога наследне основе папиларног, фоликуларног и анаплас-
тичнг тироидног карцинома и потенцијална прогнозна вредност неких гена као што су РЕТ, ТРК, 
рас, БРАФ и п53. Тестирање ових гена захтева услове и опрему који нису доступни у редовном 
раду (9, 10, 11). 

Следеће особености се сматрају чиниоцима опасности за појаву тироидног канцера (12-22): 
- ендемска струма
- анамнеза терапијског зрачења главе и врата у детињству и адолесценцији
-  анамнеза опасне близине неком од инцидената са ослобађањем радиоактивних материја, по-

себно радиоактивног јода, у детињству и адолесценцији
- хронични тироидитис (опасност од лимфома)
- породична или лична анамнеза тироидног аденома
-  Cowden-ов синдром (макроцефалија, отежано учење, трепљаст језик, бенигне или малигне 

болести дојке)
- породична аденоматозна полипоза
- фамилијарни тироидни канцер.
Препорука 1.
Иако трагање за тироидним канцером у популацији није могуће, у сваком појединачном случају 

треба да се узме анамнеза тироидног канцера у породици, а у одговарајућим случајевима треба узе-
ти у обзир и генетско испитивање. Ниво доказа Б, степен препоруке 1.

4. Дијагностички и терапијски поступци
Најважнији дијагностички и терапијски поступци односе се на:
а. преоперативну оцену природе тироидног (тироидних) нодуса
б. тумор-нодус-метастазе (ТНМ) и друге системе прогностике;
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в. хируршко лечење;
г. послеоперативни поступак и апликацију радиоактивног јода.
Послетерапијско праћење се посебно осврће на:
а.  улогу дијагнозног скена целог тела (СЦТ), мерење тироглобулина (Тг), анти-Тг антитела 

(ТгАт) и ултразвук врата
б. протоколе за непосредно и дуготрајно праћење после операције ДТК и
в. поступак са локалним и удаљеним метастазама (22).
Предоперативна оцена природе тироидног нодуса је детаљно обрађена у Водичу за тироидне 

чворове.
Најчешће испољавање тироидног канцера је новооткривени палпабилни тироидни нодус или 

пораст величине претходно познатог тироидног чвора. Највећи број особа које се јаве са оваквим 
променама имају доброћудну болест. С друге стране,  прогноза тироидног малигнитета је добра код 
највећег броја пацијената. Због тога се препоручује да се пацијент не упућује на лечење док се не 
утврди тачна или врло вероватна природа промене.

Диферентовани тироидни карцином, нарочито ПТК, захвата лимфне чворове врата у до 50% 
оболелих, зависно од стандарда патолошких техника које су коришћене (23). Промене у лимфним 
чворовима врата могу се наћи и пре него што се открије примарни тумор у штитастој жлезди. Учес-
талост микрометастаза достиже и 90%, у зависности од употребљене технике трагања. Клинички 
значај микрометастаза у поређењу са макрометастазама није са сигурношћу оцењен. Преоператив-
ни преглед врата ултразвуком открива цервикалну аденопатију у 20–31% случајева ДТК, што може 
утицати на хируршки приступ у више од 20% пацијената. Ипак, преоперативно се открива само 
50% промена које се нађу у лимфним чворовима за време операције (24). Ултразвучне особености 
сумњеве на метастазе у лимфним чворовима су:

- губитак масног хилуса, 
- округао уместо овалног изгледа, 
- хипоехогеност, 
- цистичне промене,
- калцификације и 
- периферна васкуларност (25). 
Нема појединачне особености које сугеришу на метастазе ДТК у лимфни чвор. Неки од специ-

фичнијих китеријума су дужина краће осе >5 мм (96%), налаз цистичних подручја (100%), налаз 
хиперехогених тачкастих промена које представљају или колоид или калцификације (100%) и пе-
риферна васкуларизација (82%). Од свих критеријума довољну осетљивост има само периферна 
васкуларност (86%). Сви остали критеријуми имају осетљивост испод <60%. Због тога се не може 
користити само један од наведених критеријума за идентификацију лимфних нодуса захваћених 
малигнитетом. Највећа сензитивност се приписује губитку хилуса, али овај налаз има малу спе-
цифичност (29%) (179). Метастазе су вероватније у лимфним чворовима 3, 4. и 6. простора него у 
2. простору врата. Провера малигнитета у ултразвучно сумњивим лимфним чворовима врата ради 
се ултразвучно вођеном пункцијом са одређивањем тироглобулина у испирку пунктата. Поуздано 
утврђивање стадијума је значајно за одлуку о третману и за прогнозу ДТК (26, 27). За разлику од 
већине других тумора, метастазе ДТК се могу успешно третирати применом радиоактивног јода. 

Пошто је ултразвучни преглед поступак који умногоме зависи од особе која обавља преглед, 
некада се могу користити и други поступци визуализације (ЦТ, НМР), али је њихова осетљивост у 
откривању метастаза у лимфним чворовима мала (30–40%) (28). 

Препорука 2.
а. Преоперативни ултразвучни преглед штитасте жлезде и лимфних нодуса врата, централног и 

нарочито бочних простора препоручује се за све особе које се упућују на операцију због цитолош-
ког налаза малигнитета у пункцији. Ниво доказа А, степен препоруке 1.

б. Ултразвуком вођена пункција непалпабилног чвора у штитастој жлезди и сумњивих лимфних 
нодуса се препоручује ако се очекује да би цитопатолошки налаз променио поступак. Ниво доказа 
А, степен препоруке 2а.
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в. У том случају треба одредити и тироглобулин у испирку пунктата. Ниво доказа Ц, степен 
препоруке 2а.

г. Стандардна примена поступака као што су ЦТ, НМР, ПЕТ или сцинтискен штитасте жлезде у 
преоперативном поступку са ДТК се не препоручује. Ниво доказа Б, степен препоруке 1.

5. Прогностички чиниоци
Дуготрајни исход у болесника успешно лечених од диферентованог тироидног карцинома је оби -

чно повољан. Опште десетогодишње преживљавање уз адекватно лечење у одраслих је од 80–90%. 
Ипак, око 5–20% болесника испољава локалне или регионалне рецидиве, а између 10 до 15% има 
удаљене метастазе. Девет процената особа са карциномом тироиде умире од те болести (22).

5.1. Системи оцењивања

У циљу оцене опасности у особа са ДТК развијено је више система оцењивања. Они омогућавају 
много поузданију прогнозу и боље одлуке о лечењу. Најчешће су у употреби  методологије које кори-
сте ТНМ: оцену величине Тумора, метастазе у лимфне Нодусе и присуство удаљених Метастаза. (29)

АМЕС: узраст (Age) код појаве, метастазе, проширеност (Еxtent), величину примарног тумора 
(Sizе).

МАЦИС: метастазе, узраст (Age), потпуност хируршког лечења (Completness), инвазију изван 
штитасте жлезде и величину тумора (Sizе).

ЕОРТЦ: методологија European Organisation for Research and Treatment of cancer АГЕС: узраст (Age) 
код појаве тумора, степен (Grade), обим (Extent) и величину примарног тумора (Size). 

ТНМ систем је прихваћен у свету и редовно се ажурира. Остали прогнозни системи користе се 
углавном у установама где су објављени и нису стекли широку прихваћеност и употребу (30).

5.2. Примена ТНМ система у ДТК

Применом ТНМ система могу се издвојити три групе пацијената (30, 31, 32):
- врло мала опасност: жаришни Т1 (<10 мм) Н0М0, нема ширења изван тироидне капсуле;
- мала опасност: Т1 (>10 мм) Н0М0 или Т2Н0М0 или мултифокални Т1Н0М0;
- велика опасност: сваки Т3 и Т4 или сваки Т, Н1 или сваки М1.
Главни чиниоци који утичу на велику опасност су старији узраст, мушки пол, слабија диферен-

тованост, хистолошки изглед, величина тумора, вантироидна инвазија и метастазно ширење (33). 
На прогнозу утиче и лечење тумора.

5.3. Узраст

Узраст у време дијагнозе један је од најзначајнијих прогностичких чинилаца у особа са дифе-
рентованим тироидним карциномом. Опасност од рецидива и смртног исхода расте са узрастом, 
посебно после 40. године живота. Деца млађа од 10 година имају такође већу опасност од поновног 
јављања тумора него старија деца и адолесценти (34).

5.4. Пол

Мушки пол је био оцењен као независни чинилац опасности, али не у свим студијама (35).

5.5. Хистологија

Прогноза папиларног тироидног карцинома је боља од прогнозе фоликуларног тироидног кар-
цинома; када се искључи утицај узраста и величине тумора у време дијагнозе, стопе преживљавања 
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су упоредиво сличне. У случају ПТК, лошија прогноза је повезана са одређеним хистолошким ти-
повима и са степеном ћелијске диферентованости и васкуларне инвазије. “Изразито инвазиван“ 
и “васкуларна инвазија” су особености фоликуларног карцинома повезане са лошијом прогно-
зом. Слабо диферентован фоликуларни канцер (инсуларни карцином) и онкоцитни фоликуларни 
(Hürthle) карцином су такође са лошијим исходом (36).

5.6. Обим тумора 

Опасност од поновне појаве (рецидива) тумора и већег морталитета сразмерна је величини при-
марног тумора (37). Захватање ткива изван штитасте жлезде, метастазе у лимфне чворове и удаље-
не метастазе су значајни чиниоци лоше прогнозе (38).

6.  Време предвиђено за поступак са  
оболелим од тироидног канцера
Препорука 3.
Особа са сумњом на тироидни малигнитет мора да за највише 14 дана буде обрађена у установи 

секундарне здравствене заштите. У овом нивоу здравствене заштите за највише 30 дана мора бити 
донета одлука о лечењу. За највише 60 дана од првог виђења са лекаром поводом промене у шти-
тастој жлезди, мора се утврдити природа промене, донети одлука о лечењу и мора се приступити 
првом потпуном лечењу (22). Ниво доказа Б, степен препоруке 2а.

У случају тироидног чвора, време “одлуке за лечење” је време од када је донета одлука за опе-
ративно лечење коју је пацијент прихватио. Датум првог потпуног лечења је датум операције (или 
лобектомије или тоталне тироидектомије) (22). 

7. Лечење ДТК
7.1. Хируршко лечење диферентованог тироидног карцинома

Операција је основни и најважнији вид лечења диферентованог тироидног карцинома.
Циљ оперативног лечења тироидног канцера је на првом месту уклањање канцерског ткива у 

потпуности или у највећој мери ако потпуно уклањање није могуће. Уклањање локалних расејања 
у лимфне чворове уобичајено се обавља у истом оперативном акту. Поред тога, операцијом се до-
бија ткиво за дефинитивну хистопатолошку дијагнозу, поуздано утврђивање стадијума болести и 
адекватно разврставање у прогнозне категорије. Операцијом се болесник припрема за евентуалну 
аблативну дозу радиоактивног јода и оптимално праћење мерењем тироглобулина у серуму (39, 
40, 41). 

7.1.1. Циљеви основне терапије ДТК су (41): 

а. Отклањање примарног тумора у целости са свим локалним и регионалним ширењима у лимф-
не чворове врата. Потпуност операције је важна компонента процене исхода. Метастазе у лимфне 
чворове представљају најчешће место заостајања и рецидива болести.

б. Поуздана оцена стадијума болести. Пошто стадијум болести у време лечења утиче на прогно-
зу болести, поступке у лечењу и праћењу, поуздани постоперативни стадијум је важан за поступак 
са болесником. 

в. Олакшавање постоперативног третмана радиоактивним јодом где је потребно. Уклањање це-
локупног ткива штитасте жлезде је веома важно за особе које ће примити аблативну дозу радиојо-
да. Обимнија операција са уклањањем целокупног тироидног ткива смањује опасност од превида 
тумора у остављеном делу жлезде.
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г. Омогућава дуготрајно лабораторијско праћење и визуализацију болесника. Ако је заостало 
резидуално тироидно ткиво, не може се користити тироглобулин у праћењу исхода лечења нити се 
може користити визуализација радиоактивним јодом. 

д. Смањење морбидитета везаног за лечење. Искуство хирурга у највећој мери утиче на овај циљ.

7.1.2. Хируршки поступци за лечење примарног тумора могу бити (22):

а. лобектомија са истмектомијoм
б. скоро потпуна тироидектомија којом се оставља мање од 1 грам тироидног ткива око поврат-

ног живца и
в. потпуна (тотална) тироидектомија којом се потпуно уклања целокупно видљиво тироидно 

ткиво.
Препорука 4.
а. У скоро свим околностима неопходно је да се идентификује и сачува повратни гркљански 

живац (n. laryngeus recurrens). Трајно оштећење повратног живца треба да буде <5% свих болес-
ника оперисаних од тироидног карцинома. Обострана оштећења су врло ретка. Повреде повратног 
живца су чешће после поновљених операција у тироидној ложи. Туморска инфилтрација може бити 
узрок поремећаја функције нерва. Код малих тумора и без инфилтрације повратног живца нема 
повећане опасности за његову повреду у тоталној тироидектомији уз услов да се нерв адекватно 
идентификује и сачува. Повреда спољашње гране повратног живца узрокује промену квалитета 
гласа (42). Ниво доказа Б, степен препоруке 1.

б. Паратироидне жлезде се морају сачувати у највећем броју случајева. Треба имати на уму 
значајну варијабилност броја ових органа и не ослањати се на претпоставку да их обавезно има 
четири. Ако се повреди или постоји сумња да ће се повредити њихова васкуларизација, треба их 
ексцидирати и реимплантирати под фасцију мишића (49, 50). Ниво доказа Б, степен препоруке 2а.

в. Дисекција лимфних нодуса у централном, 6. простору врата носи повећани ризик за хипопа-
ратироидизам (43). Ниво доказа Ц, степен препоруке 1.

7.3. Припрема за оперативно лечење (22) 

Стационарна здравствена установа у којој се могу обављати операције тироидног канцера мора 
да има хирурге посебно обучене и са искуством у операцијама штитасте жлезде.

Препорука 5.
а. Потребно је да се пацијент обавести код ендокринолога о природи своје болести, терапијским 

могућностима, жељеним и нежељеним последицама и постоперацијском току и лечењу. Хирург 
који ће оперисати пацијента пружа краћу информацију о обиму операције, непосредном постопера-
тивном опоравку и значају оперативног лечења. Посебно се болесник обавештава о специфичним 
компликацијама хирургије штитасте жлезде. Пацијент затим даје писани пристанак на предложени 
поступак. Ниво доказа Ц, степен препоруке 1.

б. У уобичајеној припреми није потребна профилактична примена хепарина. Ниво доказа Ц, 
степен препоруке 1.

в. У болесника са могућим или доказаним тироидним малигнитетом пре приступа операцији 
неопходна је пажљива и потпуна оцена гласних набора (plicae vocales). Ако се утврди поремећај 
функције (пареза или парализа) вокалних набора, урадити ЦТ или НМР врата (22). Ниво доказа Б, 
степен препоруке 1.

г. Ултразвучни преглед врата је обавезан и веома користан у планирању операције. Описан је 
посебно (44, 45). Ниво доказа А, степен препоруке 1.

д. Одређивање ТСХ је једини тест тироидне функције који треба урадити у преоперативној при-
преми (46). Ако је ТСХ нормалан, не треба одређивати тироидне хормоне. У особа са повишеним 
ТСХ или у којих постоји анамнеза тироидитиса могу се урадити и антитела према тироидној перо-
ксидази (55). Ниво доказа Б, степен препоруке 2а.
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ђ. Калцитонин се одређује у првој процени тироидног нодуса (46) и ако је био нормалан, нема 
потребе да се понавља код припреме за лечење диферентованог тироидног карцинома. Потребно 
је знати стања у којима долази до пораста калцитонина без поремећаја парафоликуларних ћелија и 
имати на уму да постоје медуларне неоплазме тироидне жлезде без пораста калцитонина. Листа тих 
стања дата је у делу о поступку са тироидним нодусом. Ниво доказа Ц, степен препоруке 1.

е. Одређивање тироглобулина, тироидних хормона и антитела ако је ТСХ нормалан није ни 
стручно нити економски оправдано (22, 41, 46). Ниво доказа Б, степен препоруке 2а.

ж. Ако је серумски калцијум нормалан, нема потребе да се преоперативно одређује парат хор-
мон у крви (47). Ниво доказа Ц, степен препоруке 1.

8.  Обим оперативног лечења папиларног  
или фоликуларног микрокарцинома
Изузев појединачног, добро диферентованог тироидног канцера испод 10 мм пречника без дока-

за локалних или удаљених метастаза и без анамнезе претходног зрачења, стандардна процедура је 
потпуна (тотална или скоро тотална) тироидектомија. Осим веће сигурности лечења, она омогућава 
постоперативни поступак примене радиојода и даље праћење. Операција мањег обима није пре-
поручљива. Када је болесник поново упућен пошто је већ урађена операција ограниченог обима, 
предлаже се поновна операција са употпуњавањем обима ресекције, нарочито ако је тумор био ве-
лики, мултифокалан, са ширењем изван тироидне капсуле и/или васкуларном инвазијом, доказима 
удаљених метастаза, анамнезом зрачења врата или неповољном хистологијом (39).

Болесници са папиларним или фоликуларним микрокарциномом (тумором чији је највећи дија-
метар ≤ 10 мм) имају изузетно мали ризик за смртни исход од тог канцера (< 0,1%) (48, 49, 50).

Препорука 6.
Лобектомија је прихватљив начин лечења диферентованог микрокарцинома ако нема других чи-

нилаца опасности (пол, животно доба, породична историја, анамнеза зрачења врата) и нема доказа
- инвазије у тироидне капсуле
- инвазије у крвне судове
- присуства више жаришта тумора
- контралатералне болести
- метастаза (41, 51). Ниво доказа А, степен препоруке 2а.

9.  Оперативно лечење промена са неодређеном  
цитологијом, цитологијом сумњивом на папиларни  
карцином или сумњом на “фоликуларну” лезију.
У променама са неодређеним цитолошким налазом (најчешће “фоликуларна” лезија) опасност 

од малигне природе болести је око 20%. Опасност је већа ако је тумор већи, (>40 мм), ако се опи-
сују атипичне особености (целуларни плеоморфизам), ако постоји породична анамнеза тироидног 
карцинома или анамнеза јонизујуће радијације у детињству и адолесценцији. Опасност од малигне 
природе у солидном нодусу са поновљеним неодређеним налазом цитологије није позната, али се 
оцењује на 5–10% (52-55).

Препорука 7.
а. У пацијента са изолованим солидним нодусом без додатних фактора ризика и са неодређеним 

цитолошким налазом минимални оперативни поступак је лобистмектомија лобуса у коме је нодус. 
Ниво доказа Б, степен препоруке 2а.

б. Због великог ризика од малигнитета у особе са великим тироидним нодусом (>40 мм) и не-
одређеном цитологијом, препоручује се тотална или скоро тотална тироидектомија. Ниво доказа Б, 
степен препоруке 1.
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в. Болеснике са билатералним чворовима < 40 мм и неодређеним налазом цитологије треба ле-
чити скоро тоталном тироидектомијом. Ниво доказа А, степен препоруке 2а.

10.  Операција тумора са малигним налазом  
у цитолошком прегледу

Ако је примарни тумор > 10 мм, са чворовима и у супротном режњу, ако постоје регионалне или 
удаљене метастазе, лична анамнеза зрачења врата у детињству, анамнеза тироидног карцинома у 
првостепених сродника, треба урадити тоталну или скоро тоталну тироидектомију. Старији узраст 
(>45 година) представља разлог за препоруку скоро тоталне тироидектомије чак и ако је тумор 
мањи од 10–15 мм, због веће учесталости рецидива у овој групи (56, 57). 

Препорука 8.
У пацијената са тумором >10 мм, почетни хируршки поступак је потпуна (тотална) или скоро 

тотална тироидектомија изузев ако постоје јасне контраиндикације за ову операцију (58). Ниво до-
каза А, степен препоруке 1.

11. Оперативно лечење папиларног карцинома
Препорука 9.
а. Пацијенти са ПТК ≤ 10 мм и без доказа захватања локалних лимфних нодуса (пТ1) могу се 

лечити лобистмектомијом и супресијом левотироксином (59). Ниво доказа А, степен препоруке 2а.
б. Болесници са тумором ≥ 10 мм, мултифокалним туморима, интратироидним метастазама, 

ширењем изван штитасте жлезде, фамилијарном болешћу, анамнезом зрачења врата у детињству, 
клинички приметним расејањем у чворовима лече се потпуном, тоталном тироидектомијом (60). 
Ниво доказа Б, степен препоруке 1. 

в. Ако се дијагноза ПТК постави после лобистмектомије, када је потребно употпуњавање опе-
рације, контралатерална лобектомија се обавља у року од 2 месеца од постављања дијагнозе (60). 
Ниво доказа Б, степен препоруке 1.

д. Потпуну тироидектомију са дисекцијом 6. групе лимфних нодуса треба обавити у особа са 
примарним тумором без клиничког захватања лимфних нодуса са најмање једним од следећих кри-
теријума: мушки пол, узраст > 45 година, тумор ≥ 40 мм пречника, екстракапсуларно или екстрати-
роидно ширење тумора (61, 62, 63). Ниво доказа А, степен препоруке 1.

е. Клиничке промене лимфних чворова 6. простора откривене на операцији лече се дисекцијом. 
Ако су чворови имали клинички сумњиве особености пре операције или се биопсијом ex tempore 
(БЕТ) у току операције утврди расејање у лимфне чворове, препоручује се селективна, модифико-
вана ресекција врата (простори од 2а–5б) са очувањем помоћног нерва, стерноклеидомастоидног 
мишића и унутрашње југуларне вене (64-69). Ниво доказа Б, степен препоруке 1.

12. Операција фоликуларног карцинома
Препорука 10.
Цитопатолошки налаз убода танком иглом не може да утврди разлику између фоликуларног 

аденома и фоликуларног карцинома.
а. Налаз “фоликуларне лезије” оправдава најмање лобектомију као најмањи обим хируршке 

процедуре. На тај начин се добија адекватан материјал за хистолошку дијагнозу (70). Ниво доказа 
Б, степен препоруке 1.

б. БЕТ залеђеног узорка није од користи ако је цитопатолошка дијагноза узорка добијеног убо-
дом танком иглом фоликуларна лезија (71). Ниво доказа Б, степен препоруке 1.

в. Ако ХП налаз узорка добијеног операцијом покаже фоликуларни аденом или хиперпластични 
нодус, даља терапија није потребна. Ниво доказа А, степен препоруке 2а.
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г. Фоликуларни карцином ≤ 10 мм пречника, са минималном капсуларном инвазијом  може се 
лечити лобистмектомијом (72). Ниво доказа Ц, степен препоруке 1.

д. Фоликуларни карцином који показује инвазију капсуле или крвног суда мора да се лечи тотал-
ном тироидектомијом (73). Ниво доказа А, степен препоруке 2а.

ђ. Пацијенти са ФТК ≥ 40 мм пречника лече се тоталном или скоро тоталном тироидектомијом 
(74). Ниво доказа А, степен препоруке 2а.

е. Онкоцитни фоликуларни (Hürthle) карцином може да има агресивније понашање од осталих 
хистолошких типова ДТК. Hürthle-ови тумори слабије везују јод и обавезно се лече тоталном ти-
роидектомијом. Слабије реагују на супресију ТСХ, али се она ипак примењује (75). Ниво доказа А, 
степен препоруке 1.

13. Операција локално одмакле малигне болести
Препорука 11.
а. Ако се преоперативно открију знаци захватања повратног живца, треба учинити сваки напор 

да се тумор одстрани са нерва/нерава. У болесника са унилатералним захватањем нерава и екстен-
зивним вантироидним ширењем болести, нерв се жртвује да би се постигао максимални успех ле-
чења (76). Ниво доказа А, степен препоруке 2а.

б. Ако није могуће у потпуности уклонити тумор без оштећења нерва, оставља се најмања мо-
гућа маса туморског ткива која ће се уништити радиоактивним јодом после које може да следи 
спољашње зрачење (77). Ниво доказа А, степен препоруке 1.

в. Ако је тироидни канцер захватио ваздушни и дигестивни пут и/или један или оба повратна 
живца, може се приступити делимичној ексцизији трахеалног зида и/или једњака (78). Ниво доказа 
А, степен препоруке 1.

д. Ако није могуће радикално хируршко лечење одмакле болести или нема сагласности пацијен-
та, може се приступити терапији радиоактивним јодом (79). Ниво доказа А, степен препоруке 1.

14. Дисекција лимфних нодуса (80-86)
Метастазе у регионалне лимфне чворове у време дијагнозе папиларног карцинома налазе се у 

20–90% пацијената и у нешто мањој сразмери у фоликуларном карциному. Иако већи број студија 
није нашао клинички значај метастаза папиларног карцинома у лимфне чворове, новије студије 
налазе да присуство метастаза у лимфним чворовима врата у особа >45 година, налазом удаље-
них метастаза и код већих тумора знатно повећава опасност од неповољног исхода болести (180). 
Опасност од регионалног рецидива тумора је већа ако постоје метастазе у локалне лимфне чворове, 
посебно ако су метастазе вишеструке и са екстракапсуларним продирањем из нодуса.

Метастазе у централне лимфне чворове (6. простор) тешко се откривају преоперативно, али и 
инспекцијом током операције. Дисекција централног простора, било терапијска или профилактич-
на, праћена је малим морбидитетом. Пажљивим прегледом могу се наћи метастазе у профилактич-
ки уклоњеним чворовима када се мења и ТНМ класификација болесника (из Н0 у Н1а).

Препорука 12.
а. Терапијска дисекција лимфних нодуса централног простора (VI) врата треба да прати тоталну 

или скоро тоталну тироидектомију. Ниво доказа А, степен препоруке 2а.
б. Профилактичка дисекција централног простора врата (ипсилатерална или обострана) препо-

ручује се у болесника са ПТК иако нема клиничких знакова захваћености лимфних нодуса, посебно 
ако је примарни тумор узнапредовао (Т3 или Т4). Ниво доказа Б, степен препоруке 1.

ц. Скоро тотална или тотална тироидектомија без дисекције централног простора врата може 
бити довољна за мале (Т1 или Т2), неинвазивне ПТК, без клиничких доказа захватања лимфних 
нодуса и за већину ФТК. Ниво доказа Б, степен препоруке 2а.

д. Лимфни чворови бочних (II–V) нивоа и VII нивоа (предњи медијастинум) и ретко првог нивоа 
могу такође бити седиште метастаза ДТК. Хируршка ресекција може да смањи ризик у болесника 



НАЦИОНАЛНИ ВОДИЧ ДОБРЕ КЛИНИЧКЕ ПРАКСЕ ЗА ДИЈАГНОСТИКОВАЊЕ И ЛЕЧЕЊЕ ТИРОИДНИХ НОДУСА И ДИФЕРЕНТОВАНОГ ТИРОИДНОГ КАРЦИНОМА

34

код којих су ови лимфни чворови били сумњиви клиничким прегледом, ултразвуком, пункцијом 
нодуса или мерењем тироглобулина у пунктату лимфних нодуса. Препоручује се en bloc дискеција 
врата уместо уклањања појединачних лимфних нодуса. Ниво доказа Б, степен препоруке 2а.

Препорука 13.
Препоручује се терапијска дисекција лимфних нодуса бочних простора врата у болесника у којих 

је пункцијом утврђено присуство метастаза тироидног канцера. Ниво доказа А, степен препоруке 1. 

15.0. Постоперативни поступак
15.1. Постоперативна примена радиоактивног јода (22, 41, 87)

1. Лечење радиоактивним јодом резидуалних постоперативних микроскопских фокуса може да 
смањи стопу рецидива, а вероватно и смртност (22).

2. Аблација резидуалног нормалног тироидног ткива може да олакша благовремено откривање 
рецидива тумора мерењем тироглобулина или сцинтискеном целог тела (41).

3. Велика активност 131 Ј омогућава веома осетљив посттерапијски скен целог тела, 3 до 5 дана 
после аблативне дозе, када може да се открије претходно непрепознат тумор (41).

15.2. Избор пацијената за аблативну дозу радиојода

а. Група са врло малом опасношћу (Т1аН0М0): Болесници са жаришним микрокарциномом (≤10 
мм) који се не шири изван тироидне капсуле, у анамнези нема података да је пацијент био изложен 
радијацији, повољна хистологија и без метастаза у лимфне чворове. Није доказан повољан ефекат 
радиојодне аблације и она се не препоручује за ову групу пацијената (31, 88, 89).

б. Група са малом опасношћу (Т1бН0М0, Т2Н0М0, Т1мН0М0): За сада нема договора о вред-
ности аблације радиојодом (95, 96, 97). За сваког пацијента ове подгрупе треба конзилијарно проце-
нити потребу за апликацијом аблативне дозе.

в. Група са великом опасношћу (Т3, Т4, сваки Н1, сваки М1, пацијенти са доказаном перзистент-
ном болешћу или са опасношћу за перзистентну болест)

Доказано је да постоперативна аблација радиојодом смањује стопу рецидива и можда продужава 
преживљавање; она помаже и рано откривање трајне болести. Индикована је примена велике дозе 
радиојода после продуженог искључења тироидних хормона и одговарајућег пораста ТСХ (> 30 
мЈ/Л) (90-94). 

Уколико постоперативно заостало туморско ткиво (локорегионалне и/или удаљене метастазе) не 
накупља радиојод, аблативна доза радиојода се не примењује.

Препорука 14.
а. Нема индикација за аблацију 131 Ј (мала опасност од рецидива или морталитета везаног за 

канцер). Потребно је да се испуне сви доле наведени критеријуми да би се одустало од аблативне 
терапије радиојодом:

- потпуна операција,
- повољна хистологија,
- унифокални тумор, ≤10 мм пречника, Н0, М0, или минимално инвазивни ФТК, без инвазије у 

крвне судове мањи од 20 мм пречника,
- нема ширења изван тироидне капсуле (22, 41, 87, 97).  Ниво доказа А, степен препоруке 1.
б. Сигурне индикације
Било који од наредних критеријума представља индикацију за аблацију радиојодом:
- удаљене метастазе,
- непотпуно уклањање тумора или тироидног ткива,
- потпуно уклањање тумора али је ризик од рецидива и морталитета висок (ширење тумора из-

ван тироидне капсуле, метастазе у локорегионалне или удаљене лимфне чворове) (98). Ниво доказа 
А, степен препоруке 1.
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в. Вероватне индикације
Листа индикација која следи односи се на пацијенте који не припадају двема наведеним групама. 

Свака од наредних категорија је “могућа” или “вероватна” индикација за аблативну дозу радиојода:
- мање од тоталне тироидектомије (из оперативне листе, налаза патолога, налаз ултразвуком),
- стање лимфних нодуса није оцењено током операције,
- величина тумора  >10 мм али <40 мм пречника,
- тумори <10 мм са неповољном хистологијом (високоћелијски, колумнарни, дифузносклероти-

шући ПТК, инвазивни или слабије диферентовани ФТК),
- мултифокални тумори <10 мм (97). Ниво доказа Б, степен препоруке 1.

16.  Припрема и поступак за уклањање остатка  
тироидног ткива радиојодом (99–109)

Припрему обавља специјалиста нуклеарне медицине или ендокринолог првенствено у комби-
нованој установи опремљној за оцену и потпуно разматрање разлога за интервенцију, заштиту и 
последице током и после поступка. Дозу и апликацију аблативне дозе одређује искључиво специја-
листа нуклеарне медицине са лиценцом. Припрема, апликација и боравак по апликацији до отпуста 
обавезни су у посебно опремљеном простору према важећим законским прописима. Отпуст бо-
лесника је могућ тек када је измерена радиоактивност у пацијенту < 0,4 GBq. Мора се обезбедити 
писани пристанак пацијента и нега специјализоване сестре.

Препорука 15.
а. Пре апликације 131 Ј пацијент мора бити на дијети са смањеним уносом јода и морају се искључи-

ти сви извори контаминације јодом (лекови, контрастна средства). Ниво доказа Б, степен препоруке 2а.
б. 131 Ј се може дати само у центрима који су потпуно опремљени и поседују све дозволе уз 

редовну контролу опреме и кадра. Ниво доказа А, степен препоруке 1.
в. 131 Ј се може дати у току 3 до 4 недеље од тироидектомије и у том периоду се не даје терапија 

тироксином. Ниво доказа Ц, степен препоруке 1.
г. Ефикасна аблација радиојодом захтева адекватну стимулацију тиротропином која се постиже 

искључењем тироидних хормона у току 3–4 недеље. Серумски ТСХ треба да буде >30 мЈ/л у време 
када се 131 Ј апликује. Ниво доказа А, степен препоруке 2а.

д. Успешна аблација постоперативних остатака нормалног тироидног ткива радиојодом пости-
же се применом израчунате дозе активности после индивидуалне дозиметрије или, у последње 
време, фиксном дозом од 3,7 GBq (100 mCu). Ниво доказа Б, степен препоруке 1.

ђ Ако постоји сумња у потпуност оперативног лечења, може се урадити преаблативни скен да 
би се оценила величина остатка тироидног ткива. 123 J и 99 Тc имају предност у преаблативном 
скенирању јер се смањује могућност утицаја на везивање аблативне дозe 131 J. Ако се нађе велики 
остатак тироидног ткива, размотрити могућност поновне операције пре аблативне дозе. Ниво дока-
за Ц, степен препоруке 1.

e. Преаблативни скен се може пропустити без губитка информације. Ниво доказа Ц, степен 
препоруке 2а.

ж. Трудноћа се мора искључити пре аблативне терапије радиојодом. Ниво доказа А, степен пре-
поруке 1.

з. Дојење се прекида најмање 4 недеље, пожељно 8 недеља пре аблативне дозе 131 Ј и не наста-
вља се после. Ниво доказа А, степен препоруке 1.

и. У мушкараца размотрити потребу чувања узорка сперме, нарочито у младих пацијената за 
које се очекује примена више од 2 дозе. Довољна хидратација у време лечења и неколико дана 
касније обезбеђује често пражњење мокраћне бешике и на тај начин смањује ризик за утицај на 
сперматозоиде. Ниво доказа Б, степен препоруке 1.

и. Непосредно пре примене аблативне дозе треба измерити тироглобулин у серуму. Ниска вред-
ност Тг у тим околностима је повољан налаз. Ниво доказа Б, степен препоруке 2б.
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ј. Постаблативни скен се обавља 3–5 дана после давања радиојода. Он је веома користан ако је 
везивање (фиксација) радиојода < 2% дате активности. Ниво доказа Б, степен препоруке 1.

к. Тироксин се уводи наредног дана по учињеној сцинтиграфији целог тела. Ниво доказа А, 
степен препоруке 1. 

л. Пре отпуштања болесника мора се измерити укупна задржана доза у болеснику ради испуња-
вања услова заштите од радиоактивног зрачења. Ниво доказа А, степен препоруке 2б.

Опасност од секундарног малигнитета после терапије радиојодом изгледа већа него што се ра-
није мислило. Због тога је потребно да се одлука о примени аблативне дозе донесе за сваког па-
цијента појединачно, ценећи све околности од значаја за одлуку. Притом се нарочито узима у обзир 
присуство локалних и удаљених метастаза, потпуност операције, узраст, степен инвазивности и 
хистолошки подтип тумора и придружени коморбидитет.

16.1. Мере опреза

а. Трудноћа: Препоручује се најмање шест месеци паузе од аблативне дозе радиојода до кон-
цепције (апсорбована доза у фетус не сме да пређе 1 mGy). Фертилитет није поремећен али постоји 
нешто већи ризик од поремећаја у трудноћи која је настала у периоду краћем од годину дана после 
велике аблативне дозе радиојода. 

б. Препоручује се да мушкарци који су примили аблативну дозу радиојода избегавају да постану 
очеви најмање 4 месеца по апликацији.

16.2. Аблативне дозе радиојода

Препорука 16.
а Садашња препорука дозе за аблацију постоперативних остатака нормалног тироидног ткива је 

3,7 GBq. Ниво доказа А, степен препоруке 1.
б. У болесника са постоперативним остацима туморског ткива, регионалним и/или удаљеним 

познатим метастазама, користе се веће активности (5,55–7,4 GBq). Ниво доказа А, степен препору-
ке 1.

16.3. Праћење после примене аблативне дозе 131 Ј

Препорука 17.
а. Пошто је пацијент примио аблативну дозу 131 J, остаје у јединици изолације у условима про-

писаним позитивним прописима. Пацијент се отпушта тек после оцене медицинског физичара и 
пошто је потписао изјаву о ограничењу контаката по отпусту. У време отпуста активност 131 J мора 
бити испод 33 mCu. 

За израчунавање дате активности: 1 mCu =37 GBq односно 1 GBq = 0,027 mCu. У време отпуста, 
обично после три дана боравка, већ је почета терапија тироксином. Пацијент носи отпусну листу 
изабраном лекару (22, 41, 87, 97). Ниво доказа Б, степен препоруке 2а.

б. Три до десет дана после 131 J треба урадити постаблативни скен целог тела (110). Ниво до-
каза А, степен препоруке 2а.

ц. Пацијент треба да се контролише после 2–3 месеца за оцену и дотеривање супресивне дозе 
левотироксина и да се успостави протокол за праћење тироглобулина у циркулацији (87). Ниво до-
каза Б, степен препоруке 2а.

16.4. Повољне последице аблације употребом 131 J су:

- ерадикација свих тироидних ћелија међу којима и евентуална микроскопска жаришта болести 
и на тај начин смањење опасности од могуће поновне локалне или удаљене појаве тумора (111)

- могуће продужење преживљавања 
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- повећање осетљивости и поузданости праћења Тг и можда раније откривање појаве рецидива 
тумора или метастаза (112)

- охрабрење болесника да је безбедан ако се трајно добија налаз ниског тироглобулина

16.5. Нежељене последице аблативне дозе (113-123)

Могуће ране појаве после аблације тироидног ткива радиојодом
- Поремећај чула укуса и сијалоаденитис који се може ублажити обилним уношењем течности 
- Могућа је мука која се ублажава антиеметицима
- Нелагодност и оток врата (ретко)
Последице су чешће ако постоје велики остаци тироидног ткива. Обично је довољно дати анал-

гетик, а ретко су потребне мале дозе стероида.
- Радијациони циститис, радијациони гастритис и крварење и оток у секундарним депозитима 

ретко се виђају код дате активности од 3 GBq или мање.

16.6. Могуће позне последице аблације тироидног ткива радиојодом

- Сува уста и поремећај укуса.
- Сијалоаденитис и поремећај сузних жлезда.
- Инциденца леукемије и секундарног канцера у даљем току живота је мала и појављује се у 

око 0,5% пацијената. Опасност од леукемије расте са већим кумулативним дозама (већим од 18,5 
GBq) и када се користи додатно спољашње зрачење. Пацијенти са већим кумулативним дозама 131 
J имају већу вероватноћу да развију секундарни малигнитет (бешика, колоректални канцер, дојка, 
пљувачне жлезде). Због тога укупна кумулативна доза треба да буде најмања могућа.

- У болесника са дифузним метастазама у плућима који су примили понављане дозе може се 
развити фиброза плућа.

- Опасност од поремећаја ношења може да траје и дуже од годину дана после 131 J.
- Могућа је појава инфертилитета у мушкарца.
Неопходно је да болесник буде обавештен о свим повољним и неповољним ефектима аблације 

радиојодом. 

17. Дијагностички скен (131 J, 74–150 MBq)
17.1. Индикације за дијагностички скен после аблације 131 Ј (90)

Дијагностички скен се обавља да би се оценила ефикасност хируршке и аблативне терапије и 
потреба за поновном терапијом радиојодом (98).

Нови подаци показују да пацијенти са малим ризиком могу бити праћени само одређивањем се-
румског Тг (после искључења интерференце у огледу) у условима под стимулацијом ТСХ, без ради-
оактивног скена који је обично од мале користи у овим случајевима. Ако се не ради дија гностички 
скен, обавезно урадити ултразвучни преглед врата у циљу оцене могућег локорегионалног рециди-
ва (41, 98).

У свим осталим случајевима треба урадити дијагностички скен радиојодом (у заједници са ме-
рењем стимулисаног тироглобулина) (98).

17.2. Индикације за понављање дијагностичког скена после аблације радиојодом (41, 110)
Препорука 18.
а. Понављање радиојодног скена и ултразвучне контроле потребни су код особа са високим ри-

зиком и са ТгАт која интерферишу са одређивањем Тг; код њих је могућа употреба и других видова 
визуализације (ЦТ или НМР). Ниво доказа А, степен препоруке 1.

б. У осталих група болесника нема потребе да се скен радиојодом понавља ако нема знакова 
прогресије болести као што су раст серумског Тг, клинички или радиолошки докази перзистентног 
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тироидног ткива. У тим случајевима скен се понавља пошто се хормони тироидне жлезде искључе 
ради пораста ТСХ. Рекомбиновани хумани тиротропин (рхТСХ) се примењује само ако постоје 
сигурне контраиндикације за искључење терапије тироксином (121). Ниво доказа Б, степен пре-
поруке 1.

17.3. Време за дијагностички скен радиојодом

Понављање дијагностичког сцинтискена целог тела по правилу не треба радити пре истека од 6  
до 12 месеци после аблативне дозе. У изузетним случајевима врло агресивне болести, поступак се 
може обавити после 4 месеца (22).

Препорука 19.
а. Дијета сиромашна јодом спроводи се око 2 недеље пре приступања скенирању (22). Ниво 

доказа А, степен препоруке 1.
б. Серумски ТСХ и Тг мере се на дан скенирања пре него што се примени доза радиојода за 

обележавање. За постизање оптималне слике потребно је да ТСХ буде >30 мJ/л (98). Ниво доказа Б, 
степен препоруке 1.

ц. Ако се поновљеним дијагностичким скеном утврди абнормално везивање радиојода, даје се 
друга аблативна доза, обично 3,7–5,5 GBq. Посттерапијски скен урадити после 3–10 дана јер је 
знатно сигурнија дијагностичка процедура него дијагностички скен радиојодом који користи мале 
(74-150 МBq) активности 131 Ј (98, 58). Ниво доказа А, степен препоруке 1.

д. Пацијент наставља са супресивном терапијом левотироксином пошто добије објашњење о 
налазу скенирањем. Доза тироксина је иста као и пре скенирања. Левотироксин почети дан после 
аблативне дозе или после дијагностичког скена целог тела. Код особа са исхемијском болешћу срца 
враћање левотироксина се спроводи са потребном пажњом.  Ниво доказа А, степен препоруке 1.

18. Ултразвучни преглед врата
Ултразвук је осетљив поступак за откривање резидуалне болести у тироидној ложи врата и 

метастаза у лимфне чворове; његова осетљивост је много већа од палпације врата. Ова техника се 
рутински користи у праћењу у највећем броју центара. Ретко, ултразвук може да укаже на перзис-
тентну или рекурентну болест у одсуству пораста тироглобулина, али је чешће да укаже на место 
болести када је дошло до пораста тироглобулина. Ултрасонографија има посебну улогу када је ме-
рење тироглобулина у серуму несигурно или немогуће због интерференце у серуму или већег ос-
татка тироидног ткива после операције. Ултразвучни преглед је поступак са великом осетљивошћу 
за откривање цервикалних метастаза ДТК. Мерење тироглобулина у испирку пунктата лимфног но-
дуса урађеног под контролом ултразвуком има велики значај у утврђивању метастаза ДТК у лимфне 
чворове врата. Због неминовне контаминације крвљу из циркулације, потребна је опрезност у оце-
ни добијеног налаза тироглобулина у пунктату (178). 

Препорука 20. 
После операције (и аблативне дозе радиојода ако је примењена) треба урадити ултразвучни 

преглед предње и бочних ложа врата. Преглед се обавља после најмање 6 месеци од терапијских 
интервенција и понавља се периодично у зависности од степена опасности за рецидив тумора и 
концентрације (мерљивости ) Тг. Ниво доказа Б, степен препоруке 1.

19. Спољашње зрачење
Додатно постоперативно спољашње зрачење је веома ретко потребно у ДТК. Оно вероватно 

може да смањи локални рецидив у особа са ризиком од резидуалне болести код којих поновна опе-
рација није могућа (124).

Спољашња радиотерапија се пажљиво планира и користе се тродимензионалне технике са одго-
варајућом пажњом да се спречи радијациони мијелитис (124, 125).
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Радиотерапија са прилагођеним интензитетом може имати предности над конвенционално пла-
нираном радиотерапијом, нарочито ако се третирају регионални лимфни чворови и чворови у тиро-
идној ложи. Употреба радиотерапије са прилагођеним интензитетом у више положаја може теоријски 
да повећа опасност од секундарног малигнитета у особа са дуготрајним преживљавањем (126, 127).

Препорука 21.
Основне индикације за додатну радиотерапију спољшњим зрачењем су (126, 127):
а. Макроскопски доказ локалне инвазије тумора и претпоставка да постоје макроскопски или 

микроскопски остаци болести, посебно ако резидуални тумор не концентрише јод. Ниво доказа А, 
степен препоруке 1.

б. Екстензивна болест, пТ4, у болесника преко 60 година са значајним екстранодалним ширењем 
чак и ако после операције нема доказа резидуалне болести. Ниво доказа А, степен препоруке 1.

Препорука 22.
Спољашње зрачење великим дозама индиковано је код:
а. нересектабилних тумора који не концентришу радиојод. Ниво доказа А, степен препоруке 1.
б. нересектабилних великих тумора као додатак лечењу радиоактивним јодом. Ниво доказа А, 

степен препоруке 1.
в. у већини случајева метастаза у кости које се не могу хируршки одстранити, као додатак уз 

радиојодну терапију и када метастаза накупља радиоактивни јод. Само радиоактивни јод обично 
није у стању да потпуно уништи метастазе у костима. Ниво доказа А, степен препоруке 2а.

20. Послетерапијско праћење 
Рутинско праћење обухвата клиничку оцену метаболичког стања и испитивање врата и других 

релевантних система. Појава масе на врату или било где у телу треба да покрене даља испитивања 
која могу да обухвате и пункцију танком иглом (22, 41).

20.1. Поремећај стварања гласа (128-130)

Препорука 23.
а. Поремећај фонације може настати због повреде спољашњег или повратног гркљанског жив-

ца. Испитивање поремећаја фонације је оправдано ако траје преко 2 седмице од интервенције (128, 
129). Ниво доказа А, степен препоруке 1.

б. Пацијент се упућује специјалисти који може да обави директну и индиректну ларингоскопију 
(130). Ниво доказа Б, степен препоруке 1.

20.2. Поступак са хипокалцемијом (131-144)

После тоталне тироидектомије, надокнада калцијума је потребна у око 30% пацијената. После 
три месеца, мање од 10% пацијената треба даљу суплементацију калцијумом.

Препорука 24.
а. Серумски калцијум се проверава дан после операције и сваког дана док се калцијум у серуму 

не нормализује. Опадање калцијума у серуму у прва 24 сата од операције указује на потребу за су-
плементацијом калцијума. Ниво доказа А, степен препоруке 1.

б. Ако се хипокалцемија развије, почети суплементацију оралном надокнадом 1500 мг елемен-
тарног калцијума дневно, после оброка. Доза се прилагођава према одговору. Ретко је потребна 
интравенска примена калцијум глуконата. Блага асимптомска хипокалцемија не захтева суплемен-
тацију већ само праћење. Ниво доказа А, степен препоруке 1.

в. Пошто калцијум омета ресорпцију тироксина, упутити пацијента да прву дневну дозу кал-
цијума узме најмање 4 сата после узимања тироксина. Ниво доказа Ц, степен препоруке 2а.

д. Ако се хипокалцемија не поправи суплементацијом, увести витамин Д. У болесника без 
обољења бубрега може се користити једнохидроксилни провитамин Д. Само особама са редукцијом 



НАЦИОНАЛНИ ВОДИЧ ДОБРЕ КЛИНИЧКЕ ПРАКСЕ ЗА ДИЈАГНОСТИКОВАЊЕ И ЛЕЧЕЊЕ ТИРОИДНИХ НОДУСА И ДИФЕРЕНТОВАНОГ ТИРОИДНОГ КАРЦИНОМА

40

бубрежне масе/функције треба дати дихидроксилни препарат витамина Д. Тиме се знатно смањује 
опасност од јатрогене хиперкалцемије. Ниво доказа Ц, степен препоруке 2а.

г. Блага хипокалцемија је добар подстицај за успостављање паратироидне функције и због тога 
суплементацијом калцијума треба одржавати његов ниво у серуму у доњим границама референт-
них вредности. Ниво доказа Ц, степен препоруке 1.

д. Хипопаратироидизам после тоталне тироидектомије је обично пролазан, нарочито ако је 
рађена аутотрансплантација паратироидних жлезда. Због тога је потребно поред калцијума пратити 
и ниво парат хормона у крви. Ниво доказа Б, степен препоруке 1.

ђ. Комбинација хипотироидизма и хипопаратироидизма се теже подноси и зато постепено уки-
дање калцијума и витамина Д треба спроводити тек када се успостави еутироидно стање. Ниво 
доказа Ц, степен препоруке 1.

е. Ако хипопаратироидизам остане трајно, давати најмању дозу суплементације калцијумом и 
витамином Д. Калцијум се одржава у доњим нормалним границама како би се избегла хиперкалци-
урија. У стабилним случајевима препоручује се контрола калцијума два пута годишње. Ниво доказа 
Б, степен препоруке 1.

20.3. Дуготрајна супресија серумског тиротропина 

Ћелије ДТК имају способност да реагују на ТСХ који може да стимулише њихов раст. Због тога 
се у постоперативном периоду ТСХ одржава испод нормалних вредности (145-155). Циљ супресив-
не терапије тироксином јесте спречавање раста резидуалних канцерских ћелија. Овај поступак је 
индикован само код особа оперисаних од диферентованог тироидног карцинома. Пожељно је да се 
постигне концентрација ТСХ у серуму ≤ 0,1 мЈ/л. Нема доказа да спуштање ТСХ испод овог нивоа 
има боље резултате. Ниво ТСХ се одређује најраније 3 месеца после почетка терапије. Дневна доза 
тироксина се потом дотерује смањењем или повећањем за 25 мцг/дан и ТСХ се прати у интервалима 
од три месеца. Када се постигне одговарајућа доза, даље праћење је на 6 до 12 месеци.

Код болесника за које се сматра да су постигли потпуну ремисију у било ком периоду праћења 
нема потребе да се одржава супресија ТСХ и супресивна терапија се замењује супституцијом. 

Препорука 25.
а. ТСХ-супресивна терапија (серумски ТСХ ≤0,1 мЈ/л) је обавезна у болесника са доказима трај-

не болести (чак и ако постоји само детектабилни Тг без других доказа трајне болести). У особа са 
великом опасношћу и постигнутом ремисијом после лечења, супресивна терапија се препоручује 
3–5 година. Код особа са малом опасношћу стопа рецидива је мала (<1%) и доза тироксина се поде-
шава да ТСХ буде између 0,1 и 0,5 мЈ/л. Ниво доказа А, степен препоруке 2а.

б. Праћење оперисаног болесника на супресивној терапији и прилагођавање дозе тироксина 
обавља ендокринолог. Болеснике лечене операцијом и аблативном дозом радиојода прате ендок-
ринолог или специјалиста нуклеарне медицине у установи у којој је обављено постоперацијско 
лечење. Ниво доказа Ц, степен препоруке 1.

Тироксин се узима под стриктним околностима: на празан стомак, само са водом и најмање 30 
минута после узете дозе не узимати никакву течност, лекове или храну. Ниво доказа Ц, степен пре-
поруке 2а.

в. Нежељене последице супклиничке тиротоксикозе испољавају се у главном срчаним компли-
кацијама и губитком кости. Ретроспективне студије су показале да су ове појаве ограничене ако се 
лечење прати пажљиво. У старијих особа и у особа са познатим обољењем срца треба избегавати 
супресију ТСХ испод 0,1 мЈ/л. Ниво доказа Б, степен препоруке 1.

г. У трудноћи може бити потребно дотеривање дозе зависно од промене нивоа ТСХ. Ниво доказа 
Ц, степен препоруке 1.
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21. Праћење нивоа тироглобулина и ТгАт
Тироглобулин је искључиво производ тироидних фоликуларних ћелија. Ћелије ДТК имају спо-

собност да производе Тг и производња је већа под стимулацијом тиротропином. Због тога, ако није 
учињена потпуна тироидектомија са постоперативном аблацијом сваког остатка тироидног ткива, 
није могуће направити разлику у пореклу тироглобулина – из нормалног или туморског ткива. Ако 
је у потпуности спроведена процедура уклањања сваког остатка тироидног ткива, појава тироглобу-
лина је веома сугестивна за резидуалну болест (локалну, регионалну или удаљене метастазе).

Вредности концентрације Тг у серуму преко којих постоји сумња на рецидив/перзистентну бо-
лест разликују се у зависности од методе и присуства тироглобулинских антитела у серуму. Сматра 
се да нема тиреоглобулина (не постоји нормално или туморско тироидно ткиво) када је Тг мањи од 1 
микрограм/Л у условима повишеног ТСХ (ТСХ ≥ 30 мУ) када се Тг одређује имунометријском (ИМА) 
методом. Пораст серумског Тг током праћења је најсигурнији знак прогресије или рецидива ДТК.

Препорука 26.
а. Ендогена ТгАт и други неидентификовани чиниоци могу да интерферишу са мерењем серум-

ског Тг. Због тога је обавезно паралелно са одређивањем Тг одредити и ниво ТгАт у серуму. Пови-
шен ниво ТгАт може да утиче на лажно повећање или смањење вредности измереног Тг зависно од 
методе за одређивање Тг. Када се одређује ИМА методом, присуство ТгАт га лажно смањује, а ако 
се одређује радиоимунолошки (РИА) лажно га повећава. Ниво доказа А, степен препоруке 1.

б. ТгАт треба мерити квантитативним поступком, истовремено са мерењем серумског Тг. Ако 
су ТгАт мерљива, треба их регуларно пратити у шестомесечном интервалу заједно са мерењем 
тироглобулина. Ако су негативна, треба их контролисати у годишњем интервалу. ТгАт се могу ко-
ристити као сурогат маркер ако није могуће одређивање Тг. Ниво доказа А, степен препоруке 2а.

в. Прво мерење Тг и ТгАт не треба радити пре истека 3 месеца од тироидектомије и апликације 
аблативне дозе радиојода. Ниво доказа А, степен препоруке 1.

г. Обично није потребно чешће мерење Тг од једном у три месеца, уобичајено једном у  6 месе-
ци; за пацијенте у ремисији на супресивној дози левотироксином довољно је проверавати Тг једном 
годишње. Ниво доказа Ц, степен препоруке 1.

д. Пошто секреција Тг зависи од ТСХ, истовремено са мерењем Тг треба одредити и ТСХ у се-
руму. Ниво доказа Б, степен препоруке 2а.

ђ. Није потребна стимулација тиротропином ако је Тг мерљив у серуму. Ниво доказа Б, степен 
препоруке 1.

е. Болесници у којих је Тг трајно мерљив док су на супресивној терапији левотироксином или 
показује пораст у току периода праћења треба да се додатно провере за перзистентну/рекурентну 
злоћудну болест. Ниво доказа Б, степен препоруке 1.

ж. У рутинском праћењу Тг се мери док је особа на супресивној терапији тироксином. Ниво 
доказа Б, степен препоруке 1.

21.1. Мерење тиоглобулина после стимулације тиротропином 

Дијагнозна осетљивост мерења Тг у серуму се повећава ако је концентрација ТСХ у серуму 
повишена. Рецидив или напредовање тумора приметиће се раније ако се утврди пораст Тг после 
стимулације тиротропином. Тироглобулин треба мерити када је ТСХ ≥ 30 мЈ/л и обично се истовре-
мено ради и сцинтиграфија целог тела.

Код особа са малим ризиком које немају мерљив ТСХ на супресивној терапији обично нема по-
раста Тг после стимулације тиротропином. Истовремено урађен СЦТ у ових пацијената потврђује 
овакво становиште. Такве пацијенте даље треба пратити мерењем Тг на супресивној терапији и са 
ниском ТСХ.

Стимулација тиротропином се постиже или укидањем примене тироксина у ограниченом пери-
оду времена или апликацијом рекомбинованог хуманог ТСХ. 

Препорука 27.
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а. Мерење Тг под стимулацијом тиротропином (са или без СЦТ) треба обавити 6 до 12 месеци 
после операције и аблације радиојодом. Појединачна немерљива вредност Тг уз повишен ТСХ и 
без интерференце у методи са великом вероватноћом указује на то да се не очекује рецидив. Ниво 
доказа А, степен препоруке 1.

б. Серумски Тг стимулисан тиротропином може бити мерљив у малој концентрацији после тотал-
не тироидектомије и аблације радиојодом. То може да значи рецидив али је чешће последица остатка 
здравог тироидног ткива. Ако је пацијент са ниским ризиком, поновити ТСХ стимулисано мерење Тг 
за 6 до 12 месеци. У већини случајева се налази постепено опадање измереног Тг, када се наставља са 
уобичајеним праћењем без стимулације тиротропином. Ниво доказа Б, степен препоруке 1.

в. Ако стимулисани Тг остане трајно мерљив или расте, приступа се даљем испитивању узрока. 
Ниво доказа А, степен препоруке 1.

22.  Улога радиојодног скена целог тела у рутинском 
праћењу особа лечених од ДТК

После тоталне тироидектомије и аблације евентуалних остатака тироидног ткива радиоактив-
ним 131 Ј, дијагностички скен целог тела има релативно малу сензитивност у откривању резидуал-
не или рекурентне болести у поређењу са мерењем серумског тироглобулина. 

Препорука 28,
а. Појединачни скен целог тела треба урадити 6 до 12 месеци после аблације радиојодом (али 

не пре 6 месеци), изузев особама са веома малим ризиком. Ако је скен негативан, понављање скена 
целог тела није потребно ако се не појави потреба на основу праћења серумског Тг (22, 41). Ниво 
доказа А, степен препоруке 1.

б. Ако се користи рхТСХ за обављање скена целог тела, препорука је да се прати протокол:
- Ампула рхТСХ (0,9 мг) се даје дубоко интрамускуларно 1. и 2. дана
- Трећег дана се даје обележивачка доза 131 Ј (око 150 МВq).
- Скен се ради петог дана. Минимум времена скенирања треба да буде 30 минута или минимум 

140.000 импулса у минуту.
- Тироглобулин у серуму мери се петог дана. Ниво доказа Ц, степен препоруке 1.
в. Пацијенти са малим ризиком, са немерљивим стимулисаним Тг, не треба даље рутински да 

раде скен целог тела ако Тг остаје немерљив. Саветује се преглед врата ултразвуком 6 до 12 месеци 
после тироидектомије. Ниво доказа А, степен препоруке 1.

23. Рекурентни или перзистентни  
диферентовани тироидни карцином

Рано откривање рекурентне болести може помоћи излечењу и продужењу преживљавања, по-
себно ако је болест операбилна или преузима радиојод. Удаљене метастазе се јављају у 5–23% бо-
лесника са ДТК, у главном у костима и плућима.

Препорука 29.
Ако се открије абнормална маса у врату или на другом месту, треба да се уради пункција са ци-

толошким прегледом и друге интервенције. Ниво доказа А, степен препоруке 1.

23.1. Рецидив у тироидној ложи и цервикалним лимфним чворовима

Препорука 30.
а. Препоручени поступак је поновна хируршка процена, после чега најчешће следи примена 

радиоактивног  јода 131. Ниво доказа А, степен препоруке 2б .
б. Рецидив ДТК у врату који се не може контролисати операцијом или аблацијом радиоактивним 

јодом може да се палијативно третира великим дозама спољашњег зрачења. Ако се очекује дуже 
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преживљавање, обично су потребне радикалне дозе спољашњег зрачења (50–66 Gy) у дневним фрак-
цијама и пажљиво припремљеним планирањем технике. Ниво доказа Б, степен препоруке 1.

ц. Код сумње на метастазе ДТК у цервикалне лимфне чворове, урадити пункцију са одређи-
вањем Тг у испирку пунктата. Ниво доказа Ц, степен препоруке 1.

23.2. Метастазе у плућима и другим меким ткивима

Ове метастазе обично нису погодне за оперативно лечење и треба их лечити јодом 131. Ретко 
се после понављане терапије метастаза ДТК у плућима описује појава дифузне фиброзе. Опасност 
од фиброзе је мања ако се користи мања активност, нижа од 2,96 GBq (80 mCu). Нема максимал-
не кумулативне дозе 131 J за болеснике са перзистентним обољењем. Ипак, укупне кумулативне 
активности дате пацијенту веће од 22,2 GBq повезане су са великим повећањем ризика од секун-
дарних малигнитета и других озбиљних компликација (фиброза плућа). За сваког таквог пацијента 
треба индивидуално конзилијарно проценити корист од даљих понављања терапије радиојодом и 
могућих ризика.

Препорука 31.
а. Ако дисеминовани тумор преузима радиојод, могуће је очекивати успех терапије радиојодом. 

Препоручено лечење је понављана примена радиојода; активности се крећу 3,7–10,1 GBq у ин-
тервалима од 3 до 9 месеци, уобичајено 5,5 GBq сваких 4–6 месеци све док се више не региструје 
везивање радионуклида.  Ниво доказа Б, степен препоруке 2а. 

б. Позни нежељени ефекти терапије радиојодом се смањују ако интервали између третмана 
нису краћи од 6 до 12 месеци. Ниво доказа Б, степен препоруке 2а.

в. Уобичајено се користе фиксне (емпиријске) дозе иако су описани и дозиметријски поступци. 
Ниво доказа Ц, степен препоруке 1.

Пре сваке примене 131 Ј мора се потврдити нормалан број крвних ћелија; у поремећајима ре-
налне функције доза се редукује.

23.3. Метастазе у костима

Распрострањене метастазе у костима обично не могу да се лече само радиојодом. Ако постоји 
солитарна циста кости или ограничен број метастаза на костима које не реагују на 131 Ј, треба при-
менити спољашње зрачење са ресекцијом или емболизацијом, или без њих. Спољашње зрачење је 
веома важно у лечењу компресије због вертебралних метастаза. 

За одлуку о терапијском поступку код пацијента са метастазама у костима ДТК важно је да се 
утврди 1) да ли постоји опасност од патолошких фрактура, посебно у костима које носе тежиину; 2) 
опасност од неуролошких поремећаја због вертебралних лезија; 3) интензитет бола; 4) способност 
лезија да прихватају радиојод и 5) могуће нежељене последице велике дозе активности примењене 
за распрострањене лезије у костима.

Препорука 32. 
а. Потпуно хируршко уклањање изолованих симптоматских метастаза ДТК у костима праћено 

је бољим преживљавањем. Ниво доказа Б, степен препоруке 2а.
б. Радиојодна терапија метастаза у костима примењује се само ако лезије преузимају радиојод. 

Чак и у том случају радиојод самостално не може довести до потпуног повлачења промене. Доза се 
даје емпиријски (100–200 мCu) или израчуната. Ниво доказа Б, степен пепоруке 1.

в. Ако се метастазе у костима ДТК нађу на местима где би оток могао да изазове додатне тегобе 
и сметње (преломе, неуролошке компликације), уз радиојод се могу дати и кортикостероиди да би 
се смањио оток и реактивно запаљење. Ниво доказа Ц, степен препоруке 2а.

д. Болне лезије које се не могу оперисати треба да се лече спољашњим зрачењем, радиојодом 
ако су јод-авидне, интраартеријском емболизацијом или радиофрекветном аблацијом и периодично 
бисфосфонатима. Ниво доказа Ц, степен препоруке 1.
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23.4. Метастазе на мозгу

Метастазе ДТК у мозак обично се јављају у старијих особа. Најбољи начин лечења је хируршко 
отклањање праћено спољашњим зрачењем.

Препорука 33.
а. Изоловане метастазе ДТК у мозгу треба лечити оперативно. Ниво доказа Ц, степен препоруке 2б.
б. Метастазе ДТК у ЦНС које нису приступачне хируршком лечењу третирати спољашњим зра-

чењем. Приступити са највећим могућим циљањем код примене зрачења. Зрачење целог мозга или 
кичмене мождине примењује се ако постоје мултипле метастазе. Ниво доказа Ц, степен препоруке 2б.

23.5. Остала места метастазирања

Препорука 34.
У одабраним случајевима и ако је број метастаза ограничен, може се приступити радиофре-

квентној аблацији. Ниво доказа Ц, степен препоруке 1.

23.5. Непозната места метастазирања

Препорука 35.
Ако се запажа пораст Тг у серуму али без промена у скену целог тела (Тг+, скен -), препоручује се:
а. Проверити да ли је сцинтискен јодом 131 заиста негативан и искључити лажно позитиван Тг. 

Ниво доказа Б, степен препоруке 2а.
б Проверити контаминацију јодом. Ниво доказа Ц, степен препоруке 1.
Ако је потврђен стварни пораст Тг уз негативан сцинтискен, обично се 
а) не приступа интервенцији све док је пацијент без симптома. Ниво доказа Б, степен препоруке 2а.
б) спроводе се други поступци за откривање рекурентне болести. Ниво доказа Ц, степен препо-

руке 1.
в) емпиријски се апликује радиојод. Ниво доказа Ц, степен препоруке 1.
Ако се примењује могућност под б), потребно је претходно урадити:
а. Ултразвучни преглед врата (са пункцијом или без пункције) или цервикомедијастинумски НМР.
б. Ако је ултразвучни преглед негативан, урадити ЦТ плућа без контраста у трагању за микро-

метастазама. Ниво доказа Ц, степен препоруке 1.
в. Ако је ЦТ негативан, искључити секундарне депозите у костима било са 99 мТс бисфосфо-

натним скеном или, ако је индиковано, другим агенсима као што је 99 мTcMIBI.  Ниво доказа Ц, 
степен препоруке 2а.

г. Ако су сви поступци негативни, размотрити скенирање са 18ФДГ-ПЕТ, 201Талијум или 99 
мТц тетрофосмином, да би се потврдила потенцијално лечива болест. 18ФДГ-ПЕТ има већу осе-
тљивост у откривању дедиферентоване рецидивне болести. Искључење тироксина или давање рхТ-
СХ повећава осетљивост скенирања 18ФДГ-ПЕТ. Пацијенти са позитивним 18ФДГ-ПЕТ скеном 
имају знатно мање трогодишње преживљавање у поређењу са 18ФДГПЕТ скен негативним особа-
ма. 18ФДГ-ПЕТ може да открије рекурентну болест која је оперативна. Ако болест није оперативна, 
палијативно покушати са великом дозом екстерног зрачења. Ниво доказа Ц, степен препоруке 1.

г. У неким случајевима тиреоглобулин позитивних скен негативних особа позитиван  је In октре-
отид скен. Нема довољно података о употреби аналога соматостатина у лечењу онкоцитног фолику-
ларног (Нürthle) карцинома и дедиферентованог ПТК. Ниво доказа Ц, степен препоруке 1.

д. Ако су сви поступци негативни, размотрити терапијску примену 131 Ј уколико Тг настави да 
расте. Остали услови које треба размотрити су:

- категорија ризика којој болесник припада и
- брзина раста тироглобулина. Ниво доказа Ц, степен препоруке 1.
У тим случајевима урадити посттретмански скен (3–10 дана после терапије радиојодом) јер 

претходно невидљиве метастазе сада могу постати видљиве.
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е. Комбинација скен позитивног Тг негативног налаза је веома ретка. У таквим случајевима 
треба проверити могућност лажно позитивног налаза пре одлуке о примени терапије радиојодом. 
Ниво доказа Ц, степен препоруке 1.

24. Палијативна нега
Палијативна нега није потребна великој већини болесника са ДТК пошто је стопа излечења 

велика. Ипак, код малог броја са рецидивном болешћу у завршном стадијуму потребне су мере 
палијативне неге.

Велике дозе спољашњег зрачења могуће су у болесника са добрим општим стањем чије је очеки-
вано преживљавање преко 6 месеци. Спољашње зрачење има улогу у палијацији симптома изазва-
них великим лимфним чворовима, крварењем у тумору, појави стридора, компресије горње шупље 
вене и дисфагије. Стридор и страх од угушења су веома чести и могу се ублажити фармаколошким 
мерама, палијативном хирургијом и саветовањем.

24.1. Палијативна хемиотерапија

Палијативна хемиотерапија може да се примени у терминалној болести где оперативно лечење 
није могуће, нити примена 131 Ј или спољашње зрачење. Агенси који се користе су доксорубицин 
и цисплатин, али нема довољно података о дуготрајним резултатима.

Препорука 36.
У терминалном дисеминованом стадијуму одмаклог ДТК, ако нису могући остали видови ле-

чења, може се покушати хемиотерапија. Уобичајено се користи доксорубицин и цисплатин. Ниво 
доказа Ц, ниво препоруке 2б. 
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