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ABSTRACT

Autoimmune thyroid disease, Craves disease and Hashimoto thyroiditis,
cause changing in morphology and function of the thyroid tissue. Graves
disease is characterized by an increased synthesis and release of thyroid
hormones (hyperthyrosis). Hashimoto thyroiditis is characterized by the de-
struction and regeneration of thyroid follicles, which are clinacally expres-
sed by symptoms of hypothyrosis. Less frequently, Hashimoto thyroiditis is
expressed by transient thyrotoxicosis (if the destruction of the thyroid gland
tissue is extremely emphasized). In order to examine thyroid morphology
and function, there are numerous in vivo diagnostic methods. Ultrasono-
graphy enables the examination of the fine structure and vascularization of
the thyroid gland, and nuclear medicine methods reflect the function of the
thyroid tissue. Radioactive iodine uptake is useful in assessment of the abil-
ity of thyrocytes to uptake iodide, and scintigraphy gives the morpho-functi-
onal picture of the thyroid gland. Scintigraphy of orbital tissue gives the in-
sight of orbital accumulation of the activated leucocytes. Although modem
imaging methods (positron emission tomography, computed tomography
and magnetic resonance imaging) are very useful in assessment of nodu-
lar changes in the thyroid gland and retrostemal goiter, these techniques
are not widely applied in diagnostic procedures of autoimmune thyroid dis-
eases. In this study we reviewed in vivo diagnostic methods used in the
examination of Graves disease and Hashimoto thyroiditis, we considered
their significance in the investigation of pathological process in the thyroid
gland and we noticed the factors which could influence the results of morp-
hological and functional investigations of the thyroid gland.

Keywords: Craves disease, Hashimoto thyroiditis, ultrasonography,
scintigraphy, radioactive iodine uptake, diagnostics

List of abbrevations: CDFI - Color Doppler Flow Imaging, CT — compu-
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UuvoD

Autoimunske bolesti $titaste Zlezde, Gravesova bolest i
Hashimoto tireoiditis, nastaju usled aktivacije autoimun-
skog procesa usmerenog prema antigenima tireocita
(1-4). Pri tom kod obolelih od Gravesove bolesti dolazi
do prekomerne stimulacije tireoidnih ¢elija, sa povecanim
stvaranjem i oslobadanjem tireoidnih hormona koji prou-
zrokuju nastanak tireotoksikoze, a kod obolelih od hroni¢-
nog autoimunskog (Hashimoto) tireoiditisa do manje ili
vise intenzivnog zapaljenjskog procesa u Stitastoj zlezdi,
koji kona¢no prouzrokuje nastanak hipotireoze. U nekim
slucajevima, u ranoj fazi autoimunskog tireoiditisa, usled
prekomernog oslobadanja tireoidnih hormona iz razore-
nih tireocita moze da se javi prolazna tireotoksikoza. Ovaj
oblik se oznacava kao nemi (engl. silent) ili bezbolni tireo-
iditis, a njegov naziv istice razliku ovog prolaznog autoi-
munskog tireoiditisa od subakutnog (de Quervainovog)
virusnog zapaljenja Stitaste zlezde (4). Kada se bezbolni ti-
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SAZETAK

Autoimunske bolesti titaste Zlezde, Gravesova bolesti Hashimoto tireo-
iditis, prouzrokuju promenu strukture i funkcije tireoidnog tkiva. Grave-
sovu bolest karakteri$e povecana sinteza i oslobadanje tireoidnih hor-
mona (hipertireoza), a Hashimoto tireoiditis destrukcija i regeneracija
tireoidnih folikula, koje se klini¢ki ispoljavaju simptomima hipotireoze,
a ako je destrukcija tkiva Stitaste Zlezde veoma izraZena, privriemeno
mogu da se jave i simptomi tireotoksikoze. Da bi se ispitala struktura i
funkcija tireoidnog tkiva primenjuju se brojne in vivo dijagnosti¢ke me-
tode. Ultrasonografija daje uvid u finu strukturu i vaskularizaciju Stitaste
Zlezde, a metode nuklearne medicine odslikavaju funkciju tireoidnog
tkiva. Testom fiksacije radioaktivnog joda procenjuje se Sposobnost
tireocita da preuzmu jodid, a scintigrafijom se dobija morfofunkcijska
slika Stitaste Zlezde. Scintigrafijom orbite kod obolelih od Gravesove bo-
lesti ispituje se stepen infiltracije orbitalnog tkiva aktivisanim leukociti-
ma. [ako su savremene imaging metode (pozitronska emisiona tomo-
grafija, kompjuterizovana tomografija i magnetna rezonanca) veoma
korisne u ispitivanju nodoznih promena u $titastoj Zlezdi i substernalne
strume, te metode nisu znacajnije zastupljene u dijagnostici autoimun-
skih tireoidnih bolesti. U ovom radu su prikazane in vivo dijagnosti¢ke
metode koje se koriste u dijagnostici Gravesove bolesti i Hashimoto tire-
oiditisa, njihov znacaj u ispitivanju patoloskog procesa u Stitastoj Zlezdi
1 faktori koji svojim dejstvom mogu da uti¢u na rezultate ispitivanja.
Klju¢ne reci: Gravesova bolest, Hashimoto tireoiditis, ultrasonografija,
scintigrafija, test fiksacije radioaktivnog joda, dijagnostika.

Skrac¢enice: CDFI - kolor Doppler (engl. Color Doppler Flow Imag-
ing), CT — kompjuterizovana tomografija, FDG - fluorodeoksi glukoza,
MRI - magnetna rezonanca (engl. Magnet Resonance Imaging), NIS —
natrijum-jodidni simporter (engl. sodium iodide simporter), PET — pozi-
tronska emisiona tomografija, Tc — tehnecijum, TPO - tirecidna perok-
sidaza, T'SH - tireostimuli$uc¢i hormon, TSHR — receptor za TSH

reoiditis javi kod Zena posle porodaja, on se oznacava kao

postpartalni tireoiditis (4). S obzirom na to da ispoljava-
nje autoimunskih bolesti $titaste zlezde moze da bude veo-
ma raznovrsno i da klinicka slika u trenutku ispitivanja

ima karakteristike hipertireoze, hipotireoze ili neprome-
njene funkcije Stitaste zlezde, u diferencijalnoj dijagnozi

ovih bolesti koriste se brojne iz vitro 1in vivo metode. In vi-
tro dijagnostickim metodama moze se utvrditi poremecaj

tireoidne funkcije 1 potvrditi autoimunska patogeneza bo-
lesti (5), a én vivo procedurama ispitati morfofunkcijske

karakteristike Stitaste zlezde (6).

Gravesovu bolest (difuznu toksi¢nu strumu) prvi je opi-
sao engleski lekar Parry 1825. godine (7), a ime je dobila
po irskom lekaru Robertu Gravesu koji je 1835. godine
prikazao tri Zene obolele od ove bolesti (8). Gravesovu
bolest karakteri$e hipertireoza, difuzna struma, oftalmo-
patija (kod oko 50% obolelih), dermatopatija (kod 1-2%
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obolelih) (9). Klini¢ka slika bolesti moze da bude hetero-
gena i ¢ak atipicna, posebno kod starijih osoba.

Posto je Hashimoto 1912. godine opisao etiri zene kod
kojih je tireoidna zlezda bila uveéana, a njena grada podse-
¢ala na limfoidno tkivo (struma lymphomatosa) (10), bo-
lest je po njemu i dobila ime (Hashimoto disease). Kasni-
je je pokazano da u patogenezi bolesti klju¢nu ulogu ima
autoimunski proces i da su u serumu obolelih prisutna an-
titireoidna antitela (11). Hroni¢ni autoimunski tireoidi-
tis manifestuje se pojavom strume i/ili hipotireoze (4), a
nekad u pocetku bolesti moze da se detektuje prolazna ti-
reotoksikoza.

Pri pregledu bolesnika, palpacijom vrata se procenjuje ve-
licina i morfologija stitaste zlezde. Kod obolelih od Grave-
sove bolesti Stitasta zlezda je difuzno uveéana (moze biti

izrazen piramidalni lobus) i nesto je mekse konzistencije

(zbog hipertrofi¢nih tireoidnih folikula). Palpacijom pre-
dela vrata kod osaba sa Hashimoto tireoiditisom uocava

se (diferencira se) difuzno uvecana stitasta zlezda, njena

konzistencija je ¢vrscéa (engl. firm) a povrsina cesto nepra-
vilna (4). Kod oko 13% obolelih, posebno kod starijih

osoba, izrazena fibroza prouzrokuje nastanak uvecane 1

tvrde Zlezde koja moze da podseca na maligno izmenjeno

zlezdano tkivo (12). Iako jednostavna, palpacija je veoma

neprecizna metoda u proceni velicine (13) 1 morfologije

zlezde (14). Da bi se peciznije odredila veli¢ina i morfolo-
gija $titaste zlezde, primenjuje se nekoliko #naging meto-
da: ultrasonografija, scintigrafija, pozitronska emisiona

tomografija (PET), kompjuterizovana tomografija (CT)

1 magnetna rezonanca (MRI) (engl. Magnet Resonance

Imaging).

ULTRASONOGRAFIJA

Na znacaj ultrazvuka u biologiji ukazao je 1790. godine

Lazzaro Spalanzani (15) koji je na osnovu svojih eksperi-
menata zakljucio da »slepi mis vidi usima«. Jamakava i Na-
ito su 1965. godine prvi nacinili ultrasonografski pregled

Stitaste zlezde. Emitovani ultrazvucni talasi se prostiru

kroz prostor, delom apsorbuju, a delom lome i odbijaju

od prepreka (refleksija) i na taj nacin daju informacije o

kvalitetu prepreka, $to je u osnovi dijagnosticke primene

ultrazvuka u medicini. Do refleksije ultrazvuka u organi-
zmu dolazi na granici izmedu dve sredine, a zavisi od nji-
hovih karakteristika (gustina tkiva). Gustina je najmanja

za gasove, vodu 1 masno tkivo, a najveca je za ¢vrsta tkiva

(kosti), dok meka tkiva imaju dosta slicnu gustinu (16).

Ukoliko se reflektujuca povrsma krece, pored refleksije ul-
trazvucnog talasa nastaje 1 promena njegove frekvencije,

$to je poznato kao Doplerov efekat (Doppler) koji se kori-
sti za pracenje brzine kretanja krvi (Dopler-sonografija)

(17-24).

Zbog dostupnosti, male cene ultrazvucnog pregleda, ne-
znatne nelagodnosti zbog polozaja pri pregledu (hiperek-
stenzije vrata) i odsustva sStetnih efekata (koliko je pozna-
to, na osnovu dosadas$njeg kori$c¢enja), sonografija je na

jednom od prvih mesta tokom dijagnostickih postupaka

vezanih za bolesti stitaste zlezde. Tokom ultrazvucnog

pregleda dobijaju se sledece dijagnosticke informacije o

$titastoj zlezdi: anatomska lokalizacija, oblik, veli¢ina, ul-
trazvucna struktura i prokrvljenost tkiva, te promene u su-

sednim anatomskim lokalitetima (pre svega stanje
regionalnih limfnih nodusa (25-27).

Promene u anatomskoj lokalizaciji imaju najveéi znacaj u

otkrivanju anatomskih varijeteta i razvojnih anomalija $ti-
taste zlezde (posebno kada se kombinuju sa metodama vi-
zualizacije u nuklearnoj medicini) (28, 29). Promene u

obliku 1 veli¢ini Stitaste zlezde sre¢u se tokom patoloskih

procesa koji imaju difuzni i/ili pak nodozni karakter. Na

popre¢nom preseku lobusi Stitaste zlezde imaju oblik tro-
uglova koji su spojeni tkivnim mostom (koji odgovara ist-
musu), a na uzduznom preseku lobusi imaju elipsoidan

(vretenast) oblik. Prose¢na duzina lobusa je 4 do 6 cm, $i-
rina 2 do 2,5 cm, a debljine 1 do 2cm. Istmus ima prosec-
nu duzinu od 2 ¢m, $irinu 1 do 1,5 cm, a debljinu do 0,5

cm. Primenom elipsoidnog metoda iz formule (duzina x

$irina x debljina x /6) ili prema Pankovu (uzimanjem u ob-
zir duzine, $irine i debljine desnog i levog reznja) moze se

izraCunati zapremina i masa Stitaste zlezde, to je posebno

vazno pri izracunavanju doze joda 131 za terapiju Gra-
ves-ove bolesti. Analiza ultrazvucne strukture $titaste zle-
zde pruza veoma dragocene podatke koji mogu biti isko-
ris¢eni tokom dijagnostickog postupka. Dominantna

refleksija ultrazvu¢nog talasa u tkivu Stitaste zlezde nasta-
je na granici izmedu koloidne tecnosti i solidnog tkiva.

Normalna Stitasta zlezda ima hornogcnu 1zoehogenu

strukturu. Sto su folikuli i ispunjeni koloidom vedi, reflek-
tuju se ultrazvudni talasi koji imaju veéu amplitudu i veéu

gustinu (ultrazvucna slika hiperehogenosti). I suprotno,
svi patoloski procesi koji imaju za posledicu uvecanje ude-
la solidnog tkiva (¢elija) u odnosu na koli¢inu koloida

(npr. infiltracija inflamatornih ¢elija) imace za posledicu

pojave hipoehogene ultrazvucne slike (30-32).

Analiza Color Doppler Flow Imaging-a (CDFI) pruza
nam uvid u stepen i oblik vaskularizacije stitaste zlezde.
Prihvaceno je da postoje Cetiri stepena vaskularizacije tki-
va $titaste zlezde (19), odnosno Cetiri karakteristi¢na obra-
sca. Obrazac 0 podrazumeva protok krvi ograni¢en na pe-
riferne arterije Stitaste zlezde, dok je protok unutar
parenhima tiroideje odsutan. Opste je prihvadeno da je
ovakav nalaz normalan. Obrazac I karakteriSe umereno
povisen protok u parenhimu Stitaste zlezde. Obrazac II ja-
sno pojacan protok kroz tkivo Stitaste zlezde sa difu-
znom, homogenom distribucijom signala. Obrazac I11 iz-
uzetno pojacan signal sa homogenom distribucijom
unutar tkiva Stitaste zlezde. Ovakav signal predstavlja
osnovu entiteta «tireoidni pakao» (engl. thyroid inferno).

Kod obolelih od Gravesove bolesti (slika 1.) stitasta zle-
zda je obi¢no difuzno uveéana, njena ultrazvucna strukeu-
ra je nehomogena, pretezno hipoehogena ili hipo/izoeho-
gena (kod 70-90% ispitanika). U zavisnosti od trajanja
bolesti 1 vrste terapije, ultrazvucna struktura moze da bu-
de 1 normoehogena, hipoehogena ili me$ane ehogenosti
(33, 34). Primenom dugotrajne tireosupresivne terapije
moze dodi do pojave cistinih promena (rede formiranja
pseudonodusa i nodusa $titaste zlezde), dok nakon prime-
ne terapijske doze radioaktivnog joda 131 obi¢no dolazi
do smanjenja velicine Stitaste zlezde (35, 16). Stepen va-
skularizacije tkiva stitaste zlezde u Gravesovoj bolesti je
pojacan (obrasci IT 1 IIT), dok se po ulasku u remisiju ste-
pen vaskularizacije smanjuje (36, 37).
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Slika 1. Morbus Craves - transvezalni presek Stitaste zlezde. Na slici je prikazana

difuzno uvec¢ana (gr. III) Stitasta zlezda sa uvec¢anim istmusom, desni lobus ve¢eg

volumena. Ultrazvu¢na struktura tkiva je nehomogena, pretezno hipo/izoehoge-
na, tako da se sti¢e utisak brojnih ,pseudonodusa”. Ne registruju se jasno izdvoje-
ne nodozne promene.

Kod osoba sa Hashimoto tireoiditisom (slika 2.) $titasta
zlezda je u ranim fazama bolesti obi¢no difuzno uvecéana
(38), njena ultrazvucna struktura je nehomogena, prete-
zno hipochogena (kod 18-77% obolelih) (39, 40), ali
ovaj nalaz nije specifican. Sa razvojem bolesti i pojavom fi-
broze tkiva, ultrazvucna slika se moze promeniti. U ultra-
zvucnoj slici javlja se fibrozna komponenta (tipa punkti-
formnih fibroza ili fibroznih traka), tako da se mogu
formirati pseudonodusi (41). Zbog neravnih ivica, zle-
zda se teze diferencira od okolnih struktura, a fibrozne
strukture se prikazuju kao hiperehogene trake (fibrozna
septa) (42, 34). U pocetku bolesti registruje se pojacan
stepen vaskularizacije tkiva (obicno obrazac II, rede III),
a kasnije on postaje normalan (obrazac 0).

Tokom ultrazvuénog pregleda stitaste zlezde, diferencijal-
no dijagnosticki, treba voditi racuna o subakutnom (De
Quervenov) tireoiditisu, atrofi¢cnom tireoiditisu i hronic-
nom fibrozirajuéem tireoiditisu (Riedel). U subakutnom
tireoiditisu obi¢no postoji asimetricno uvecanje Stitaste
Zlezde, ultrazvucna struktura tkiva je nehomogena, sa po-
javom hipoehogenih (migratornih) polja koja imaju poja-
¢an stepen vaskularizacije i koja su osetljiva na pritisak son-
de. U patoanatomskoj osnovi ovih hipoehogenih polja
stoji inflamatorni infiltrat (43). Atrofi¢ni tireoiditis karak-
teriSe se normalnom ili smanjenom veli¢inom Stitaste zle-
zde koja ima o¢uvan oblik. Ultrazvuéna struktura tkiva je
nehomogena, obi¢no hipo/izoehogena, a stepen vaskula-
rizacije tkiva je normalan. Hronicni fibrozni tireoiditis
(Riedel-ova struma) ima u osnovi difuzno uvecanu stita-
stu zlezdu, nehomogene ultrazvucne strukture (u raspo-
nu od hipoehogene do hiperehogene).

Pored tipic¢nih, postoje i atipi¢ni oblici autoimunskih bo-
lesti $titaste zlezde, ko]1 daju izmenjenu sliku na ultrazvud-
nom pregledu kao 1 drugim dijagnostickim procedura-
ma (na primer, kod 3% obolelih Gravesova bolest nastaje
u polinodozno izmenjenoj stitastoj zlezdi (44). Pored
brojnih prednosti ultrazvucnog pregleda stitaste Zlezde
(visoka rezolucija i mogucnost vizualizacije protoka kr-
vi), nemogucnost procene funkcije strukturno izmenje-
nog tireoidnog tkiva iziskuje primenu drugih, komple-
mentarnih, #naging procedura.

)
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Slika 2. Thyreoiditis chronica Hashimoto: a) transvezalni presek b) longitudinal-
ni preseci kroz desni i levi lobus. Registruje se difuzno uvec¢ana Stitasta Zlezda gr.
Ib, istmus je normalne debljine. Ultrazvuéna struktura tkiva je izuzetno nehomoge-
na, pretezno hipo/izoehogena, sa brojnim, mestimi¢no slivenim, mestimi¢no poje-
dina¢nim hipoehogenim poljima. Prisutna je izraZena fibrozna komponenta tipa
punktiformnih fibroza i fibroznih traka. IzraZzen fenomen pseudonodulacija, ali se
ne registruju jasno izdvojene nodozne promene.

METODE NUKLEARNE MEDICINE

Metodama nuklearne medicine, testom fiksacije radioak-
tivnog joda 1 scintigrafijom $titaste zlezde, mogu se dobiti
dragocene 1nformac1]e o funkciji t1r601dnog tkiva. Obe
metode se zasnivaju na sposobnosti tireocita da koncentri-
$u jodid do vrednosti koje su 20-40 puta vece od njegove
koncentracije u plazmi (45). U fizioloskim uslovima u or-
ganizmu se nalazi oko 445ug neorganskog joda (75ug
konstantnog i 370ug joda unetog hranom), a od toga se
u $titastoj zlezdi nalazi oko 85ug (19%).

TEST FIKSACIJE RADIOAKTIVNOG JODA

S obzirom na to da se deo joda koji je unet u organizam
preuzima aktivno$cu tireocita, fiksacija joda predstavl]a
deo (proporciju) ]od1dnog pula koji je preuzet u stitastoj
zlezdi. Smatra se da je era klinicke nuklearne medicine ot-
pocela 1940. godine kada je Hamilton Geigerovim broja-
¢om izmerio fiksaciju radioaktivnog joda u tireoidnoj zle-
zdi (46). Za procenu funkcijske aktivnosti tireocita 1950.
godine uveden je test 24-Casovne fiksacije radioaktivnog
joda (47). Iako se pertehnetat ne organifikuje, on se na
membrani tireocita preuzima identicnim mehanizmom
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kao i jodid i zato se moze koristiti u testu fiksacije (10 ili

20 minuta posle 1.v. aplikacije *™Tc-pertehnetata). Poka-
zana je dobra korelacija fiksacije radioaktivnog joda i per-
tehnetata (48), osim kod obolelih od Hashimoto tireoidi-
tisa, kod kojih nekad moze biti smanjena fiksacija joda, ali

ne i tehnecijum pertehnetata (48).

Fiksacija radioaktivnog joda normalno iznosi 8-20% (po-
sle 3 casa), odnosno 25-45% (24 ¢asa od peroralnog uno-
sa joda), a fizioloske varijacije posledica su razlika u velici-
na jodidnog pula kod zdravih osoba. Iako unos malih i
srednjih doza jodida ne utice na preuzimanje simultano
aplikovanog 1311 u Stitastoj zlezdi (49), ako se unos jodida
poveca, oni inhibisu aktivhost mRNXK za tireoidnu perok-
sidazu (TPO) 1 natrljum ]odldm 31mporter (NIS) usled
¢ega se organsko vezivanje jodida smanjuje, $to predsta-
vlja akutni Wolff-Chaikoffljev efekat (50). Dugotrajni
prekomerni unos jodida, praen povecanjem njihove kon-
centracije u serumu (100 do 200ug/dL) prouzrokuje gu-
bitak Wolft-Chaikoffljevog efekta (engl. escape from the
Wolft-Chaikoft effect) 1 povecanje organifikacije joda.

Test fiksacije radioaktivnog joda (3 ili 24 ¢asa od peroral-
nog unosa) moze da razluci Gravesovu bolest od bezbol-
nog subakutnog tireoiditisa. Osim toga, test fiksacije neo-
phodan je radi procene velicine terapijske doze 3'1. Usled

hiperfunkcije tireocita, kod Gravesove bolesti povecano

je preuzimanje jodida u stitastoj zlezdi i vrednosti testa fik-
sacije, a kod subakutnog tireoiditisa inflamatorni proces

u $titastoj zlezdi onemogucava preuzimanje jodida, te je

fiksacija veoma smanjena. U dijagnozi Hashimoto tireoi-
ditisa test fiksacije radioaktivnog joda ima manji znacaj,
zato $to je preuzimanje jodida u $titastoj zlezdi moze biti

normalno, poveéano (4) ili smanjeno (51), sto zavisi od

taze bolesti. Ako se javi prolazna tireotoksikoza, u kojoj

se isprazne rezerve sintetisanih hormona, oslobodeni tire-
oidni hormoni inhibi$u sekreciju TSH, te je vrednost te-
sta fiksacije smanjena. Kada prestane dejstvo viska oslobo-
denih tireoidnih hormona na sekreciju TSH, a rezerve

hormona su ispraznjene, povecava se preuzimanje jodida

i test fiksacije moze imati normalne ili povecane vredno-
sti. Iz istog razloga se u subklinickoj fazi Hashimoto tireo-
iditisa, pod dejstvom povecane koncentracije TSH, pove-
¢ava fiksacija jodida. U fazi hipotireoze koja je

prouzrokovana insuficijencijom Stitaste zlezde (dugotraj-
nim inflamatornim i fibroznim procesom) vrednost testa

fiksacije je smanjena.

Na test fiksacije radioaktivnog joda uti¢u brojni faktori,
$to treba imati u vidu pri tumacenju dobijenih rezultata.
Osim kod Gravesove bolesti, povecana sinteza tireoidnih
hormona pradena poveéanjem vrednosti testa fiksacije ja-
vlja se u fazi oporavka zlezde posle supresije (prekida tire-
osupresivne terapije, posle prolaznog ili subakutnog tireo-
iditisa 1 supresue tireoidne funkcije egzogenim unosom
hormona), sto se oznac¢ava kao »rebound« efekat. Vredno-
sti testa fiksacije povecane su i kod osoba sa nedovoljnim
unosom jodida (hranom ili vodom) i kod gubitka tireoid-
nih hormona (nefrotski sindrom, hroni¢ne dijareje). Fik-
sacija radioaktivnog joda smanjena je usled primene leko-
va koji inhibisu aktivnost tireocita, pri prekomernom
unosu tireoidnih hormona (#yrotoxicosis factitia), kod bo-
lesti koje uticu na skladistenje hormona u tireoidnim foli-

kulima i prekomernog unosa jodida (orgaskih boja koje
se koriste kao kontrastna sredstva, antiaritmika amiodaro-
na, narodnih lekova koji sadrze zelene orahe).

SCINTIGRAFIJA STITASTE ZLEZDE

Dok se fiksacijom radioaktivnog joda u stitastoj zlezdi nje-
na funkcija procenjuje na osnovu broja impulsa (kvantita-
tivno), scintigrafijom se prikazuje distribucija radioobele-
zivaca u zlezdi 1 intenzitet njegove akumulacije, Sto daje
vizuelni prikaz (sliku) funkcijske aktivnosti tireocita koji
se registruje gama scintilacionom kamerom. Scintigram
stoga u sebi objedinjuje funkcijske 1 morfoloske (struktur-
ne) karakteristike $titaste zlezde (morfologiju koja je za-
snovana na funkciji). Zato $to je preuzimanje radioobele-
zivata zavisno od aktivhosti  natrijum-jodidnog
simportera, za scintigrafiju stitaste zlezde koriste se izoto-
pijoda (121, 131) 1 ®mTc pertehnetat. Fizicke karakteristi-
ke izotopa 1 dostupnost centrima za nuklearnu medicinu
odreduju njihovu zastupljenost u ispitivanju Stitaste Zle-
zde. Kao ¢ist gama emiter sa energetskim pikom od 159
keV 1 poluzivotom od 13 sati 2] je najbolji obelezivac za
scintigrafiju $titaste zlezde. Absorbovana doza pri prime-
ni 2] u zlezdi iznosi samo 1% od doze koja se apsorbuje
pri scintigrafiji sa ¥'I. Medutim, kao ciklotronski pro-
dukt 12°] je znatno skuplji od drugih obelezivaca, a njegov
poluzivot dodatno otezava primenu u centrima koji su
udaljeni od mesta proizvodnje. Drugi izotop joda koji se
koristi za scintigrafiju $titaste zlezde, 31, pored gama zra-
¢enja (364 keV) emituje i beta zracenje, Sto mnogostruko
povecava apsorbovanu dozu, ali istovremeno omogucava
njegovu primenu i terapiji Gravesove bolesti. I poluzivot
31T koji iznosi 8 dana doprinosi velikoj apsorbovanoj do-
zi u $titastoj zlezdi. Iako se ne organifikuje, tehnecijum
99m pertehnetat (produkt molibdenskog generatora, po-
luvreme raspada 6 sati, fotopik 140 keV) se preuzima
identi¢nim mehanizmom kao 1 izotopi joda i njegova pri-
mena omogucava dobijanje odli¢nih scintigrama Stitaste
zlezde. Kao cist gama emiter sa poluzivotom od 6 sati, ko-
ji je dostupan i u poredenju sa izotopima joda nije skup,
9mTc-pertehnetat veoma je zastupljen u ispitivanju morfo-
logije 1 funkcije stitaste zlezde.

Zbog prekomerne stimulacije tireocita antiTSHR anti-
telima kod obolelih od Gravesove bolesti na scintigrami-
ma se uocava uvecana Stitasta zlezda sa homogenom aku-
mulacijom radioobelezivaca. Osim difuzne homogene
akumulacije, izrazen je piramidalni lobus (51). Pored di-
fuzne 1 homogene akumulacije radioobelezivaca u uveca-
noj $titastoj zlezdi, $to je tipi¢an nalaz na scintigramu obo-
lelih od Gravesove bolesti (slika 3), mrljasta akumulacija
sa toplim 1 fotopeni¢nim podrudjima karakterise Graveso-
vu bolest u prethodno razvijenoj polinodoznoj strumi, a
kod 2.7% obolelih od Gravesove bolesti postoje nodusi
($to se oznacava kao Marine-Leinhartov sindrom) (sli-

ka4).

Scintigrafijom se kod osoba sa Hashimoto tireoiditisom
vizualizuje struma sa nejednakom akumulacijom radioo-
belezivaca (52) (slika 5). Zbog regeneracije tireoidnih fo-
likula, koja je karakteristicna za Hashimoto tireoiditis, i
zbog toga sto se tireoidni folikuli razlikuju u sposobnosti
odgovora na povecanu koncentraciju TSH, na scintigra-
mu se uocava neravnomerna (mrljasta) distribucija radio-
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obelezivaca sa poljima povecane akumulacije (u kojima se
nalaze folikuli koji odgovaraju na TSH) i poljima smanje-
ne akumulacije (zato sto folikuli ne odgovaraju na TSH
stimulaciju) (slika 6), a viemenom se razvija polinodozna
struma.

Slika 3. Scintigram tireoidne Zlezde kod pacijenta sa Gravesovom bole$¢u. Oba
tireoidna lobusa su znatno uve¢anih dimenzija, istmus je zadebljao, a prikazuje se
i piramidalni lobus.

Slika 4. Scintigram tireoidne Zlezde kod pacijenta sa Gravesovom bole$¢u i
afunkcionalnim nodusom u desnom tireoidnom lobusu (Marine-Leinhartov sin-

drom).
"

Slika 5. Scintigram tireoidne Zlezde kod pacijenta sa Hashimoto tireoiditisom u
ranoj fazi bolesti. Uvedana tireoidna Zlezda intenzivno akumulira radioobeleziva-
¢a, ¢ija distribucija je difuzno lako neravnomerna.

Scintigrafija $titaste zlezde koristi se veoma dugo i njeno
mesto u ispitivanju morfofunkcijskih poremecaja u $tita-
stoj zlezdi vremenom se menjalo. Zato $to se u odsustvu
palpabilnih nodusa drugim metodama, pre svega i vitro
dijagnostikom, moze proceniti funkcija zlezde i detekto-
vati prisustvo antiTSHR antitela, scintigrafija Stitaste zle-
zde se ne koristi u dijagnostici difuzne strume koja karak-
teriSe Gravesovu bolest. U jednoj studiji je jos 1987.
godine pokazano da scintigrafsko ispitivanje Stitaste zle-

zde nije neophodno primeniti kod 45% ispitanika (53).
Tako su tireoidni scintigrami decenijama koriséeni za pro-
cenu volumena stitaste zlezde, u poredenju sa drugim teh-
nikama (pre svega sa ultrazvukom), manje su tacni (54,
55) i danas se ne preporucuju.

he
Ry
.

- “‘ L Rrr
Slika 6. Scintigram tireoidne Zlezde kod pacijenta sa Hashimoto tireoiditisom u
kasnijoj fazi bolesti. Uvecana tireoidna Zlezda oslabljeno akumulira radioobelezi-
va¢, ¢ija distribucija je veoma neravnomerna.

ar

SINTIGRAFIJA ORBITE

Pored scintigrafije stitaste zlezde, kod obolelih od Graveso-
ve bolesti sa izrazenom oftalmopatijom primenjuje se 1 scin-
tigrafija orbite. Osnov za scintigrafsku vizualizaciju orbitopa-
tije predstavlja prisustvo aktivisanih leukocita u orbitalnom
tkivu s obzirom na to da aktivisani leukociti ispoljavaju
receptore za somatostatin 1 da se za njih specifi¢no vezuju ra-
dioobelezeni somatostatinski analozi. Orbitalna Gravesova
bolest (tireoidna orbitopatija) moze se vizualizovati scinti-
grafijom sa oktreotidom [''In-DTPA-D-Phel] (56, 57) ili
penteotidom (58) obelezenim indijumom 111 ili sa ligan-
dom P829 koji se vezuje za somatostatinske receptore a obe-
lezen je tehnecijumom 99m (59). Dostupnost radioobele-
zivaca, mala cena, bolji kvalitet scintigrama (zbog vece
energije *"Tc u odnosu na ''In), manja apsorbovana doza
i kradi protokol akvizicije prednost daje scintigrafiji sa
9mTc-P829 u odnosu na 'In-obelezene analoge somatosta-
tna.

POZITRONSKA EMISIONA TOMOGRAFIJA,
KOMPJUTERIZOVANA TOMOGRAFIJA,
MAGNETNA REZONANCA

Metabolizam glikoze u tkivu koje se ispituje osnov je za
koris¢enje BFDG-PET tehnike (60, 61). U pogledu mor-
fologije, slike tireoideje kod vizualizacije PET metodom
odgovaraju UZ nalazima velike rezolucije 1 daju bolje ana-
tomske detalje od scintigrama sa !3'1. Tako, na primer, ho-
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mogena distribucija obelezivaca na scintigramu sa 1311,
zbog povedane prostorne rezolucije, na PET nalazu moze
da se prikaze kao nehomogena (62). S obzirom na to da
se doza radioaktivnog joda izracunava uz pretpostavku da
je distribucija radioaktivnog joda u zlezdi homogena, po-
datak o nehomogenosti je veoma vazan zato $to nehomo-
gena akumulacija radioaktivnog joda moze da utice na is-
hod terapije Gravesove bolesti.

Tako omogucavaju trodimenzionalnu vizualizaciju visoke
rezolucije, osim u anatomotopografskoj evaluaciji subster-
nalne strume CT i MR nemaju prednosti nad ultrasono-
grafijom.

ZAKLJUCAK

S obzirom na to da autoimunske bolesti Stitaste zlezde,
Gravesova bolest i Hashimoto tireoiditis, mogu da prou-
zrikuju promenu tireoidne funkcije (tireotoksikozu ili hi-
potireozu) 1 strukture (hiperplaziju, destrukciju 1 regene-
raciju folikula), primena brojnih i vitro 1 in vive
dijagnostickih metoda neophodna je da bi se postavila di-
jagnoza bolesti. U ovom radu su prikazane #z vivo dijagno-
sticke metode, koje omogucavaju ispitivanje strukture (ul-
trazvuk, CT, MRI) i funkcije (test fiksacije radioaktivnog
joda, scintigrafija) tireoidnog tkiva. Iako su sz vivo dijag-
nosticke metode prikazane izdvojeno, njihovi rezultati se
analiziraju zajedno sa rezultatima iz vitro testova (koncen-
tracije tireoidnih hormona 1 prisustva autoantitela na tire-
oidne antigene u krvi ispitanika). Tek objedinjena analiza
svih dijagnostickih postupaka pruza jasan uvid u prirodu
patoloskog procesa u $titastoj zlezdi.
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