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UCESTALOST I FAKTORI RIZIKA ZA POJAVU MIKROKARCINOMA
STITASTE ZLEZDE

REZIME

Uvod: Papilarni mikrokarcinom S§titaste zlezde (PTMC) se definise kao tumor Stitaste
Zlezde manji od 10 mm, koji se obi¢no otkriva slu¢ajno. PTMC je redak karcinom ali se
poslednjih dekada belezi konstantan porast njegove incidencije, i to stopom ve¢om nego
za bilo koji drugi malignitet. PTMC jos uvek nisu jasno definisan jedinstven klinicki
entitet. Samim tim jo§ uvek ne postoji njihova opste prihvaéena podela. Preporuke za
le¢enje postoje, ali nisu uniformne, te se pristup leenju ovih pacijenata razlikuje od
ustanove do ustanove kako kod nas, tako i u svetu.

Cilj: Cilj doktorske teze je bio da se ispita ucestalost PTMC kod pacijenata operisanih
zbog benignog oboljenja stitaste zlezde, kao i da se utvrdi koji su faktori rizika za pojavu
PTMC u benignim oboljenjima Stitaste zlezde.

Materijal i metod rada: IstraZivanje je obuhvatilo 2466 pacijenata operisanih zbog
benignog oboljenja Stitaste zlezde (hipertireoidizam, eutiroidna polinodozna stuma,
tireoiditis 1 benigni tumori Stitaste Zlezde), od kojih je 403 pacijenta imalo benigno
oboljenje stitaste Zlezde i PTMC, u periodu od 01. maja 2008. godine do 01. maja 2013.
godine, u Centru za endokrinu hirurgiju, Klinickog Centra Srbije, u Beogradu. Za
ispitivanje ucestalosti PTMC i odredivanje faktora rizika sprovedena je prvo
retrospektivna kohortna studija na 2466 pacijenta. Potom je sprovedena anamnesticka
studija (studija slucajeva i1 kontrola) kojom je bilo obuhvaéeno 403 pacijenata sa
histopaloskom verifikacijom PTMC (grupa obolelih), a od svih drugih pacijenata sa
benignim oboljenjima Stitaste Zlezde retrospektivne kohortne studije metodom sluc¢ajnog
izbora formirana je kontrolna grupa (806) - . Oboleli i kontrole su mecovani u odnosu na
tip benignog oboljenja Stitaste zlezde (polinodozna struma, HaSimoto tireoiditis, benigni
tumor Stitaste zlezde, Graves-ova bolest, Plummer-ova bolest i toksi¢ni adenom). Pored
ove anamnesticke studije bile su sprovedene jos Sest koje su se odnosile na pojedine
benigne bolesti Stitaste zlezde: 1. bolesnici sa polinodoznom strumom i PTMC (121), i
kontrole sa polinodoznom strumom ali bez PTMC (242); 2. bolesnici sa Hasimoto

tireoiditisom i PTMC (44), i kontrole sa Hasimoto tireoiditis ali bez PTMC (88); 3.



bolesnici sa benignim tumorom S$titaste zlezde i PTMC (126), i kontrole sa benignim
tumorom ali bez PTMC (252); 4. bolesnici sa Graves-ovom boles¢u i PTMC (65), i
kontrole sa Gravesovom boles¢u ali bez PTMC (130); 5. bolesnici sa Plummerovom
boles¢u i PTMC (38), i kontrole sa Plummerovom boles¢u ali bez PTMC (76); i1 6.
bolesnici sa toksicnim adenomom i PTMC (9), i kontrole sa toksi¢nim adenomom ali bez
PTMC (18). Od obolelih i kontrola prikupljeni su podaci o izlozenosti potencijalnim
faktorima rizika (ukupno 44 potencijalnih faktora rizika). U statistickoj obradi podataka
koriS¢ene su standardne deskriptivne statisticke metode 1 statisticke analize znacajnosti
razlike ucestalosti. Faktore rizika odredili smo pomocu univarijantne i multivarijantne
logisticke regresione analize.

Rezultati: Prema rezultatu retrospektivne kohortne studije ucestalost PTMC kod
pacijenata operisanih zbog benignog oboljenja Stitaste zlezde iznosi 16,3%. Najveca je
kod pacijenata sa HaSimoto tireoiditisom (22%), dok je najniza kod pacijenata sa
toksi¢nim adenomom (6,6%). Pacijenti koji su leCeni opseznijim tipom operacije (totalna
tiroidektomija, near-totalis tiroidektomija) imaju vecu ucestalost PTMC (17,7% vs.
13,4%). Ucestalost PTMC je niZa kod pacijenata sa hipertircozom. Nezavisni faktori
rizika za PTMC su HaSimoto tireoiditis 1 opseznija operacija. Nezavisni protektivni faktor
je prisustvo hipertireoze. Za interglandularnu diseminaciju i obostranu diseminaciju
PTMC nezavisni faktor rizika je isklju¢ivo veli¢ina tumora. Nezavisni faktor rizika za
multicentri¢nost PTMC je tezina lobusa, a za bilateralnost folikularno-papilarna varijanta
PTMC i tezina lobusa sa PTMC-om. Prema rezultatima anamnesti¢ke studije specifi¢ni
nezavisni faktor rizika za pojavu PTMC je opseznija hirurS§ka procedura (totalna
tiroidektomija, near-totalis tiroidektomija) za sve osobe sa benignim oboljenjima i
posebno kod ispitanika sa samo benignim tumorom Stitaste Zlezde. PrebivaliSte na
endemskom podrucju je faktor rizika za sve osobe sa benignim oboljenjima, i posebno
kod ispitanika sa samo HaSimoto tireoiditisom. lzlozenost jonizuju¢em zracCenju je
nezavisni faktor rizika kod ispitanika sa polinodoznom strumom, a krvna grupa O je
nezavisni faktor rizika kod ispitanika sa hipertireozom (pacijenti sa Graves-ovom bolesc¢u
i polinodoznom toksicnom strumom). Nezavisni protektivni faktor za sve osobe sa
benignim oboljenjem je krvna grupa AB. Dugogodi$nja struma je nezavisni protektivni

faktor kod pacijenata sa polinodoznom strumom i polinodoznom toksi¢nom strumom.



Nezavisni protektivni faktor je veca tezina Stitaste zlezde za sve 0sobe sa benignim
oboljenjima, kao i za osobe sa polinodoznom strumom i Hasimoto tireoiditisom.

Zakljucak: Prema rezultatima retrospektivne kohortne studije ucestalost PTMC u
benignim oboljenjima Stitaste Zlezde je 16,3%. Pol 1 uzrast ne uti¢u na ucestalost PTMC.
Nezavisni faktori rizika za PTMC su HaSimoto tireoiditis i opseznost operacije, dok je
protektivni faktor hipertireoza. Prema rezultatu anamnesticke studije specifi¢ni nezavisni
faktori rizika za pojedina benigna oboljenja su opseZnost operacije, prebivaliSte na
endemskom podrucju, krvna grupa O 1 izloZzenost jonizuju¢em zraCenju. Specificni
nezavisni protektivni faktori su krvna grupa AB, veca tezina Stitaste zlezde i dugogodisnja

struma.

Kljucne reci: karcinom Stitaste zlezde, papilarni mikrokarcinom stitaste zlezde, benigna
oboljenja Stitaste zlezde, retrospektivna kohortna studija, anamnesticka studija, hirurgija,
ucestalost, faktori rizika, protektivni faktori
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INCIDENCE AND RISK FACTORS FOR THYROID MICROCARCINOMA

ABSTRACT

Introduction: Papillary thyroid microcarcinoma (PTMC) is defined as a thyroid tumour
that measures less than 10 mm, and is usually discovered incidentally. Although, a rare
tumour its incidence has dramatically increased in the past few decades. PTMC are still
not a clearly defined clinical entity, and there classification is still a matter of discussion.
Recommendations for their treatment are available, but they are not unified, and their
treatment differs from institution to institution and from country to country.

Aim: The aim of this dissertation was to determine the incidence of PTMC in benign
thyroid diseases and to establish whether there are risk factors or protective factors for
their occurrence in benign thyroid diseases.

Material and method: The study included 2466 patients operated for benign thyroid
disease (hyperthyroid diseases, multinodular goitre, thyreoiditis and benign thyroid
tumours) of which 403 had benign thyroid disease and PTMC incidentally discovered on
definite histopathological analysis, in the period between 1% May 2008 and 1% may 2013
at the Centre for endocrine surgery of the Clinical Centre of Serbia, in Belgrade, Serbia.
To establish the incidence of PTMC and risk factors for PTMC we first undertook a
retrospective cohort study that included all 2466 patients. Following this study, we
performed a case-control study that included 403 patients with benign thyroid disease and
PTMC (cases), and twice as many patients (806) with benign thyroid disease, but without
PTMC (controls). The control group was formed by randomization from the whole group
of patients with benign thyroid disease without PTMC (2063). Cases and controls were
matched by type of benign thyroid disease (multinodular goitre, Hashimoto thyreoiditis,
benign thyroid tumour, Graves disease, Plummer disease and solitary hyperfunctional
thyroid nodule). Apart from this case-control study, that included 1209 patients, we
performed another six case-control studies for each type of benign thyroid disease
individually: 1. cases with multinodular goitre and PTMC (121) and controls with
multinodular goitre without PTMC (242); 2. cases with Hashimoto thyreoiditis and
PTMC (44), and controls with Hashimoto thyreoiditis without PTMC (88); 3. cases with
a benign thyroid tumour and PTMC (126), and controls with a benign thyroid tumour but



without PTMC (252); 4. cases with Graves disease and PTMC (65), and controls with
Graves disease without PTMC (130); 5. cases with Plummers disease and PTMC (38),
and controls with Plummers disease but without PTMC (76); and 6. cases with a toxic
thyroid adenoma and PTMC (9), and controls with a toxic thyroid adenoma without
PTMC (18). We gathered from cases and controls data on exposure to potential risk
factors (44 potential risk factors all together). In statistical analysis we used standard
descriptive statistics and chi square test (and Fischer T-test where aplicable). Risk factors
were calculated using univariate and multivariate logistic regression analysis.

Results: Results of the retrospective cohort study showed that the incidence of PTMC in
benign thyroid disease was 16.3%. The highest incidence of PTMC was noted in
Hashimoto thyroiditis (22%), while the lowest was found in patients with toxic adenoma
(6.6%). Patients that were operated more extensively (total thyroidectomy and near-total
thyroidectomy) had a higher incidence of PTMC (17.7% vs. 13.4%). Incidence of PTMC
was lower in patients with hyperthyroidism. Independent risk factors for PTMC were
Hashimoto thyroiditis and extent of surgery. An independent protective factor for PTMC
was hyperthyroidism. An independent risk factor for PTMC dissemination
(unilateral/bilateral) was tumour size. Independent risk factors for PTMC
multicentricity/bilateralism were follicular-papillary variant of PTMC and weight of the
lobe with PTMC. Results of the case-control study showed that specific independent risk
factors were extent of operation for the combined group of patients with benign thyroid
diseases (combined group) and for the group with benign thyroid tumours alone. Life in
an endemic goitre area was a risk factor for the combined group, and for the group with
Hashimoto thyroiditis. lonizing radiation was a specific risk factor for the group with
multinodular goitre. Blood type O was a specific risk factor for patients with
hyperthyroidism (patients with Graves disease and Plummers disease). Blood type AB
was an independent protective factor for PTMC for the combined group. Long term goitre
proved to be an independent protective factor for PTMC for the combined group and for
the group with multinodular goitre. Also, an independent protective factor for PTMC was
thyroid weight for the combined group, for the group with multinodular goitre and for the
group with Hashimoto thyroiditis.

Conclusion: Incidence of PTMC in benign thyroid diseases is 16.3%. Gender and age do

not affect the incidence. Risk factors are Hashimoto thyroiditis and extent of operation,
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while hyperthyroidism is a protective factor. Specific independent risk factors are life in
an endemic goitre area, blood type O, extent of operation and ionizing radiation. Specific
independent protective factors are blood type AB, higher weight of thyroid and long term

goitre.
Key words: thyroid cancer, papillary thyroid microcarcinoma, benign thyroid disease,
retrospective cohort study, case-control study, surgery, incidence, risk factors, protective
factors

Scientific field: Medicine

Specific scientific field: Epidemiology
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1. UvOD

Velike odluke za mali tumor: papilarni mikrokarcinom stitaste zlezde - normalan

nalaz, predkancerozno stanje ili prava bolest?

Dati pravi odgovor na ovo pitanje nije lako, jer bi imalo dalekosezni uticaj kako
na akademskom nivou tako i na samu klinicku praksu. Ako bi hteli da pretpostavimo da
je papilarni mikrokarcinom S§titaste zlezde (PTMC) normalan nalaz, opravdanje bi nasli u
brojnim autopsijskim studijama. Jedna od najpoznatijih takvih studija, koja je i dala
osnovu za takvo razmisljanje, je autopsijska studija sprovedena u Finskoj koja je nasla u
vise od tre¢ine individua PTMC.[1]

Ako bi to bio ,,normalan* nalaz, onda bi bilo logi¢no da se PTMC ne bi $irio van
Stitaste zlezde, medutim lokoregionalne metastaze su prisutne i u do 40% pacijenata sa
PTMC.[2, 3] Udaljene metastaze PTMC, iako retke, ipak su opisane u literaturi.[4]
Takode, u vise studija je pokazano da je mogucnost pojave recidiva karcinoma sli¢na
medu pacijentima sa tumorom manjim i ve¢im od 10 mm.[5, 6]

Postoje dokazi da PTMC mogu imati klini¢ki tok kao i drugi dobro diferentovani
karcinomi Stitaste zlezde (WDTC). Ipak, klinicari Sirom sveta i dalje razmatraju da li je
neophodno lec¢iti PTMC isto kao papilarne karcinome $titaste zlezde (PTC) veli¢ine preko
10 mm. Tako se sa jedne strane predlaZe neinterventno pracenje kao alternativa hirurSkom
lecenju zbog odli¢ne prognoze koju imaju pacijenti sa ne evidentnim PTMC-om (95%
pacijenata se nalazi u prvom stadijumu bolesti).[7] Dalje u prilog ovoj pretpostavci ide i
to Sto nije jo§ razjasnjeno da li PTMC predstavlja zaseban entitet (koji se odlikuje
neagresivnoscu i indolentnosti), ili je to samo podgrupa pravih PTC dijagnostifikovanih
dok nisu porasli preko 10 mm.[8]

Najverovatniji razlog za takav ,,ambivalentni* stav klinic¢ara prema PTMC je taj
Sto najveci broj pacijenata sa PTMC imaju indolentnu klinic¢ku sliku i odli¢nu prognozu,
ali se takode opisuju u literaturi i uznapredovala bolest kao i umiranje kod pacijenata sa
PTMC.[9-11]

Drugi razlog zbog koga PTMC izaziva toliku paZnju naucnih krugova, ali 1 opSte
populacije je taj Sto PTMC predstavlja najée$¢i malignitet endokrinog sistema sa

incidencijom koja raste iz godinu u godinu i ne pokazuje tendenciju zaustavljanja.[12] U
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nekim delovima sveta karcinom Stitaste zlezde je ¢ak postao najc¢eséi karcinom u zena,
pre svega zbog PTMC-a.[13, 14]

PTMC se definiSe kao tumor Stitaste Zlezde manji od 10 mm, koji se obicno
otkriva slu¢ajno (incidentalno).[15, 16]. PTMC moze biti incidentalno i ne incidentalno
otkriven karcinom S§titaste zlezde. 1z definicije PTMC proizilazi da razlikujemo
incidentalan PTMC i neincidentalan PTMC na osnovu nacina na koji smo ga otkrili.
Neincidentalan PTMC se najéeSc¢e otkriva na osnovu aspiracione biopsije tankom iglom
(FNAB) nakon otkrivanja nodusa u §titastoj zlezdi primenom najcesée ultrazvuka. Takode
se otkriva i na osnovu klinicke slike kada su prisutne evidentne lokoregionalne metastaze
u limfnim nodusima ili kada postoje udaljene metastaze. Incidentalni PTMC se najcesce
otkriva prilikom patohistoloSskog pregleda nakon operacije Stitaste Zlezde zbog nekog
benignog oboljenja same Stitaste Zlezde. PTMC ima drugaciju ucestalost demografskih,
klini¢kih i patohistoloskih karakteristika u odnosu na PTC.

lako su sprovedene brojne retrospektivne i metaanalize koje su istrazivale znacaj
PTMC i najoptimalniji pristup leenju ovih pacijenata, ovaj ,,mali“ tumor je i dalje
predmet mnogih istrazivanja. Jo§ uvek je predmet razmatranja sama definicija PTMC,
kao i najadekvatniji naziv za ove karcinome.[17]

PTMC je ustvari jedna vrlo heterogena grupa karcinoma, ¢ija etiologija, biologija
1 faktori koji utiCu na agresivnost pojedinih formi jo§ uvek nije dovoljno proucena i
prepoznata.[18] Preporuke za le¢enje PTMC iako postoje nisu uniformne, te se pristup
leCenju ovih pacijenata razlikuje od ustanove do ustanove kako kod nas, tako i u svetu.
Lecenje ovih tumora idu od samo pracenja, preko manje ili vise radikalnog hirurskog
lecenja (hemitireoidektomija, totalna tireoidektomija ili totalna tireoidektomija sa
disekcijom liimfnih nodusa) do svega navedenog uz dodatnu dopunsku terapiju
radioaktivnim jodom.[3, 5, 6, 9, 10, 15, 16, 19-21]

1.1 Ucestalost mikrokarcinoma Stitaste Zlezde

Ucestalost mikrokarcinoma u autopsijskim studijama

Proucavanje PTMC u autopsijskim studijama je neobi¢no vazno obzirom na veliki

uticaj koje je imalo na razvoj raznih teorija 0 tumorogenezi, etioloskim faktorima i
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ucestalosti karcinoma $titaste zlezde. Kao posledica ovih studija proizasla je i velika
zainteresovanost nau¢nog mnjenja za PTMC. Ove studije su iznedrile mnoga pitanja
vezana za etioloske faktore PTMC (jonizujuce zraCenje, jod, geografska distribucija,
genetska sklonost i drugi faktori).

Ucestalost PTMC u autopsijskim studijama je vrlo razlicita, i krece se od 1% do
35,6%, sa prosecnom ucestaloséu od oko 10%.[1, 22-43] Pregled autopsijskih studija

prikazan je u tabeli 1.

Tabela 1. Ucestalost PTMC u autopsijskim studijama [1, 22, 25-28, 30-43]

Autor Godina Zemlia Preseci Broj Broj  Prevalencija
tkiva (mm) uzoraka PTMC PTMC (%)
Silverberg 1966 SAD 2-3 300 8 2,7
Sampson 1969 Japan 2-3 3067 536 17,5
Sampson 1974 SAD 2-3 157 9 57
SAD 607 34 5,6
Kanada 100 6 6,0
Poljska 110 10 9,1
Fukunaga 1975 Japanci na 2-3
Havajima, 248 60 24,2
SAD
Japan 102 29 28,4
Sobrinho-

Simoes 1979 Portugal 3 600 39 6,5
Bondeson 1981 Svedska 1-2 500 32 6,3
Arellano 1984 Cile 2-3 274 10 3,6

Harach 1985 Finska 2-3 101 36 35,6
Franssila 1986 Finsie, 2-3 93 25 27,0

mladi od 40
Delides 1987 Gréka 2-3 200 3 1,5
Lang 1988 Nemacka 1-2 1020 63 6,2
Ottino 1989 Argentina 2 100 11 11,0
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Preseci Broj Broj  Prevalencija

Autor Godina Zemlja _
tkiva (mm) uzoraka PTMC PTMC (%)

Bisi 1989 Brazil 3 300 3 1,0
Autelitano 1990 Italija 2-3 507 54 10,6
Yamamoto 1990 Japan 3 408 64 15,7
Martinez- .

1993 Spanija 3 725 51 7,0
Tello
Furmanchuk 1993 Belorusija 2-3 215 19 8,8
Chong 1994 Singapur 1-2 444 41 9,2
Neuhold 2001 Austrija 3 118 10 8,5
Kovacs 2005 Madarska 1-2 443 21 47
1966-
Ukupno n/a 1-3 10739 1174 10,9
2005

Ovako velikoj sarolikosti prevalencije PTMC doprinelo je vise faktora. U
studijama pre 1976. godine fokus karcinoma veli¢ine 15 mm ili manji opisivao se kao
mikrokarcinom, ali je bilo studija i tokom osamdesetih i devedesetih u kojima su
karcinomi od 15 mm klasifikovani kao mikrokarcinomi. [1, 22-26, 29, 30, 36] Krajem
sedamdesetih je ve¢ vecina autora prihvatila da mikrokarcinomi predstavljaju tumore
manje od 10 mm. [27, 28, 31-35, 37, 43]

Drugi vazan aspekt varijalibiteta prevalencije mikrokarcinoma u autopsijskim
studijama je $to nije postojao standardizovan dijagnosticki kriterijum niti definisana
uniformna metodologija za autopsijski pregled Stitaste zlezde. Jasno je da je neminovno
da ¢e pravljenje iseCaka Zlezde na 2 do 3 mm dovesti do toga da se pojedini fokusi tumora
od 1 mm nece identifikovati. Tako su jos davne 1966. godine Silverberg i Vidone primetili
da americki patolozi prilikom rutinskih autopsija nisu temeljni, te temeljnijim pregledom
se uCestalost karcinoma Stitaste zlezde povecala sa 0,08% na 2,7%.[39]

Ovo je pokazala i Spanska studija iz 1993. godine, koja je materijal za autopsiju
podelila u dve grupe. Prva grupa isecaka se sastojala iz serije iseCaka iz dela zlezde koja
je makroskopski delovala kao patoloski izmenjena i jo$ jedne randomizovane serije
iseCaka iz slu¢ajno odabranih delova iz oba lobusa (625). Druga grupa isecaka se sastojala

iz serije iseCaka kompletne zlezde (100), uzduz i popreko, u razmaku od 2 — 3 mm, uz
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koris¢enje imunohistohemijskog bojenja. Ucestalost mikrokarcinoma u prvoj grupi je bila
5,8% (29 PTMC), dok u drugoj grupi je bila ¢ak 22% (22 PTMC).[36]

Jos jednu potvrdu nalazimo u studiji Harach i sar. iz 1985. godine koja je objavila
najvecu ucestalost (35,6%) mikrokarcinoma stitaste zlezde.[1] Oni su upravo u svojoj
seriji radili rutinske iseCke cele zlezde na 2 — 3 mm, a pojedinac¢ne blokove su sekli na 4
um, te je u njihovoj studiji ucestalost mikrokarcinoma veli¢ine do 1 mm, ¢ak 77%.

Treba uzeti u obzir da se u pomenutim autopsijskim studijama histoloska
dijagnoza papilarne lezije Stitaste Zlezde uglavnom bazirala na konzensusu misljenja
dvoje iskusnih tiroidnih patologa, te se moze pretpostaviti da su razlike u misljenjima

sasvim moguce, ali za takvu trvdnju ne postoje dokazi.[44]

Ucdestalost mikrokarcinoma u opstoj populaciji

Karcinom je vodeci uzrok mortaliteta u ekonomski razvijenim zemljama i drugi
vodeéi uzrok smrti u zemljama u razvoju.[45] Srbija se prema vrednosti indeksa
razvijenosti (HDI - Human Development Index) svrstava u zemlje u razvoju.[46] Prema
poslednjem cenzusu iz 2011. godine Srbija ima priblizno 7,2 miliona stanovnika prose¢ne
starosti 42,2 godine. Zene &ine 51,3% populacije, dok muskarci &ine 48,7%
populacije.[47]

Karcinom Sstitaste zlezde ili tiroidni karcinom (TC) se smatra retkom vrstom
maligniteta koji ¢ini 5% svih maligniteta u Zena, i 2% svih maligniteta u muskaraca.
Ukupna ucestalost u svetu se kreé¢e od 1 do 8 na 100,000 stanovnika.[12] Prema novijoj
studiji Sassolas-a i sar. ta ucestalost je potcenjena i krece se od 3,9 do 12,3 na 100,000
stanovnika.[48] lako se smatra retkim malignitetom, TC je najcesc¢i karcinom endokrinog
sistema i ¢ini 95% svih novootkrivenih karcinoma endokrinog sistema godisnje.[49] Od
svih TC-ova, PTC je najc¢es¢i tip i ¢ini 70-80% svih maligniteta Stitaste Zlezde.[50, 51]

lako, u osnovi redak karcinom, u svetu je poslednjih godina stopa porasta
incidencije ovog tumora veéa nego za bilo koji drugi malignitet. Ovaj podatak jo$ vise
iznenaduje kada se uzme u obzir da se ukupna incidencija karcinoma svih lokalizacija
smanjila.[49]

Na globalnom nivou TC predstavlja peti najées¢i karcinom u Zena, dok je u ltaliji

drugi naj¢es¢i karcinom kod zena mladih od 45 godina.[52] U Juznoj Koreji TC je vodeci
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karcinom kod zena, a peti po ucestalosti karcinom kod muskaraca.[13] Danas Juzna
Koreja predstavlja zemlju sa najvisom incidencijom TC u svetu, gde je incidencija TC za
zene 80 na 100,000 stanovnika.[53]

Incidencija TC pokazuje stalan porast za oba pola u mnogim delovima sveta,
ukljucujuéi Sjedinjene Americke Drzave, Kanadu, Francusku, Veliku Britaniju, Svedsku,
Italiju, Izrael, Kinu, Australiju, Nigeriju, Juznu Koreju, Japan i mnoge druge drzave.[14,
52-64].

Ove studije daju razna objasnjenja za stalni porast incidencije TC. Autori smatraju
da je porast incidencije rezultat uticaja brojnih faktora rizika, drugi da je posledica
poveéane detekcije mikrokarcinoma Stitaste zlezde, a tre¢i navode oba razloga
zajedno.[65, 66] Samo je u par zemalja (Norveska, Svedska) zabeleZen pad udestalosti
karcinoma Stitaste zlezde.[67]

Obzirom da najve¢i broj mikrokarcinoma ¢ine PTMC, mnogi autori ustvari
poistoveéuju termin mikrokarcinom stitaste zlezde sa PTMC. [16, 68] Opravdanje za to
proizilazi upravo iz prethodno opisane visoke ucestalosti PTMC u autopsijskim
studijama. Takode, Davies i sar. su pokazali da je za 49% porasta incidencije TC u SAD
posledica porasta detekcije PTMC. Oni su primetili da je 1968. godine ucestalost PTMC
bila 1,5 na 100,000 stanovnika, a 2002. godine priblizno 3,5 na 100,000 stanovnika.[54]
Nasuprot njima, Grcki autori smatraju da je porast ucestalosti TC, posledica i drugih
faktora jer je PTMC odgovoran samo za 19% ukupnog porasta incidencije TC.[69]

Skora$nja studija, koja je obuhvatila 21 zemlju u Evropi, nasla je da je prose¢na
ucestalost TC u Evropi za muskarce 1,8, i za zene 5,0 na 100,000 stanovnika.[70] Za sada
nema publikovanih podataka za Srbiju o ucestalosti karcinoma Stitaste zlezde. Prema
podacima jos neobjavljene studije incidencija TC u Srbiji je 1,0 na 100,00 stanovnika za
muskarce; a za zene ona iznosi 3,3 na 100,000 stanovnika. U odnosu na objavljene
podatke za Evropu, mozemo re¢i da Srbija spada u zemlju sa srednjom do niskom

incidencijom TC.
Ucdestalost mikrokarcinoma u klini¢kim studijama
Ucestalost PTMC u klini¢kim studijama varira. Pacini, u svojoj studiji iz 2012.

godine, na osnovu analize desetak studija koje su imale preko 200 slucajeva, daje podatak
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da je ucestalost PTMC veca kod pacijenata sa polinodoznom strumom, nego kod
pacijenata sa autoimunim bolestima stitaste Zlezde (Graves-ova bolest i Hasimoto
tireoiditis). Ucestalost PTMC se kretala od 1,3% do 21,6%, a prose¢na je iznosila
8,5%.[71]

Roti i sar. su sproveli meta-analizu i nasli da je ucestalost PTMC u Graves-ovoj
bolesti (i hipertireozama) 4,1%, a u polinodoznoj strumi (i nodoznoj strumi) 7,7%. Oni
nalaze mnogo vecu ucestalost PTMC kod pacijenata koji su operisani zbog bilo kog TC
(22,9%) i PTC (28,8%). Analizom vise studija nasli su da i u okviru iste institucije
ucestalost varira u zavisnosti od godine kada je radena studija i krece se od 10,9% do ¢ak
55,4%. [9]

U naSoj klinici su sprovedene takode dve studije u razli¢itom vremenskom
intervalu. Ucestalost PTMC kod pacijenata operisanih zbog benignog oboljenja Stitaste
Zlezde je bila 9% u studiji iz 2008. godine, a 16,3% u 2015. godini.[72, 73] Pregled
ucestalosti PTMC u klini¢kim studijama data je u tabeli 2.

Tabela 2. Ucestalost PTMC u klini¢kim studijama [9, 43, 72-95]

Autor Godina Zemlja PTMC (%)
Olen 1966 SAD 1,3
Yeo 1982 Singapor 0,8
Delides 1987 Grcka 1,8
Park 1988 Koreja 51
Pelizzo 1990 Italija 10,5
Ahuja 1991 Nemacka 2,4
Terzioglu 1993 Turska 2,2
Fink 1996 Kanada 16,7
Yamashita 1997 Japan 16,4
Chigot 2000 Francuska 2,9
Lokey 2005 SAD 38
Barbaro 2005 Italija 3,1
Miccoli 2006 Italija 6,1
De Matos 2006 Brazil 7,2
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Autor Godina Zemlja PTMC (%)
Lo 2006 Kina 11,9
Roti 2006 Italija 8,4
Sakorafas 2007 Grcka 7,1
Roti 2008 Italija 4,1
Zivaljevié 2008 Srbija 9,0
Bradly 2009 SAD 12,0
Costamagna 2013 Italija 7,7
Muntean 2013 Rumunija 8,7
Vasileiadis 2013 Grcka (Krit) 17,0
Bircan 2014 Turska 8,9
Pezzolla 2014 Italija 11,0
Slijepcevic 2015 Srbija 16,3

Podaci o ucestalosti PTMC u meta-analizi data su u tabeli 3. lako nema puno ovih

studija one pokrivaju period od 1996. godine do 2012. godine.

Tabela 3. Ucestalost PTMC prema meta analiti¢kim studijama [9, 44, 71, 96]

Autor meta analize Godina Broj studija PTMC (%)
Bramley 1996 7 0,8-10,5
Sakorafas 2005 7 2,0-24,0
Roti 2008 9 4,1-7,7
Pacini 2012 9 1,3-21,6

Kao §to se vidi uc¢estalost PTMC u klinickim studijama i meta-analizama varira u

zavisnosti od godine kada je studija sprovedena. Studije koje su radene pre 2000. godine

prikazuju prose¢nu ucestalost PTMC od 6,4%, a izmedu 2000. godine i 2010. godine

6,9%, dok posle 2010. godine 11,6%. Ucestalost PTMC varira i uokviru iste drzave, tako

da se ona u Italiji kre¢e od 3,1% do 11,0%.
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1.2 Faktori rizika za pojavu karcinoma stitaste Zlezde

Faktori rizika za karcinom opisuju vecu ili manju mogucnost da neka osoba dobije
karcinom 1ili da dode do relapsa bolesti. Razlikuju se absolutni rizik i relativni rizik.
Absolutni rizik se bazira na ucestalosti karcinoma u ops$toj populaciji. Relativni rizik se
bazira na riziku da u ta¢no odredenoj populaciji dode do razvoja karcinoma. Kada
pricamo o faktorima rizika uopste, ili konkretno za Stitastu zlezdu govorimo o relativnom
riziku u odredenoj grupi stanovnistva koju karakteriSe izloZenost tom riziku.

Najranija poznata upotreba re¢i faktor rizika potice iz Aviceninog Medicinskog
Kanona sa pocetka XI veka.[97, 98] No samu sintagmu ,,risk factor ili faktor rizika je
1961. godine prvi skovao kardiolog Thomas Dawber u svom kapitalnom delu o
povezanosti bolesti srca sa krvnim pritiskom, holesterolom i pusenjem.[99]

Najznacajniji faktori rizika koji se dovode u vezu sa pojavom karcinoma Stitaste
Zlezde su pol, uzrast, izloZenost jonizuju¢em zracenju, unos joda ishranom, dijabetes,

gojaznost, genetski faktori, rasa, i drugi manje prouceni faktori.

Genetska predispozicija kao faktor rizika za pojavu TC

Vise studija je pokazalo da je povecan rizik za TC kod pozitivne porodi¢ne
anamneze na oboljenja Stitaste zlezde [100-102] Molekularna analiza PTMC je
sprovedena u nekoliko serija sa ograni¢enim brojem sluc¢ajeva. U ovim serijama nije se
moglo zakljuciti da postoji jasna genetska mutacija koja dovodi do razvoja PTMC.
RET/PTC restrukturisanje je zabeleZeno u 42,3% 1 52% slucajeva u dve serije.[103, 104]
BRAF mutacije su zabelezene u 17,6 do 52% slucajeva.[105-108] RET/PTC i BRAF
mutacije mogu predstavljati ranu genetsku leziju u PTMC-u. Na vaznu ulogu BRAF
mutacija u proucavanju PTMC ukazuje i Nikiforov.[109] Niemeier i sar. su u skorijoj
studiji objavili da kod PTMC, kombinacijom pojedinih patohistoloskih karakteristika i
BRAF statusa mozemo proceniti rizik za ekstratiroidno Sirenje tumora.[110] Takode,
poslednjih godina se pridaje znacaj tumor supresorskom genu pl6 u karcinogenezi
karcinoma $titaste Zlezde. On je lokalizovan na hromozomu 9921 i deluje putem inhibicije
CDKA4/6. Gubitak p16 ekspresije putem metilacije promotera dovodi do gubitka kontrole

u G1 fazi Celijskog ciklusa i doprinosi ¢elijskoj transformaciji i karcinogenezi.[111]
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Postoji nekoliko studija koje su prikazale svoje slucajeve familijarne forme
PTMC-a. Lupoli i sar. su prikazali seriju od 7 porodica, Pellegriti i sar. su nasli 18
porodica, a Roti i sar. 13 porodica.[88, 112, 113] Prema tim studijama ucestalost
familijarne forme PTMC je 4,5%, u odnosu na PTC gde se sre¢e u 5% do 10%
slucajeva.[114]

Rasa i geografska rasprostranjenost kao faktor rizika za pojavu TC

Razli¢ita ucestalost TC u odnosu na geografsko podruéje je pokazano u
autopsijskim studijama, koje su istu metodologiju koristile u razli¢itim delovima
sveta.[24-26] One su pokazale da osobe Azijatskog porekla imaju najvecu ucestalost TC,
pre svega Japanci i Juzno Korejanci. U Juznoj Koreji je najveca ucestalost TC u svetu, o
¢emu je vec bilo reci.[53] Tako visoka ucestalost TC kod Azijatske rase perzistira i kod
imigranata Japanaca u drugim delovima sveta.[26] Visoka ucestalost TC kod imigranata
je pokazana i kod Turskih, Cileanskih i Severno Afri¢kih naroda.[115] Takode, je visa
ucestalost TC kod stanovnika Sicilije.[116] Filipinci rodeni u Americi imaju dva i po puta
vecu ucestalost TC u odnosu na Amerikance.[117] Zanimljivo je da je u jednoj studiji
nadena visoka ucestalost TC kod svih Azijatskih Zena rodenih u Americi, osim za Zene
Japanskog porekla, dok je druga, takode Americka studija, ukazala na visu ucestalost TC

kod Japanaca rodenih u Americi.[118]

Pol kao faktor rizika za pojavu TC

Pol predstavlja jedan od znacajnih faktora rizika koji imaju uticaj na pojavu
karcinoma Stitaste Zlezde. Zene tri do Cetiri puta &e$ée obolevaju od PTC nego
muskaraci.[57, 70, 119] Kod PTMC je taj odnos jo§ dramati¢niji i iznosi skoro pet na
prema 1.[9] Hayashi i sar. su 2010. godine na osnovu svojih rezultata utvrdili da odnos
medu polovima zavisi iskljuc¢ivo od veli¢ine tumora tako da tumori ispod 5 mm daju
sli¢nu ucestalost medu polovima, a oni preko 5 mm tri puta su ¢es¢i kod Zena nego
muskaraca.[120]

Zanimljivo je da je u vecini autopsijskih studija distribucija prema polovima skoro

identi¢na. Nije poznato da li je PTMC koji se otkriva u autopsijskim studijama ustvari
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PTC koji nije progredirao tokom Zivota, ili je PTMC nezavistan entitet koji moze nastati
u bilo kojoj dekadi zivota.[32] Otud i ideja da ustvari PTMC ne predstavlja PTC koji se
nije uvetavao tokom godina, ve¢ da je entitet za sebe sa razli¢itim bioloSkim
potencijalom. Takva teorijska pretpostavka bi mogla dati objasnjenje zaSto ne postoji
razlika u ucestalosti prema polovima u autopsijskim studijama. Veca ucestalost
karcinoma $titaste zlezde kod Zena, narocito tokom reproduktivnog perioda, se objasnjava
pre svega uticajem hormonskih reproduktivnih i menstrualnih faktora. Progesteronski i
estrogenski receptori su dokazani u tkivu $titaste zlezde. Ekspresija ovih receptora je
izrazenija kod karcinoma §titaste zlezde i1 korelira sa veli¢inom tumora ali i sa prisustvom
lokoregionalnih metastaza. Obzirom da u samim metastazama nije pokazana ekspresija
ovih receptora, pretpostavka je da ekspresija estrogenskih i progesteronskih receptora
uti¢e samo na agresivnost karcinoma §titaste zlezde, to jest moguénost karcinoma Stitaste
Zlezde da metastazira.[121] Pretpostavlja se da je kljuéna komponenta za razliku izmedu
polova uticaj koji ima estrogen kod zena. Pokazano je u skorasnjim studijama da estrogen,
preko uticaja na AKT (protein kinaza B), ERK (ekstracelularna signal-regulisana kinaza)
i RET proto onkogen putanje, uti¢e na proliferaciju, migraciju i invazivne osobine celija
karcinoma kao i na regulatorni mehanizam celijske apoptoze.[122-124]

Produzen uticaj estrogena kod rane menarhe, dug reproduktivni period, starije
prvorotkinje ili estrogenski/progesteronski disbalans kod neurednih menstruacija,
spontanih pobacaja, kasna menarha kod mladih Zena i upotrebe oralnih kontraceptivnih
sredstava uti¢e na povecan rizik od karcinoma $titaste zlezde.[125-130]

Sprovedeno je puno studija ¢ija su istrazivanja bila usmerena na ispitivanje ovih
faktora, ali dobijeni rezultati su nekonzistentni 1 Cesto kontradiktorni. Najcesce ispitivani
reproduktivni i hormonski faktori su uzrast u kome se javila menarha, urednost
menstrualnog ciklusa, detaljni podaci o graviditetu i upotreba oralnih kontraceptivnih
sredstava.[100, 122, 126, 130-134]

Uzrast kao faktor rizika za pojavu TC
Uzrast je neobi¢no vazan faktor kada se govori o PTC. Kompletna klasifikacija

stadijuma bolesti i prognoza pacijenata sa PTC zavisi od uzrasta. Uzrast ima uticaj na

ucestalost PTC i samim tim PTMC $to je objavljeno u vise studija. Prema meta-analizi
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koju su sproveli Roti i sar. PTMC se moze javiti u bilo kojem uzrastu, ali je najceséi u
uzrastu od 41 do 55 godina.[9]

Ucestalost nalaza FNAB suspektnog na malignitet varira od uzrasta. Najces¢i je
kod Zena od 30 do 40 godina, dok kod muskaraca je u uzrastu preko 40 godina, a retko se
javlja kod oba pola u uzrastu preko 70 godina.[135] Nixon i sar. u svojoj studiji nalaze da
je veca ucestalost PTC kod osoba starijih od 45 godina.[136] Hughes i sar, takode nalaze
da je najveca ucestalost PTMC kod osoba starijih od 45 godina, ali da to nije bio slucaj
ranijih godina.[137] Olaleye i sar. nalaze najveci porast incidencije kod starijih osoba od
50 do 59 godina za oba pola, dok Smailyte i sar. nalaze da je najveci porast kod Zena
nakon 30 godina.[138, 139]

IzloZenost jonizuju¢em zracenju kao faktor rizika za pojavu TC

IzloZenost jonizuju¢em zracenju je najvazniji egzogeni faktor rizika za karcinom
Stitaste zlezde.[12, 119, 140-144]

Nakon nuklearne katastrofe u Cernobilju zabeleZeno je oko 4000 slu¢ajeva TC
kao direktna posledica izloZenosti, a Stitasta zlezda je u proseku primila 500-1000 puta
veéu dozu radioaktivnosti od ostatka tela.[145] Stitasta Zlezda je naro¢ito osetljiva na
zracenje u detinjstvu 1 najceSce se kod dece razvija upravo PTC kao posledica zracenja,
mada obi¢no agresivnije forme od klasi¢nog tipa PTC.[16, 120, 146] Nakon petnaeste
godine zivota postepeno se smanjuje rizik od TC kod dece kao posledice zracenja.[147]
Ali uticaj jonizujuceg zraCenja kao faktora rizika za TC ne nestaje ni kod starijih
0soba.[148]

Nuklearna katastrofa u Fukushimi 2011. godine je donela nove studije o
povezanosti jonizujuceg zracenja i joda sa rizikom od TC. Yamashita i sar. kao metod
prevencije razvijanja TC kod dece 1 odraslih, nakon izlozenosti nuklearnoj katastrofi,
predlazu povecan unos stabilne forme joda u tabletama kako bi se sprecilo preuzimanje
radioaktivne forme joda u Stitastoj zlezdi.[149]

Ovo dejstvo jonizujuceg zracenja nije posledica samo nuklearnih katastrofa koje
su se desile u proslosti, i u skorijoj istoriji, ve¢ je i posledica svakodnevnog izlaganja
pacijenata dijagnostickim procedurama. Mettler 1 sar. su u svojoj studiji nasli da se u

Americi duplirala individualna doza ozracenosti populacije sa 3mSv/godiSnje na 6
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mSv/godisnje.[150] Najveéi deo ove ozracenosti (50%) upravo potiCe od pretraga
primenom kompjuterizovane tomografije (CT), ali i od primene pozitronske emisione
tomografije (PET).[151]

Sve vetom primenom sofisticirane imadzing dijagnostike (CT, PET) sa
kontrastnim sredstvima, u svakodnevnoj klini¢koj praksi, doprinele su ne samo otkrivanju
TC malih veli¢ina, nego su i uticale na porast ucestalosti ove bolesti. Naime, jedna tre¢ina
svih pretraga sa CT-om se obavlja u regiji glave i vrata pa je Stitasta zlezda mnogo ¢eSce
izlozena dejstvu zraCenja. Dalje, koriS¢enje jodnih kontrastnih sredstava povecava
koli¢inu absorbovanog zracenja u Stitastoj zlezdi za ¢ak 35% u odnosu na okolno tkivo,
obzirom na mogucnost Stitaste Zlezde da koncentruje jod.[65, 152, 153]

Utvrdena je 1 povezanost porasta ucestalosti TC sa primenom scintigrafije Stitaste
Zlezde sa J131, kao i sa primenom radioterapije u predelu glave i vrata u terapijske
svrhe.[154-156]

Uticaj joda i ishrane kao faktor rizika za pojavu TC

Dobro je poznat uticaj nedostatka joda u organizmu na pojavu benignog oboljenja
gusavosti, to jest endemske gusavosti. Uloga nedostatka joda u odnosu na TC je jo§ uvek
predmet diskusije 1 istrazivanja. Smatra se da koli¢ina unosa joda uti¢e na distribuciju
patohistoloskih tipova TC, tako da predeli sa nedostatkom joda imaju vecu ucestalost
slabije diferentovanih karcinoma S$titaste Zlezde. Krajem osamdesetih i pocetkom
devedesetih godina proslog veka je objavljeno vise studija koje su dovodile u vezu
preteranu upotrebu hrane bogate jodom (riba, Skoljke, rakovi, morske alge) sa nastankom
karcinoma S$titaste zlezde. [100, 157, 158] Takode, neki autori su povezivali porast
incidencije PTC sa porastom unosa joda u ishrani, prevashodno kroz program jodiranja
soli.[60, 61]

Bosetti i sar. su u meta-analizi iz 2001. godine pokazali da unos joda ne povecava
rizik od karcinoma S§titaste Zlezde, i ¢ak StaviSe ima protektivni efekat u predelima sa
nedostatkom joda.[159] Takode, studija iz 2015. godine nije nasla povezanost TC sa
povecanim unosom joda.[160]

lako se nedostatak joda, tradicionalno navodi kao faktor rizika za TC, pojedine
studije ukazuju da to nije slucaj.[8, 40, 161] Nedostatak joda dovodi do porasta TSH
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stimulacije §to dovodi do proliferacije folikularnih ¢elija. U studijama na Zivotinjama
pokazan je efekat dugotrajne deficijencije jodom na porast TSH i porast ucestalosti
karcinoma S§titaste Zlezde. Ovaj efekat nije potvrden na ljudima u studijama koje su
ispitivale stanovnike jodno deficijentnih podrué¢ja.[161, 162] Ustvari, efekat joda najvise
utice na distribuciju histopatoloskih tipova TC, tako da u endemskim podrucjima sa
nedostatkom joda nalazimo viSe folikularnih tumora, u odnosu na stanovnike na
podruc¢jima gde to nije slucaj, i gde nalazimo viSe papilarnih tumora.[163-165]

Sa porastom unosa joda u svetu je porasla i udestalost BRAF(®%E) pozitivnih
PTC-a sto ukazuje na mogucu povezanost poveéanog unosa joda sa povisenom
ucestalos¢u PTC i PTMC-a.[166] Kovacs i sar. na osnovu autopsijskih studija smatraju
da unos joda nema uticaja na ucestalost PTMC.[40] Sa njima se slazu i Neuhold i sar. koji
smatraju da unos joda ne uti¢e na karcinogenezu, ve¢ samo na razvoj ve¢ postojece
lezije.[41] Ipak, da je sve zastupljeniji papilarni patohistoloski tip medu karcinomima
Stitaste Zlezde pokazale su novije studije iz Skotske, Izracla, Francuske i Nigerije, koje
dalje potvrduju ovu pretpostavku. Ovo pomeranje od folikularnog ka papilarnom
patohistolo$kom tipu uticao je i na pad mortaliteta i bolju prognozu kod TC.[57, 59, 62,
63]

Nova studija iz 2015. godine je pokazala da je uloga ishrane i joda u ucestalosti
TC kompleksna, i da namirnice bogate jodom (riba, kupus) mogu razli¢ito da ispolje svoj
efekat. Tako u njihovoj studiji, oni nalaze da samo osobe koje Zive u neendemskom
podru¢ju i konzumiraju visoke koli¢ine ribe imaju imaju blago povisen rizik za TC; dok
konzumacija visoke koli¢ine kruciformnog povréa (kupus) povecava rizik za TC samo

kod osoba koje zive u endemskom podrucju.[167]

Gojaznost i dijabetes kao faktor rizika za pojavu TC

U endogene faktore rizika za TC spadaju dijabetes i gojaznost (povisen
BMI).[102, 157, 168, 169] lako ova povezanost nije ¢vrsto dokazana, pokazana je
povecana ucestalost TC kod gojaznih osoba zenskog pola. Ovaj rizik je veci kod viSih
osoba oba pola.[65, 170, 171] Kitahara i sar. nalaze u svojoj studiji da je u odnosu na
normalno uhranjene pacijente (BMI 18,5-24,9 kg/m2), rizik od TC ve¢i kod gojaznih (RR
1,20, BMI 25,0-29,9 kg/m2) i izrazito gojaznih (RR 1,53, BMI >30 kg/m2).[169]
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Marcello i sar. nalaze povecan rizik za TC kod gojaznih osoba, ali nalaze korelaciju sa
visokim unosom ugljenih hidrata i proteina.[172] Studija iz 2012. godine je pokazala da
je procenat gojaznih i izrazito gojaznih osoba u pojedinim delovima Srbije medu najvisim
u Evropi.[173]

U Srbiji je takode zabelezen porast dijabetesa u studiji iz 2013. godine.[174]
Lence-Anta i sar. nalaze da je gojaznost povezana sa TC. [134] Stansifer i sar. ne nalaze
povezanost BMI sa TC.[175] Udruzenost dijabetesa i autoimunih bolesti Stitaste zlezde
opisana je jo$ 1977. godine.[176] Na modelu sa laboratorijskim zZivotinjama je pokazano
da dijabetes uti¢e na razvoj TC.[177]. La Vecchia i sar. su u svojoj studiji ukazali na
povisen rizik za TC (RR 1,6) kod muskaraca sa dijabetesom, dok su Zivaljevi¢ i sar. kod
oba pola pokazali da je poviSen rizik, ali za anaplasti¢ni karcinom Stitaste Zlezde (RR
4,1).[178, 179] Oberman i sar. su u svojoj studiji pokazali da su gojaznost (BMI1>29) i
dijabetes faktori rizika za WDTC.[180]

Pusenje i alkohol kao faktor rizika za pojavu TC

Mnogo je studija sprovedeno o uticaju puSenja 1 alkohola na onkogenezu 1
ucestalost karcinoma u humanoj populaciji. Ove studije uglavnom nalaze pozitivnu
povezanost sa pojavom karcinoma. Uticaj ovih faktora na pojavu karcinoma Stitaste
Zlezde su jako kontradiktorne.

lako postoje studije koje nalaze da je puSenje povezano sa povisenim rizikom od
TC, najveéi broj autora nalazi da pusenje umanjuje rizik od TC, to jest da deluje
protektivno.[175, 181-184] Objasnjenje lezi u tome da pusenje umanjuje rizik od TC
preko antiestrogenskog dejstva i tendencije da snizava nivo TSH.[183, 184] Postoje i
studije koje smatraju da pusenje nije povezano sa TC.[101, 157, 185]

Takode za povezanost konzumiranja alkohola i TC su opre¢na misljenja, 1
pojedine studije navode da konzumiranje alkohola povec¢ava rizik, dok veéina navodi da
alkohol ne utice ili pak da blago snizava rizik od TC.[157, 185, 186] Poslednja studija iz

2015. godine nalazi da i konzumiranje alkohola i pusenje umanjuju rizik od TC.[175]
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Uticaj udruZenog benignog oboljenja Stitaste Zlezde kao faktor rizika za TC

Prisustvo strume 1/ili benignih nodusa je najizrazeniji faktor rizika za TC, uz
jonizujuce zraCenje.[187] Rios i sar. nalaze da su faktori rizika za pojavu incidentalnih
mikrokarcinoma u polinodoznoj strumi pozitivna porodi¢na anamneza za bolesti Stitaste
zlezde, podatak o izlozenosti zracenju vrata i recidivantna struma.[188] Sli¢ne rezultate
su objavili 1 Botrugno 1 sar. koji nalaze da su pozitivna porodi¢na anamneza za bolestiti
Stitaste Zlezde 1 podatak o izloZenosti zraCenju vrata faktori rizika, dok je Zivot na
podruc¢ju endemske gusavosti predstavljao protektivni faktor.[189]

HasSimoto tireoiditis kao faktor rizika za TC prvi su opisali 1955. godine Dailey i
sar.[190] Delides i sar. ne nalaze da vrsta benignog oboljenja utiCe na ucestalost
PTMC.[43] Yamamoto i sar. ukazuju na veéu ucestalost PTMC u polinodoznoj
strumi.[35] Koibuchi i sar. nalaze kod dece udruzenost Hasimoto tireoiditisa i PTMC-
a.[191] Franceschi i sar. u svojoj studiji nalaze da prisustvo strume i benignih nodusa
predstavlja izrazito visok rizik za TC (OR 29,9, 95% CI 14,5-62,0).[187] Sustinski,
oboljenja stitaste zlezde kod kojih imamo povisene vrednosti TSH predstavljaju faktor
rizika za TC. Rizik od TC raste sa rastom vrednosti TSH, te ¢ak i kod pacijanata sa TSH
koje su u normalnom opsegu, postoji povisen rizik za TC ako je TSH visoko

,hormalan®.[192]

Uticaj dijagnostickih procedura kao faktor rizika za pojavu TC

Svakako u danasnje vreme smo svedoci prave ,,eksplozije“ novootkrivenih TC,
pre svega PTMC. U svojoj studiji iz 2014. godine Davies i Welch su to lepo formulisali
navodeci da ,,ovo nije epidemija bolesti, ve¢ epidemija dijagnostifikovanja®, a baziraju
svoju tezu vecom ucestalos¢u PTMC u Zena u klini¢kim studijama, negoli u autopsijskim
studijama gde nema razlike izmedu polova.[193] Vise studija povezuje povisenu
ucestalost PTMC sa evolucijom klini¢ke prakse i moguénosc¢u dijagnostike ovih promena
kao S§to su razvoj i dostupnost ultrazvuka (UZ), CT-a, PET-a, scintigrafije i primene
FNAB.

Takode indikacije za operativno lecenje 1 dostupnost operativnog leCenja su se

prosirile $to dovodi do veceg otkrivanja PTMC.[14, 54, 194] Grodski i sar. smatraju da je
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povisena incidencija PTMC posledica veceg broja preseka koji prave patolozi u danasnje
vreme prilikom pregleda Stitaste zlezde nakon operacije, te smatraju da je tako dramati¢an
skok ucestalosti PTMC ustvari plod ljudi, a ne potencijalnih faktora rizika.[195] Nasuprot
njemu, Cramer i sar. ne nalaze da je porast incidencije PTMC posledica povisene
detekcije.[196] Obzirom da mortalitet ne prati porast ucestalosti TC govori u prilog
teorije da se uglavnom radi o povecanoj detekciji malih tumora, pre svega PTMC-a, koji
uglavnom imaju dobru prognozu.[54]

Kao §to smo ve¢ rekli, ucestalost TC je mnogostruko ve¢a kod osoba Zenskog
pola. Vazan aspekt koji uti¢e na veéu ucestalost karcinoma $titaste Zlezde kod Zena je
jednostavno taj $to su zene CeSce izloZzene moguénosti da se otkrije karcinom. Naime,
postoji izrazen bias u odnosu na medicinske pretrage i obrac¢anju lekaru. Muskarci se
kasnije obrac¢aju lekaru, rede podlezu skrining testovima i na njima se vrSe manje detaljne
pretrage. Zene znatno &eée koriste zdravstvene sluzbe i izlazu se skrining pregledima i
uopste mnogo detaljnijim pregledima.[197] Ova pretpostavka govori u prilog tome da je
porast incidencije PTMC delom posledica otkrivanja PTMC-a kod Zena.

Zene &esce obolevaju od benignih oboljenja Stitaste zlezde, i samim tim se esée
podvrgavaju operativnom lecenju, Sto povecava mogucnost da se na definitivnom
patohistoloskom nalazu nade PTMC. Dalje, obzirom da se zene ¢e$ée podvrgavaju raznim
imadzing dijagnostikama, ¢eS¢e se i slucajno otkrivaju tumori Stitaste zlezde — tkz.
incidentalomi Stitaste Zlezde, koji se dalje mogu koris¢enjem FNAB potvrditi kao
PTMC.[198] I naravno, obzirom da se ¢e$c¢e podvrgavaju pregledima, na njih je izrazeniji
uticaj faktora rizika podvrgavanju medicinskim dijagnostickim procedurama, o ¢emu je

ve¢ bilo redi.

Drugi faktori rizika za pojavu karcinoma Stitaste Zlezde

Drugi manje ispitani faktori rizika ukazuju na povezanost transfuzije krvi i
oboljenja jetre sa TC. Pretpostavlja se da je moZzda posledica infekcije Hepatitis C
virusom.[199] Naden je i povecan rizik kod reumatoidnog artritisa.[200] Malo je studija
0 povezanosti tipa ABO krvne grupe sa TC.[201, 202] Zanimljivo je da su pozitivni RH
faktor i krvna grupa AB faktori rizika za TC, dok je krvna grupa A ili B protektivni faktor
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kod Afrikanaca.[134] Anemija se takode navodi kao faktor rizika za pojavu TC
(OR=10,42, 95% CI 1,75-20,08).[178]

1.3 Klasifikacija i stadijumi bolesti karcinoma Stitaste zZlezde

Prognoza PTC je odli¢na, ali ipak neki pacijenti imaju znatno losiju prognozu u
odnosu na druge pacijente. 1z tog razloga su u upotrebi razni skoring sistemi i klasifikacije
kako bi se pacijenti sa malignom bole$¢u mogli svrstati u odredene grupe koje imaju jasno
definisanu dijagnozu, tok bolesti, prognozu (prezivljavanje), nacin pracenja i
odgovarajuc¢i nacin primarnog le¢enja kao i eventualnu aduvantnu terapiju. Nazalost za
WDTC jos nije utvrden klasifikacioni/skoring sistem koji bi u potpunosti zadovoljio sve
potrebe.

Istorijski gledano, za karcinome svih lokacija, najvise koris¢en klinicki
klasifikacioni sistem je TNM klasifikacija tumora, za opisivanje primarnog tumora,
limfonodalnih metastaza i udaljenih metastaza. Pre vise od 70 godina, Pierre Denoix
postavio je osnove TNM (tumor, nodus, metastaza) klasifikacije tumora.[203]
Medunarodna organizacija za borbu protiv raka, UICC (International Union Against
Cancer) je prihvatila TNM klasifikaciju i objavilo prvo izdanje 1968. godine.[204]
Tokom godina sa napretkom tehnologije, naroCito imadzing dijagnostike, TNM
klasifikacija je pretrpela brojne izmene.[205] 1987. godine UICC je objavila Cetvrtu
reviziju TNM Klasifikacije, koju je 1988. godine AJCC (American Joint Committee on
Cancer) prihvatio kao standard za klasifikaciju TC.[206] Poslednja TNM Klasifikacija je
sedma revizija TNM Klasifikacije iz 2010. godine koja je sada u upotrebi i prikazana je
na tabeli 4.[207]

Jedan od glavnih razloga sto je TNM klasifikacija prihvacena tek 1988. godine za
klasificiranje TC je zbog nekoliko specifi¢nosti koje postoje kod TC. Naime, odredivanje
stadijuma bolesti kod TC stvara konfuziju jer razli¢iti histopatoloski tipovi imaju razli¢iti
stejdzing (staging) sistem za odredivanje stadijuma bolesti. Tako se anaplasti¢ni karcinom
uvek klasifikuje, bez obzira na vrednosti veli¢ine tumora (T), kao IV stadijum bolesti jer
ovi pacijenti imaju jako loSu prognozu; dok pacijenti sa PTC mladim od 45 godina, bez
obzira na prisutne lokoregionalne (N) ili udaljene metastaze (M), nemaju uopste 111 IV

stadijum bolesti, tj. imaju odli¢nu prognozu.
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Tabela 4. TNM klasifikacija karcinoma Stitaste zlezde [207]

T - Primarni Tumor

TX  Primarni tumor se ne moze proceniti
TO  Nema znakova primarnog tumora
T1  Tumor 2 cm ili manji u najvecoj dimenziji, ogranic¢en na Stitastu zlezdu
Tla Tumor I cm ili manji u najvecoj dimenziji, ogranic¢en na Stitastu zlezdu
b Tumor veci od 1 cm, ali ne i preko 2 cm u najvecoj dimenziji, ograni¢en na
™ Stitastu zlezdu
Tumor veci od 2 cm, ali ne 1 preko 4 cm u najveéoj dimenziji, ogranicen na
T Stitastu zlezdu
Tumor ve¢i od 4 cm u najvecoj dimenziji, ograni¢en na Stitastu Zlezdu ili bilo
T3  koje veli¢ine tumor sa minimalnim ekstratiroidnim Sirenjem (npr. Sirenje ka
sternohioidnom misicu ili peritioridnom mekom tkivu)
Tumor bilo koje veli¢ine koji se $iri izvan kapsule $titaste Zlezde i zahvata neku
T4a od sledecih struktura: subkutano meko tkivo, larinks, traheju, jednjak,
rekurentni laringealni nerv)
Tab Tumor infiltriSe prevertebralnu fasciju, medijastinalne krvne sudove ili

obuhvata karotidnu arteriju

Multifokalne tumore svih histoloskih tipova oznaciti sa (m) — promer najveceg

tumora odreduje klasifikaciju, npr. T2(m)

N - Regionalni Limfni Nodusi

Nx  Regionalni limfni nodusi se ne mogu proceniti
NO  Nema metastaza u regionalnim limfnim nodusima

Metastaze u limfnim nodusima regije V1 vrata (pretrahealni, paratrahealni i
Nia prelaringealni/Delfski limfni nodusi)

Metastaze u ipsilateralnim, kontralateralnim ili bilateralnim limfnim nodusima
N1b vrata (regije I, Il, I, 1V, V) ili u retrofaringealnim ili gornjim medijastinalnim

limfnim nodusima (regija VII)

M - Udaljene Metastaze

MO

Nema udaljenih metastaza

M1

Prisutne udaljene metastaze
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Tako se anaplasti¢ni karcinom uvek klasifikuje, bez obzira na vrednosti velicine
tumora (T), kao IV stadijum bolesti jer ovi pacijenti imaju jako losu prognozu; dok
pacijenti sa PTC mladim od 45 godina, bez obzira na prisutne lokoregionalne (N) ili
udaljene metastaze (M), nemaju uopSte III i IV stadijum bolesti, tj. imaju odli¢nu
prognozu. Drugi vazan aspekt koji se mora uzeti u obzir prilikom odredivanja stadijuma
bolesti je uzrast pacijenata. Ovo je jedini karcinom u humanoj populaciji kod kojeg uzrast
pacijenta ima toliki uticaj na odredivanje stadijuma bolesti. Za pacijente mlade od 45
godina koji imaju PTC postoje samo stadijumi I i 11, dok pacijenti stariji od 45 godina, sa
istim karcinomom mogu biti svrstani, u zavisnosti od TNM, u Il ili IV stadijum bolesti.
Bitno je ovde napomenuti da pacijenti stariji od 45 godina sa PTMC (T1a), mogu biti
svrstani u stadijum IV bolesti ako su prisutne udaljene metastaze i/ili lokoregionalne
metastaze. Poslednja verzija klasifikacije stadijuma bolesti za WDTC (papilarni i
folikularni karcinom), prema sedmoj reviziji TNM Kklasifikacije, je data u tabeli 5.[207]
Podaci o prezivljavanju su iz vodic¢a Britanskog tiroidnog udruzenja BTA (British thyroid
association), treca revizija iz 2014. godine, i iz TNM Klasifikacije, sedma revizija, iz
2010. godine.[207, 208]

Tabela 5. Stadijumi bolesti i prezivljavanje za dobro diferentovane karcinome Stitaste

zlezde (papilarni i folikularni karcinom)[207, 208]

Stadijum  Mladi od 45 ) Desetogodisnje  Petogodisnje
) ) Stariji od 45 godina
bolesti godina prezivljavanje? prezivljavanje®
bilo koji T, bilo )
T T1, NO, MO 98,5% blizu 100%
koji N i MO
bilo koji T, bilo )
I o T2, NO, MO 98,8% blizu 100%
koji N i M1
T3, NO, MO
1 - 99% 93%

T1, T2, T3, Nla, MO
T1,T2, T3, N1b, MO

IVA - 75,9%
T4a, NO, N1, MO
- — 51%
IVB - T4b, bilo koji N, MO 62,5%
IVC - bilo koji Ti N, M1 63%

a— BTA, tre¢a revizija, 2014, b — TNM, sedma revizija, 2010
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Od sedamdesetih godina proslog veka pa do danas pokusano je da se implementira
viSe skoring sistema, baziranih na prognosti¢kim faktorima, ne bi li se §to tacnije
predvidela prognoza pacijenata sa WDTC. Ovi sistemi su uglavnom nastali kao proizvod
dugogodisnjeg iskustva lekara sa poznatih klinika u Sjedinjenim Ameri¢kim Drzavama i
bazirani su na velikim serijama pacijenata leCenih u tim klinikama. Svi sistemi su imali
zajednicki cilj da razvrstaju pacijente na pacijente sa karcinomom niskog rizika (low risk)
i pacijente sa karcinomom visokog rizika (high risk), kako bi bili adekvatno le¢eni i kako
bi se moglo proceniti prezivljavanje.

1979. godine Cady i sar. sa klinike Lahey su predlozili jednostavan skoring sistem,
tkz. AMES, koji je revidiran 1988. godine. On je inkorporirao podatke o uzrastu pacijenta,
udaljenim metastazama, ekstratiroidnoj invaziji i veli€ini tumora, a revizijom je ukljuc¢io
I pol.[209, 210] Ovaj sistem je prikazan na tabeli 6. Studija iz 1998. godine je potvrdila
da je ovaj skoring sistem i dalje pouzdan, narocito za evaluaciju pacijenata koji imaju
karcinom niskog rizika kojima bi radikalno le¢enje doprinelo samo morbiditetu, ali ne bi

uticalo na ve¢ odli¢nu prognozu.[211]

Tabela 6. AMES (Klinika Lahey, SAD)[209, 210]

Prezivljavanje po

Nizak rizik Visok rizik
AMES-u (20-godisnje)
Mladi pacijenti bez S o
Svi pacijenti sa udaljenim ) o
metastaza (muskarci Nizak rizik = 99%
metastazama
<40, Zene <50)
Stariji pacijenti sa Svi sa ekstratiroidnom

. . . N Visok rizik = 61%
intratiroidnim PTC invazijom PTC
_ ) Primarni tumor >5 cm kod
Primarni tumor <5 cm
starijih (muskarci>40, zene>50)

Bez udaljenih metastaza

1987. godine su Hay i sar. sa klinike Mayo, predlozili drugi skoring sistem —
AGES, koji je podrazumevao osim podataka o uzrastu pacijenta, udaljenim metastazama,

ekstratiroidnoj invaziji i veli¢ini tumora i podatak o histoloSkom gradusu.[212] Ovaj
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sistem je prikazan na tabeli 7. Studija iz 2000. godine je pokazala da ovaj sistem i dalje
ima svoje mesto u proceni prognoze i leenja pacijenata sa WDTC, ali i daje preporuku

da se uz njega koriste i drugi skoring sistemi.[213]

Tabela 7. AGES (Klinika Mayo, SAD) [212]

Prezivljavanje po

Prognosticki skor = 0,05 x uzrast
AGES-u (20-godisnje)

+1 (gradus 2) < 3,99 =99%
+3 (gradus 3 ili 4) 4-4,99 = 80%
+1 (ekstratiroidno Sirenje) 5-5,99 = 67%
+3 (udaljena metastaza) > 6,00 =13%

+0,2 x veliCina tumora (cm)

MACIS skoring sistem je uklju¢io u jednacinu i kompletnost resekcije tirodnog
tkiva, tj. opseznost operacije, dok je EORTC uzeo u obzir i pol pacijenta.[214, 215]
MACIS skoring sistem je prikazan u tabeli 8.

Tabela 8. MACIS (Klinika Mayo, SAD) [214]

.y , Prezivljavanje po
Prognosticki skor = 3,1 (<40 godina)

) MACIS-u (20-
Prognosticki skor = 0,08 x uzrast (>40 godina)
godisnje)
+0,3 x veli¢ina tumora (cm) <6=99%
+1 (nekompletna resekcija tumora) 6-6,99 = 89%
+1 (lokalna invazivnost tumora) 7-7,99 = 56%
+ 3 (udaljena metastaza) > 8,00 = 24%

Klinika Memorial Sloan-Kettering Cancer Center (MSKCC) je uvela svoj skoring
sistem 1995. godine, koji je uveo novu kategoriju, karcinom srednjeg rizika (intermediate
risk), i razdvojio prognosticke faktore na rizike od strane pacijenta (uzrast, pol) i rizike
od strane tumora (gradus, veli¢ina, ekstartiroidna prosirenost, udaljena metastaza).[216]

Ovaj sistem je prikazan u tabeli 9.
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Tabela 9. MSKCC (Memorial Sloan-Kettering Cancer Center, SAD) [216]

Usrast Udaljena Veli¢ina Histoloski Prezivljavanje po
zras
metastaza tumora tip MSKCC (20-godisnje)
Nizak o
o <45 MO <4 cm papilarni 99%
rizik
high grade
Srednji <45 M1 >4 cm o 85%
o papilarni
rizik _
>45 MO <4 cm papilarni 85%
Visok high grade
o >45 M1 >4 cm o 57%
rizik papilarni

Trenutno postoji vise od deset skoring sistema za TC. U vecini centara u svetu se
koristi TNM Kklasifikacija, i to poslednja sedma revizija iz 2010. godine.[15]

Vazno je napomenuti da je Sesta revizija iz 2002. godine bitno uticala na
Klasifikaciju PTMC. Pre $este revizije, T1 tumori su bili tumori manji od 1 cm, dok su
tumori veli¢ine od 1 cm do 2 cm bili oznaceni kao T2 tumori. U Sestoj reviziji je to
promenjeno, i dalje vazi za sedmu reviziju, te su sada tumori od 2 cm i dalje T1 tumori,
dok su samo T1la tumori ustvari PTMC. Ovo je narocito vazno prilikom proucavanja
PTMC prilikom poredenja rezultata studija iz razlicitih delova sveta od pre 2002. godine
i posle 2002. godine.

Po objavljivanju Seste revizije sprovedeno je nekoliko studija koje su pokusale da
utvrde da li je reklasifikacija tumora od 2 ¢cm (T2 ranije) u T1 tumore uticalo na
mogucénost predikcije prezivljavanja koriste¢i novi TNM sistem. Passler i sar. su u studiji
iz 2005. godine uporedili preZivljavanje svojih pacijenata koriste¢i staru i novu podelu i
nasli statisticki znacajnu razliku izmedu preZivljavanja pacijenata sa PTC tumorima
promera do 1 cm i pacijenata sa PTC tumorima promera od 1,1 cm do 2 cm. Zanimljivo
je da ovakvu razliku nisu uoc€ili kod folikularnih karcinoma, te su zakljucili da nova TNM
klasifikacija nije mozda podobna za klasifikaciju PTC.[217] Druga vazna studija koja je
se bavila ovim pitanjem je studija Machens i sar.[218] Oni su ispitivali uticaj veli¢ine
tumora na ekstratiroidnu proSirenost i pojavu lokoregionalnih i udaljenih metastaza kod
pacijenta sa PTC i folikularnim tumorom. U njihovoj studiji je pokazano da pacijenti sa

PTC imaju veci rizik od ektratiroidnog Sirenja tumora i metastaziranja u regionalne limfne
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noduse u odnosu na pacijente sa folikularnim karcinomom. Suprotno tome, rizik od
pojave udaljenih metastaza je isti za oba tipa tumora i zavisi samo od veliine, ali se
znatno uvecavao za tumore preko 2 cm. Iz ovoga su oni prihvatili da je TNM Kklasifikacija
odgovarajuca 1 da reklasifikacija tumora od 2 cm u T1 tumore ne uti¢e na odredivanje

stadijuma bolesti kod ovih pacijenata.

Tabela 10. Pregled prognostickih faktora najkori$¢enijih skoring sistema
Skoring sistem  EORTC AGES AMES MACIS OSU MSKCC NTCTCS

Godina 1979 1987 1988 1993 1994 1995 1998

Pacijent kao faktor

Uzrast X X X X - X X

Pol X - X - - - -

Tumor kao faktor

Veli¢ina - X X X X X X
Multicentri¢nost - - - - X - X
Histoloski

- X - - - X -
gradus
Histoloski tip X P X P - X X
Ekstratiroidna

' X X X X X X X

prosirenost
Lokoregionalne

- - - - X X X
metastaze
Udaljene

X X X X X X X
metastaze

Operacija kao faktor

Nekompletnost N
resekcije

X —ukljucena varijabla, P — samo za PTC, EORT — European Organisation for
Research on Treatment of Cancer, AGES, MACIS — klinika Mayo, AMES — klinika
Lahey, OSU — Ohio State University, MSKCC — Memorial Sloan-Kettering Cancer
Center, NTCTCS — National Thyroid Cancer Treatment Cooperative Study
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Najcesée koris¢eni drugi skoring sistemi za TC, uz TNM, su AMES, AGES,
MACIS i MSKCC. Svakako, postoji preporuka da svi centri koji koriste druge sisteme,
treba prilikom objavljivanja svojih podataka da koriste i TNM Kklasifikaciju, radi lakSeg
uporedivanja podataka.[219] Pregled prognosti¢kih faktora najkori$¢enijih skoring
sistema dat je u tabeli 10.

Za vecinu ovih skoring sistema je zajedni¢ko da uzimaju uzrast, lokalnu
invazivnost tumora i udaljene metastaze kao vazan faktor u odredivanju stadijuma bolesti,
ali nijedan sistem nije uzimao u obzir limfonodalne metastaze do TNM sistema koji ju je
prvi ukljuc¢io. Nakon uvodenja TNM Kklasifikacije, pojedini sitemi su ukljucili
lokoregionalne metastaze u svoj skoring sistem. Superiornost TNM Klasifikacije u odnosu
na MACIS i AMES je pokazana u studiji Voutilainen-a i sar. iz 2003. godine, dok je u
odnosu na sve druge najzastupljenije skoring sisteme pokazana u studiji iz 2015. godine
Tanase-a i sar.[220, 221] Treba uzeti u obzir da je tek Sesta revizija TNM klasifikacije iz
2002. godine ukljucila uzrast kao jedan od klju¢nih faktora u odredivanju stadijuma
bolesti. Do tada su drugi sistemi bili superiorniji. Uzrast od 45 godina se uzima kao
determini$uéi faktor pri odredivanju stadijuma bolesti kod WDTC. Poslednjih godina se
predlaze nova uzrasna granica, pa Cak i razliCite uzrasne granice za muskarce i1 Zene.
Hendrickson-Rebizant i sar. su u svojoj studiji na 2125 pacijenata u trajanju od 30 godina
ustanovili da bi uzrasna granica od 55 godina predstavljala ¢ak 17 puta bolji model za
odredivanje stadijuma bolesti.[222] Ito i sar. su prema svojoj studiji koja je obuhvatila
5911 pacijenata takode predlozili da je 55 godina bolja uzrasna granica.[223]

Koliki je znacaj prisustva lokoregionalnih metastaza na prognozu 1 tok bolesti kod
pacijenata sa WDTC je pokazano u vise studija. Hughes et al. su pokazali u svojoj slucaj-
kontrola studiji da prisustvo lokoregionalnih metastaza kod starijih pacijenta sa PTC, iako
ne uti¢e na prezivljavanje, uti¢e na mogucnost pojave recidiva bolesti.[224] Sugitani et
al. su 604 pacijenata sa PTC pratili preko 10 godina i zakljucili da veli¢ina
lokoregionalnih metastaza kod starijih pacijenata i prisustvo udaljenih metastaza kod
mladih pacijenta uticu na prognozu i tok bolesti. Oni su pacijente starije od 45 godina sa
lokoregionalnim metastazama ve¢im od 3 cm i pacijente mlade od 45 godina sa udaljenim
metastazama svrstali u grupu pacijenta sa poviSenim rizikom (high-risk). Kod njih je
desetogodisnje prezivljavanje bilo 69%, u odnosu na grupu pacijenta sa niskim rizikom

(low-risk) gde je desetogodisnje prezivljavnje bilo 99%. Zanimljivo je da su pacijenti sa
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povisenim rizikom, kod kojih za tri godine nije doslo do relapsa bolesti, imali znatno
povoljnije desetogosnje prezivljavanje (96%). Zbog svega ovoga oni su predlozili da je
neophodna reklasifikacija stadijuma bolesti kod pacijenata sa PTC.[225]

Iz ovoga se moze zakljuciti da pacijenti sa PTMC koji su mladi od 45 godina i
imaju udaljene metastaze mozda ipak moraju da imaju visi stadijum bolesti od I ili II. To
prakti¢no znaci da takvi pacijenti mogu imati loSu prognozu bez obzira $to imaju PTMC.
Ovakvi pacijenti bi bili klasifikovani onda kao stadijum IV bolesti kod koga petogodiSnje
prezivljavanje sa skoro 100% opada na 51%, $to je znatno losije. Takode to znaci da e ti
pacijenti potencijalno zahtevati i druge modalitete leCenja, kao $to je na primer primena
ablativnih doza radiojoda. Tu nastaje problem jer pretpostavljeni staging bolesti utice i
na izbor primarnog modaliteta le¢enja. Tako da moZemo imati pacijente sa PTMC (T1a)
tumorom kojima je inicijalno uradena manje opsezna operacija od totalne tiroidektomije
ili skoro (near-) totalne tiroidektomije. Kod ovih pacijenata bi bilo nemoguce proveriti
prisustvo udaljenih metastaza primenom radioaktivnog joda zbog resta tkiva koji imaju.
Dodatno ako bi se drugom imaging metodom ili samom klinickom slikom otkrilo da
imaju udaljenu metastazu ne bi bilo moguce primeniti ablativnu dozu radiojoda jer im
nije ucinjena totalna tiroidektomija. Ovi pacijenti bi morali biti podvrgnuti reoperaciji
koja sa sobom nosi povecani rizik od intraoperativnih komplikacija. Ovo je samo jedan
od mnogih mogucih scenarija koji nam ukazuju na to da je donekle teSko klasifikovati
pacijente sa WDTC koristec¢i samo postojece klasifikacione sisteme.

Najveci deo nasih saznanja o TC su porekla iz retrospektivnih studija. Jasno je da
su ove studije podlozne biasu, jer su bazirane na individualnim iskustvima klinika koje
imaju izgradene stavove 1 misljenje o na¢inu leCenja pacijenata sa WDTC. Ovo je narocito
izrazeno kod stavova o primeni radioaktivnog joda kod pacijenta sa WDTC, kao i kod
stava o opseznosti operacije. Opseznost operacije i primena ablativnih doza radiojoda su
kljuéni modaliteti lecenja pacijenata sa WDTC. Za pacijente u III 1 IV 1 donekle II
stadijumu bolesti nacin lecenja je uglavnom jasno definisan i primenjivan na isti nacin,
uz manja odstupanja, u veé¢ini klinika koje se bave lecenjem pacijenata sa WDTC. Najvise
polemike, diskusije i neslaganja zapravo ba$ ima kod nacina klasifikovanja i leCenja
pacijenata sa Tla tumorima, odnosno pacijenata sa PTMC. Zato je naro¢ito vazno kod

pristupa i leCenju pacijenata sa PTMC imati donekle individualan pristup i imati na umu

38



druge prognosticke faktore koji mogu uticati na stadijum bolesti pacijenta, a samim tim i

modalitet lecenja.

1.4 Definicija i tipovi mikrokarcinoma Stitaste Zlezde

Definicija mikrokarcinoma Stitaste Zlezde

Neki pojmovi u medicini su davno definisani i nisu pretrpeli neke bitnije izmene
vekovima pa i milenijumima. Pojam strume se prvi put pojavljuje 1500 godina pre nove
ere u svetim tekstovima iz Indije (,,Ayur Veda”) pod nazivom ,,galaganda“. Lecenje do
tada nepoznatog pojma endemske strume je zapoceto jo§ 2700 godina pre nove ere u Kini
sa specijalno pripremljenim ekstraktima morske trave prema travarskim receptima Cara
Shen Nung-a.[226] Ali, mnogi pojmovi u medicini su i dalje predmet istrazivanja i nisu
jos dovoljno dobro definisani. Papilarni mikrokarcinom $titaste zlezde predstavlja pojam
koji je pretrpeo brojne izmene u poslednjih 100 godina.

Kompleksnu klasifikaciju TC sa pocetka XX veka, je Allen Graham sa klinike
Cleveland pokusao da pojednostavi 1925. godine. On je opisao tri grupe karcinoma od
kojih je jedna bila papilarni adenokarcinom. On je opisao ove tumore kao cisti¢ne tumore
koji imaju tendenciju Sirenja u lokoregionalne limfonoduse, ali da imaju ipak nizak
maligni potencijal.[227] Schrager je 1906. godine prvi predlozio termin ,,aberantna
tiroidea“ koju je definisao kao ,,tkivna masa nalik tkivu normalne ili patoloSki izmenjene
Stitaste Zlezde koja se nalazi na odredenoj udaljenosti od normalne Stitaste zlezde sa
kojom nema nikakve povezanosti“.[228] On je zakljucio da su to benigne promene koje
su najverovatnije embrionalnog porekla. Termin ,lateralna aberantna tiroidea® je
predlozena kao naziv za aberantnu tiroideu koja je smestena u predelu jugulodigastri¢ne
grupe limfonodusa. Uskoro je pokazano da ovi tumori imaju maligni potencijal, da treba
da se proucavaju, leCe radikalno i da treba pazljivo da se prate pacijenti sa ovakvim
promenama.[229]

Desetak godina kasnije, Wohl 1917. godine, a kasnije i Eberts 1933. godine
postavljaju pretpostavku da je ustvari tkz. ,lateralna aberantna tiroidea® ustvari
metastatska promena porekla primarnog papilarnog adenokarcinoma stitaste zlezde.[230,

231] Ovo je Black i dokazao na svojoj seriji od 122 pacijenata sa klinike Mayo. On je kod

39



svojih pacijenata nasao papilarni adenokarcinom u S§titastoj zlezdi na istoj strani kao i
odgovarajuc¢u tumorsku masu u lateralnoj regiji vrata.[232] Nakon toga je koncept
,lateralne aberantne tiroidee* napusten, i uveden novi termin ,,okultni karcinom Stitaste
zlezde®, kao termin koji opisuje metastatski tumor na vratu bez palpabilnog tumora u
Stitastoj zlezdi.

John Hazard, takode sa klinike Cleveland, je predlozio 1949. godine da se ovakva
promena u Stitastoj zlezdi oznaci kao ,,neinkapsulirani skleroziraju¢i tiroidni tumor®, i da
nema u sebi naziv karcinom, jer pacijenti sa ovakvim tumorom imaju ,,benigni* klinicki
tok.[233]

Woolner je predlozio 1960. godine naziv okultni papilarni karcinom, obzirom da
su ove lezije bile uglavnom papilarni karcinomi.[234] Arbitrarno je odluéeno da je
veli¢ina tumorskog fokusa u $titastoj Zlezdi 1,5 cm ili manja.[235]

Razvojem preoperativnih dijagnostickih metoda za Stitastu Zlezdu, pre svega
punkcione biopsije tankom iglom - FNAB (fine needle aspiration biopsy) je dovelo do
toga da je postalo moguée preoperativno dijagnostifikovati u pacijenta, sa metastazom na
vratu, tumor u §titastoj zlezdi promera do 1,5 cm, te se takvi tumori vise nisu mogli
nazivati okultnim karcinomima.[10] To je dovelo do toga da se dotada$nji termin ,,okultni
mikrokarcinom® zameni terminom mikrokarcinom Stitaste zlezde.[236]

Termin mikrokarcinom je prvi put upotrebio Hazard 1960. godine, kao produzetak
svog istrazivanja zapocetog jo$ 1949. godine. Tako je nastao naziv papilarni
mikrokarcinom S§titaste zlezde.[237] Harach i sar. su 1985. godine, nakon svoje
autopsijske studije u kojoj su nasli visoku prevalencu PTMC, predlozili da se ponovo
uvede termin okultni papilarni tumor Stitaste zlezde, kako bi se izbegle, kako su oni
smatrali, nepotrebne operativne i terapijske procedure za entitet koji je skoro normalan
nalaz.[1]

Moosa 1 Mazzaferri, 1997. godine predlazu jo$ jedan novi naziv ,,okultni tiroidni
karcinom®, koji definiSu kao nepalpabilan tumor Stitaste Zlezde koji je uglavnom manji
od 1 cm.[238]

Iste godine Tan i Gharib sa klinike Mayo koriste termin ,,tiroidni incidentalom®, i
predlazu da je samo pracenje ovakvih pacijenata dovoljno.[8]

Na skupu eminetnih stru¢njaka iz oblasti tiroidne patologije, u Portu, Portugalija,

2003. godine je predlozen novi naziv za PTMC — papilarni mikrotumor to jest PMiT
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(papillary microtumor). Ovaj naziv je predlozen da bi se iz naziva izostavila re¢
»karcinom®, jer, u skladu sa predlogom Harach-a i sar., oni su takode smatrali da se
pojedini tipovi PTMC mogu smatrati maltene ,,normalnim‘ nalazom. Ovako definisan
entitet je u njihovom predlogu isklju¢ivao veliki broj PTMC po raznim Kriterijumima
(osobe mlade od 19, multifokalne tumore, ne-klasi¢ne varijante PTC, samo neke PTMC
koji se pronalaze imaging metodama, kao i neke PTMC koji se nalaze u okviru benignih
tiroidnih nodusa).[17]

Svetska Zdravstvena Organizacija (WHO — World Health Organization) u svojoj
klasifikaciji endokrinih tumora pre 2004. godine definise PTMC kao papilarni karcinom
Stitaste zlezde koji ne prelazi 10 mm, dok 2004. godine menja definiciju. Prema
poslednjoj WHO klasifikaciji, papilarni karcinom Stitaste Zlezde koji ne prelazi 10 mm i
incidentalno se otkriva definise se kao papilarni mikrokarcinom tj. ,,PTMC* (podjednako
se u literturi koristi i skracenica ,,PMC*). Dodavanje uslova da PTMC mora imati i
komponetnu da se ,,incidentalno otkriva“ doprinelo je daljoj konfuziji u pokusaju da se
jasno definise pojam PTMC.[16]

Kao $to je ve¢ navedeno ranije, i TNM Kklasifikacija je pretrpela brojne izmene bas
u pogledu ovog ,,malog tumora®, 1 definiSu mikrokarcinome kao karcinome Stitaste Zlezde
manje od 1 cm. Striktno gledano ovakva definicija bi mogla da obuhvati i druge
karcinome Stitaste zlezde, npr. medularne mikrokarcinome, koji imaju sasvim drugaciji
klinicki tok. Dodatno TNM Klasifikacija uzima da su T1 tumori, tumori manji od 2 cm, a
ne samo 1 cm, kao $to je to bio slucaj ranije. Dalje, prilikom odredivanja stadijuma bolesti
TNM klasifikacija objedinjuje papilarne i folikularne mikrokarcinome u jednu grupu, to
jest ne posmatra odvojeno PTMC.

Bez obzira na sve predloZzene kriterijume neke ustanove i autori i dalje koriste Siru
definiciju veli¢ine PTMC. Tako Shaha u svom radu o TNM Kklasifikaciji iznosi dokaze da
T1 tumori (2 cm) imaju sliénu prognozu kao i Tla tumori (1 cm), te raniji stav da su

mikrokarcinomi promera do 1,5 cm, ne odbacuje u potpunosti.[239]

Tipovi papilarnog mikrokarcinoma Stitaste Zlezde

Kao $to moZemo da sagledamo iz prethodno izloZenog dosadasnje predlozene

definicije nisu u potpunosti jasne i nije ih moguce u potpunosti primeniti u svakodnevnom

41



klinickom radu. Nekada se uzima u obzir samo papilarni karcinom, nekada se pominje
samo veli¢ina (i to razli¢ita), nekada prisustvo metastaza ili paraneoplasti¢nog sindroma
- ne pravi se jasna razlika izmedu okultnog karcinoma i mikrokarcinoma tiroideje. Jedini
isti ukljucujuéi kriterijum u svim klasifikacijama je veli¢ina tumora, a kada postoji samo
jedan kriterijum jasno je da se radi o vrlo nehomogenoj grupi.

Papilarni mikrokarcinomi tiroideje nisu jo§ uvek jasno definisan i jedinstven
kllinicki entitet. Samim tim njihova podela joS nije jasno definisana, i ne postoji jos uvek
opste prihvacena podela za ove karcinome. Poznavanje svih klinickih formi PTMC je
neophodan uslov za njihov adekvatan tretman. Biologija ovog tumora je posebna i
nedovoljno proucena. Buduca istrazivanja moraju biti usmerena ka determinisanju
klini¢kih i molekularnih parametara za predikciju njihovog eventualnog agresivnog
bioloskog ponasanja. Mozda je najbolja podela PTMC predloZena u radu Boucek-a i sar.
na Cetiri grupe PTMC koja je prikazana u tabeli 11.[18]

Tabela 11. Podela PTMC prema Boucek-u i sar. [18]

Grupe PTMC-a Karakteristike PTMC-a

Otkriven nakon operacije zbog benignog oboljenja Stitaste zlezde na
Grupa 1 5 definitivnom Ph nalazu

1b Otkriven prilikom autopsije na definitivnom Ph nalazu
Grupa 2 Incidentalomi otkriveni imaging metodama i potvrdeni sa FNAB
Otkriven nakon operacije Stitaste zlezde zbog klini¢ki evidentnih

Grupa 3 lokalnih i/ili udaljenih metastaza
Grupa 4 Pacijenti sa karcinomom Stitaste Zlezde lokalizovanom u ektopi¢nom

tiroidnom tkivu sa klinickim simptomima i/ili udaljenim metastazama

Grupa 1 ima dve podgrupe koje su sustinski vrlo sli¢ne. Razlika u ucestalosti
izmedu ove dve grupe moze biti posledica vise faktora: 1. u autopsijskim studijama su
ciljano trazeni i pravljeni manji preseci od 3 mm u odnosu na standardni klinicki
patohistoloski pregled. 2. moguée je da benigna oboljenja Stitaste zlezde deluju
protektivno te ne dopustaju da dode do razvijanja mikrokarcinoma. 3. moguce je da su

pacijenti operisani pre nastanka PTMC.
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Ovo je najceséa forma PTMC sa kojom se susre¢emo u svakodnevnom radu
(grupa 1a), jer mnogo je vise pacijenata koje operiSemo zbog benignih oboljenja nego
malignih. Ovo je forma PTMC koja je i bila predmet naSe studije. Ovde se moZemo
zapitati da li je opasnije imati karcinom za koji uglavnom nikada ne¢emo saznati; ili imati
saznanje da ste imali karcinom, $to u odredenom broju pacijenata sa kancerofobijom
moze imati dalekosezne posledice. Zbog ovoga su neophodni i dopunski kriterijumi, kao
Sto su faktori rizika. Dalje hiruSko leCenje posle histopatoloske dijagnoze PTMC
uglavnom nije neophodno. Eventualno postoji potreba za supstituciono supresionoj
terapiji tiroksinom i redovnim kontrolama. To ne znaci da u praksi drugi ne reoperisu ove
pacijente i da nekada i mi ne kompletiramo tiroidektomiju (kada imamo podatak o
intraglandulanoj diseminaciji ili multicentri¢nosti, a pojave se ehosonografski promene
na neoperisanoj strani). Ima i onih koji rade i disekcije kod PTMC - ¢ak i profilakti¢ke.
Ucestalost mikrometastaza kod mikrokarcinoma je ¢ak i do 40%, ali se klini¢ki ne ispolje
nikada, iako se ne daje J131.

Porast otkrivenih PTMC je najverovatnije glavni uzrok porasta incidencije TC u
svetu. Porast broja PTMC je zbog sve viSe operacija tiroideje 1 bolje vizualizacione
dijagnostike. Broj mikrokarcinoma je na osnovu autopsijskih 1 klini¢kih studija 100-
1000x veci nego klini¢ki evidentinih TC.[40] U Centru za endokrinu hirurgiju, KCS, gde
je i sprovedena studija, mi operiSemo priblizno jednak broj klini¢ki evidentnih karcinoma
1 mikrokarcinoma tiroideje godiSnje. Na svaki mikrokarcinom koji smo operisali moramo
biti svesni da jo$ u najboljem slu¢aju 99 mikrokarcinoma Seta pored nas, a da nisu i nikada
necée biti operisani, a da medu njima njih 40 ima i mikrometastaze. U Srbiji ima 7,2
miliona stanovnika, §to znaci da 2,5 miliona ima mikrokarcinom tiroideje, a skoro milion
I mikrometastaze. O grupi 1b je bilo re¢i u prethodnom delu o ucestalosti mikrokarcinoma
u autopsijskim studijama.

U grupi 2 su PTMC koji se nazivaju incidentalomi. Incidentalomi Stitaste Zlezde
se definiSu kao asimptomatske, sluajno (incidentalno) otkrivene promene u Stitastoj
zlezdi prilikom pretraga nekom od postoje¢ih imaging dijagnostickih sredstava ili tokom
operacija koje nisu povezane sa S$titastom Zlezdom. Incidentalomi Stitaste zlezde se
najces¢e otkrivaju ultrazvukom. Sa opadaju¢om ucestalos¢u slede kompjuterizovana
tomografija, magnetna rezonansa, kolor dopler karotida i na kraju FDG (18F-fluoro-

deoksiglukoza) positron emisiona tomografija.[240] Prema preporukama ATA (American
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Thyroid Association) vodic¢a, kod promena manjih od 1 cm, ne treba primenti FNAB,
osim u slucajevima kada postoje sumnjive ehotomografske karakteristike, kada postoji
podatak o izlozenosti jonizuju¢em zracenju ili podatak o karcinomu Stitaste zlezde u
familiji. Sumnjiive ehotomografske karakteristike su prisustvo kalcifikacija, pove¢an
protok ili intranodalni protok, solidni ili hipoehogeni izgled, neregularne ili nejasne ivice
i odnos dijametara, ako su promene vise nego $to su Sire.[21] Potencijalno maligni nodusi
Stitaste zlezde pokazuju preuzimanje FDG prilikom PET pregleda.[241] Nodusi koji
pokazuju lokalno preuzimanje FDG imaju visok potencijal da budu maligni, i to i u do
40% slucajeva.[242] Trenutni vodi¢i kao i veéina autora savetuju da nije neophodno
agresivno le¢enje ovako otkrivenih PTMC-a u najveéem broju slucajeva, ve¢ samo
pracenje; mada postoje autori koji smatraju da je ipak neophodno leCenje ovako
otkrivenin PTMC.[243-246] Ito i sar. su pokazali na pacijentima sa incidentalno
otkrivenim PTMC, koje su pratili dugi niz godina, da je ucestalost uve¢anja PTMC za 3
mm u petogodisnjem periodu 6,4%, a u desetogodisnjem 15,9%, i da im se ishod lecenja
ne razlikuje znatno od pacijenta koji su inicijalno odmah operisani.[247]

U grupi 3 se nalaze PTMC koji imaju agresivan tok i koji se otkrivaju na osnovu,
ceSce, lokoregionalnih metastaza, ali 1 udaljenith metastaza. PTMC najces¢e daje
metastaze u plu¢ima, ali i u drugim organima kao §to su kosti i mozak.[248-251]

Prisutvo udaljenih metastaza kod pacijenata sa WDTC predstavlja predominatni
faktor koji uti¢e na prezivljavanje. Prema vaze¢oj TNM Kkalsifikaciji, kod pacijenata sa
PTMC prisutvo udaljenih metastaza svrstava ove pacijente u najvisi stadijum bolesti (<45
godina u Il stadijum, >45 godina u IV stadijum), $to znatno uti¢e na prezivljavanje ovih
pacijenata. Sugitani i al. su u svojoj studiji pokazali da pacijenti mladi od 50 godina i
pacijenti stariji od 50 godina imaju isto desetogodisnje prezivljavanje (46%). Najvazniji
faktori koji ustvari uticu na prezivljavanje pacijenta sa udaljenim metastazama, bez obzira
na godine, su veli¢ina metastaze i organ koji je zahvacen. Najbolje prezivljavanje imaju
pacijenti sa metastazom u plu¢ima promera ispod 2 cm (62% odnosno 67%). Takode
veliki uticaj na prezivljavanje ima i veli¢ina lokoregionalne metastaze (sa >3 cm
desetogodisnje prezivljavanje samo 28%), kao i histoloski tip.[249]

Lecenje pacijenata iz ove grupe podrazumeva isti protokol za leCenje koji se
sprovodi 1 kod drugih pacijenata sa WDTC sa metastazama, $to ukljucuje totalnu

tiroidektomiju, disekciju lokoregionalnih metastaza, metastazektomiju ako je moguéa za
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udaljenu metastazu, primena ablativne doze radioaktivnog joda, supresija levo tiroksinom
i redovne kontrole i pracenje tumorskih markera. Kod pacijenata u ovoj grupi obi¢no nisu
prisutna druga oboljenja Stitaste zlezde. Ipak moze biti i velika, kao Sto je slucaj u vec¢
pomenutoj studiji Sugitani i sar. gde je ucestalost HaSimoto tireoiditisa bila 22%.[249]

U grupi 4 se nalaze pacijenti sa PTMC lokalizovanom u ektopi¢nom tiroidnom
tkivu sa klinickim simptomima i/ili udaljenim metastazama. Karcinom Stitaste zlezde se
naj¢eS¢e moze naci u lingvalnoj Stitastoj zlezdi, duktusu tireoglosusu, lateralnoj cisti
vrata, strumi ovari i drugde.[252-255] Ektopi¢no tiroidno tkivo se moze na¢i u 7%
odraslih osoba.[256] Opisani su i slu¢ajevi gde je pacijent imao dva odvojena ektopi¢na
tiroidna tkiva.[257]

Ucestalost TC u lateralnoj cisti vrata nije mala i iznosi 11%, a do sada je
publikovano oko 150 slu¢ajeva.[258] Najveci broj ovih slucajeva predstavljaju metastazu
PTMC iz stitaste zlezde. Slucajeva sa primarnim PTMC u lateralnoj cisti vrata ima jako
malo i do sada je objavljeno samo 11 slucajeva. Oni daju lokoregionalne metastaze u 20%
slucajeva, ali udaljene metastaze nisu opisane.[253, 259]

Struma ovari je redak tumor jajnika i defini$e se prisustvom tiroidnog tkiva koji
¢ini viSe od 50% ukupne mase, jer se tiroidno tkivo mozZe naci u 15% svih teratoma.
Struma ovari predstavlja 2% svih teratoma.[260]. U strumi ovari se naj¢e$ce opisuje PTC,
ali moze biti prisutan i folikularni karcinom S§titaste zlezde.[255, 261] Ucestalost TC u
struma ovari je mala i iznosi 5%, i tada se naziva maligna struma ovari.[262] Ucestalost
metastaza kod maligne strume ovari je i do 6%, i najéeS¢e metastazira u pelvicne i
paraaortalne limfonoduse, omentum, kontralateralni jajnik i na udaljena mesta u kosti,
mozak, pluéa i jetru.[260] Prilikom leenja ovih pacijenata neophodno je iskljuciti
primarni TC, a ako nisu prisutne metastatske promene, dovoljna je samo operacija strume
ovari. Ako postoje metastaze onda je neophodno operisati i Stitastu zlezdu kako bi se
mogao primeniti radioaktivni jod i koristiti tireoglobulin kao tumorski marker.

Haiguang i sar. su 2014. godine predlozili jo§ jednu grupu PTMC koja bi bila peta
grupa (Grupa 5).[263] Oni su formirali pet grupa na osnovu nac¢ina dijagnostifikovanja
primarnog tumora. Ovo je prikazano u tabeli 12. Oni su predlozili ovu petu grupu na
osnovu dva slucaja koja su imala na svojoj Klinici koja se ne uklapaju ni u jednu veé
predlozenu grupu. Osnovna karakteristika ove pete grupe je da ti pacijenti imaju

metastatsku bolest. U odnosu na vrstu metastatske bolesti oni su ih podelili u dve
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podgrupe, u odnosu na to da li imaju lokoregionalne metastaze ili udaljene metastaze (5a
1 5b). Glavna karakteristika ove nove pete grupe u odnosu na trecu i etvrtu grupu, je da
nije moguce dokazati primarni karcinom u Stitastoj zlezdi ili u ektopi¢nom tkivu ni nakon
detaljne definitivne patohistoloSke analize. Naime u njihovim slucajevima je prilikom
operacije Stitaste zlezde incidentalno odstranjen i limfni nodus VI grupe. Na definitivnom
patohistoloSkom nalazu nadena je metastaza papilarnog karcinoma u limfnom nodusu, ali
ni nakon revizije patohistoloSkog nalaza Stitaste zlezde nije otkriven PTC. Oni predlazu
5b grupu na osnovu teoretske moguénosti da se ponovi isti scenario, ali sa udaljenom

metastazom.

Tabela 12. Podela PTMC prema Haiguang i sar. [263]

Grupe S o Dokazan primarni
Inicijalni nacin postavljanja dijagnoze
PTMC-a tumor
Operacija zbog benignog oboljenja Stitaste o
Grupa la Definitivnom Ph
zlezde _
1 _ analizom
1b Autopsija
Grupa ] ) o ] Citoloskom
Incidentalomi otkriveni imaging metodama )
2 analizom
Grupa Klini¢ki evidentna lokoregioanlna i/ili udaljena
3 metastaza

Definitivnom Ph ili

Pacijenti sa karcinomom S§titaste zlezde

citoloskom
Grupa lokalizovanom u ektopi¢nom tiroidnom tkivu ]
analizom
4 sa klinickim simptomima 1/ili udaljenim
metastazama
. Operacija zbog benignog oboljenja Stitaste
a
Grupa zlezde 1 lokoregioanlna metastaza N
_ i _ Nije dokazan
5 th Operacija zbog benignog oboljenja stitaste

Zlezde 1 udaljena metastaza
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1.5 Anatomske i histopatolo§ke karakteristike

Kratak pregled anatomije Stitaste Zlezde

Normalna $titasta zlezda je tezine od 15g do 30g u zavisnosti od pola i uzrasta.
Kod starijih osoba zenskog pola Zlezda je teza, dok je kod mladih osoba muskog pola ona
laksa.[264] SmeStena je u visceralnoj lozi vrata, ispred traheje. Visceralna loza je
ograni¢ena hioidnom kosti kranijalno, venom anonimom kaudalno i karotidnom arterijom
lateralno. Sa zadnje strane je ogranicena prevertebralnom fascijom, a sa prednje strane
pothioidnom muskulaturom. Sastoji se od dva lobusa koji su spojeni tkivnim mostom
varijabilne veli¢ine, Koji se naziva istmus. Gornji polovi lobusa prekrivaju donji deo
tiroidne hrskavice. Kod normalne Stitaste zlezde istmus je polozen ispred i ispod
krikoidne hrskavice i prekriva drugi, treci i Cetvrti trahealni prsten. U 30% slucajeva je
piramidalni lobus prisutan i on se pruza u srednjoj liniji vrata navise od istmusa, ili od
medijalnog dela gornjih polova.[265]

Stitasta Zlezda je fiksirana za traheju i larinks prednjim i zadnjim suspenzornim
ligamentom koji je vezuju za prva dva trahealna prstena i krikoidnu hrskavicu. U
fizioloskim uslovima to su jedina mesta gde je fiksirana Zlezda 1 nije adherirana za okolne
strukture, Sto omogucava njeno pomeranje prilikom akta gutanja. U slucaju da je Zlezda
slabije pokretna mozemo posumnjati na inflamatorni proces (tiroiditis) ili maligni proces.
Zadnji suspenzorni ligament ili Berry-ev ligament je od posebnog znacaja u tiroidnoj
hirurgiji jer je tu rekurentni laringealni nerv izloZen mogucnosti povrede jer prolazi
neposredno ispod ili kroz ligament.

Stitasta Zlezda je izrazito dobro vaskularizovana sa protokom od 4 do 6 ml/g tkiva
u minutu, koji se mnogostruko povecava kod hipertiroidizma. Vaskularizacija svakog
lobusa je obezbedena od strane tri zavrSne grane (prednja, zadnja, spoljna) gornje tiroidne
arterije (grane spoljasnje karotidne arterije, grane zajedniCke karotidne arterije) i dve
zavrSne grane (prednja, zadnja) donje tiroidne arterije (grane tirocervikalnog trunkusa,
grane potklju¢ne arterije). Zadnja zavr$na grana donje tiroidne arterije se anastomozira
sa zadnjom zavr§nom granom gornje tiroidne arterije. U neposrednoj blizini lobusa donja
tiroidna arterija ukrSta rekurentni nerv i1 predstavlja mesto na kojoj se najlakSe moze

identifikovati rekurentni nerv.[266]
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Venska drenaza je izrazito razvijena i obezbeduju je gornja i srednja tiroidna vena
I donje tiroidne vene. Gornja i srednja tiroidna vena se ulivaju u venu jugularis internu,
dok se donje ulivaju u brahiocefali¢ne trunkuse. Limfna drenaza prati arterijsku
vaskularizaciju. Intraglandularne komunikacije limfnih sudova su vrlo bogate i povezane
su preko istmusa, Sto daje osnov za objasnjenje interglandularne diseminacije, obostrane
diseminacije, multicentri¢nosti i bilateralnosti tumora stitaste zlezde. Gornji limfni sudovi
se dreniraju u gornju jugulodigastri¢nu grupu limfonodusa (II, III, IV), donji u donju, dok
se u limfne ¢vorove centralne regije vrata (VI) drenira direktno sama Zlezda Sto
objasnjava znacaj centralne disekcije limfonodusa kod odgovarajucih karcinoma Stitaste

zlezde.[265]
HistopatoloSke karakteristike papilarnog karcinoma
Papilarni karcinom S$titaste zlezde se definiSe kao maligni epitelijalni tumor koji

ima karakteristike diferentovane folikularne Celije. Tipicno ima papilarne i folikularne

strukture kao i karakteristicne promene na jedrima.

Slika 1. PTMC sa slabo definisanom granicom prema okolnom tkivu
Makroskopski najcesce ima izgled sivkasto-belicaste invazivne neoplazije, Cvrste

konzistencije, granulirane povrsine na preseku i sa Cesto slabo definisanom granicom

prema okolnom tkivu. Osim ¢vrste konzistencije, ovaj tumor moze biti, ne tako retko, i
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cistine konzistencije. Retko moze imati jasnu tumorsku kapsulu. Cesto su prisutne
kalcifikacije, i to u 50% slucajeva.[267-269] Na slici 1 je prikazan tipi¢an neinkapsuliran
PTMC sa slabo definisanom granicom prema okolnom tkivu.

Veli¢ina je vrlo varijabilna. Moze biti makroskopski jedva vidljiv u formi
supkapsularnog beli¢astog oziljka promera 1 mm, do masivnih tumora promera preko 10
cm. U sredinama sa dobro razvijenom zdravstvenom zastitom ovi karcinomi se rano
okrivaju, i njihove dimenzije obi¢no ne prelaze 2 cm do 3 cm. U poslednjoj dekadi je
prava eksplozija novootkrivenih papilarnih karcinoma koji ne prelaze 1,5 cm. Najveci
deo tih karcinoma su ustvari papilani mikrokarcinomi koji ¢ine i do 50% novootkrivenih
papilarnih karcinoma. Prema rezultatima studija, procenat tumora promera do 1,5 cm
iznosi od 13,7% do ¢ak 65%.[44] Ovako veliki disparitet moze biti posledica tendencije
populacije da se kasno obrate lekaru ili zbog slabe pokrivenosti zdravstvene sluzbe. Kasali
I sar. su u odnosu na veli¢inu predlozili dodatnu podelu mikrokarcinoma. To su termini
,»mali“ (tiny) promera od 5 mm do 10 mm i ,,minijaturni* (minute) promera ispod 5 mm;
zbog razliditosti u ucestalosti limfonodalnih metastaza medu ova dva tipa (59% prema
13%) i ucestalosti ekstratiroidne prosirenosti (10% prema 3%).[270] Naslici 2 je prikazan

makroskopski izgled papilarnog mikrokarcinoma Stitaste Zlezde.

Slika 2. Makroskopski izgled PTMC

Najbitnije morfoloske karakteristike PTC su papile i specifi¢éne promene u jedru.

Neke varijante PTC ne sadrze papile i u celini su izgradene od folikula.[16, 269, 271,

49



272] Papile su sacinjene od centralne fibrovaskularne potke pokrivene nizom
neoplasti¢nih epitelnih ¢elija. Dobro razvijene papile su dugacke, Cesto paralelno
rasporedene u nizu. DeSava se da su papile gusto spakovane ¢ine¢i glomeruloidne i
pseudosolidne konfiguracije. Takve formacije na popre¢nom preseku imaju izgled rozeta.
Kao posledica najverovatnije sekundarnog slivanja pojedina¢nih papila nekad mogu imati
I kribriformni izgled.

U PTC je obi¢no uocljiva predominacija papilarnih struktura u tumoru. Ipak oni
su retko sastavljeni od isklju¢ivo samo papila ve¢ su proSarani neoplasticnim folikulima
sa slicnim karakteristikama jedara. Odnos papila i folikula znacajno varira u smislu
papilarne ili folikularne predominacije. Medutim dok god celije folikula poseduju
karakteristike jedra specifi¢ne za papilarni karcinom, bioloSko ponasanje tumora imace
karakteristike PTC.[16]

Tumori ¢ija je predominacija folikula u odnosu na papile kompletna definiSu se
kao folikularna varijanta jer lice na folikularne karcinome. Asa i sar. u svom radu iz 2015.
godine, uporedujuéi genetske karakteristike folikularnih karcinoma 1 papilarnih
karcinoma folikularne varijante dolaze do zakljucka da se ova dva entiteta vrlo malo
razlikuju, a da upravo determiniSuca varijanta, izgled jedra, nije jasno definisana 1
predmet je brojnih diskusija medu endokrinim patolozima.[273] Kasai i sar. u svom radu
iznose zanimljivu pretpostavku. Naime, oni su uporedivali mikrokarcinome promera
ispod 5 mm i promera od 5 mm do 10mm i dosli do zakljucka da je u ve¢im karcinomima
veca uclestalost papilarne komponente. Iz ovoga oni zakljuuju da je folikularna
komponenta ,,seme®, odnosno inicijalna forma karcinoma, a da se papilarna komponenta
uvecava vremenom sa rastom tumora. Odnos polova u mikrokarcinomu manjim od 5 mm
je isti, dok u tumorima veé¢im od 5 mm, taj odnos se menja u ,,korist* Zena, te da u stvari
nema razlike u karcinogenezi medu polovima, ve¢ je kod Zena veca verovatnoca da dode
do razvijanja karcinoma.[270]

Druga vazna komponenta morfologije PTC su jedra koja imaju posebne
karakteristike ¢iji se dijagnosticki znacaj izjednacava sa znacajem papila. Jedra imaju
okrugao ili blago ovalan oblik. 1zgled nukleoplazme je ,,prazan“ gotovo lisen hromatina.
Debljina jedarne membrane je razli¢ita zbog neravnomerne distribucije hromatinskog
materijala. Prominentna jedarca su najCeS€e periferno postavljena. Jedra imaju izled

mlecnog stakla (ground glass) i predstavljaju specifi¢nu karakteristiku ¢elija PTC. Mitoze
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su retke ili u potpunosti nedostaju. Broj mitoza veci od ocekivanog upucuje na postojanje
slabo diferentovane neoplazme.[274-276]

Psamomska tela predstavljaju okrugle formacije ¢ije jezgro €ine pojedinacne
nekroti¢ne tumorske ¢elije okruZene koncentricnim slojevima deponovanih kalcijumskih
soli. Najéesce su lokalizovana na vrhu papila. Psamomska tela se nalaze u oko 50% PTC.
Izuzetno su retki kod benignih tumora, tako da njihov nalaz ukazuje na postojanje maligne
neoplazme. Nalaz psamomskih tela u naizgled normalnom tkivu Stitaste zlezde, zahteva
traganje za mikrofokusima PTC.[16] Prisustvo psamomskih tela u limfonodusima vrata
je dokaz da postoji PTC u Sstitastoj zlezdi.[277] Obilna fibrozna stroma cCesta je
karakteristika PTC.[278, 279] Limfocitna infiltracija se javlja u oko 30% PTC, i to ¢eScée
na periferiji tumora. Nekada moze biti znak prethodnog autoimunog zapaljenja.[280]

Tireoglobulin je najspecifi¢niji imunohistohemijski marker. Celije PTC uvek
pokazuju pozitivnu reakciju bojenja na tireoglobulin. Tumorske c¢elije se takode mogu
bojiti na TTF-1, Tiroidnu peroksidazu, Cytokeratin-19 (CK-19), CD56 (NCAM), PAXS,
HBME-1, CITED1 i Galectin 3.[16, 281-283]

Slika 3. Papilarni karcinom, klasi¢na varijanta (H&E, 40x)

Histopatoloski tipovi papilarnog karcinoma su vrlo razli¢iti i po svojim
morfoloSkim karakteristikama, ali 1 po prognozi pacijenata, i samim tim zahtevaju

razli¢ite vidove leCenja.[271, 284] Najagresivnije forme PTC su visokocelijska,
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cilindri¢na i difuzno sklerozirajuca varijanta. Petogodis$nje prezivljavanje je izmedu 25%
1 90%.[237, 285, 286]

Klasi¢nu varijantu PTC (papilarna varijanta ili non-otherwise specified — NOS
varijanta) karakteriSe prisustvo papila i jasnih jedarnih karakteristika (opticki jasna,
preklapanje, pseudoinkluzije i nuklearni zlebovi).[287] Ovo je najéesc¢a varijanta PTC i
ima odli¢nu prognozu.[268] Na slici 3 prikazana je klasi¢na varijanta PTC.

Inkapsulirana varijanta PTC je retka varijanta PTC. Postojanje fibrozne kapsule
tumora kod PTC je retko i nalazi se u 10% slucajeva, $to i ¢ini glavnu karakteristiku ove
varijante PTC. Bez obzira §to u 25% slucajeva metastaziraju u regionalne limfne ¢vorove,
Sto ukazuje na maligni potencijal, prezivljavanje kod ove forme PTC je odli¢no i iznosi

skoro 100%.[288, 289]

Slika 4. Papilarni karcinom, folikularna varijanta (H&E, 40x)

Folikularna varijanta PTC se definise kao PTC sa gotovo isklju¢ivo folikularnim
karakteristikama rasta. Glavne karakteristike su mu sklonost ka formiranju multifokalnih
tumora koji mogu da budu u potpunosti sastavljeni od papila, kao i sklonost ka
metastaziranju u regionalne limfonoduse. Prezivljavanje kod ove forme PTC je sli¢no kao
i za klasi¢nu formu i zavisi od toga da li je inkapsulirana varijanta ili ne.[16, 290] Na slici

4 prikazana je folikularna varijanta PTC.
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Visokocelijska varijanta PTC se karakteriSe ¢elijama ¢ija je visina dva do tri puta
veca od Sirine. Tumorske ¢elije su ispunjene eozinofilnom citoplazmom a karakteristike
jedra su slicne klasi¢noj formi. Jedarne pseudoinkluzije mogu biti izraZzene. Kod ovih
tumora je ucestalija nekroza, povecana mitotska akivnost i ekstratiroidno Sirenje.
Uglavnom se javlja kod starijih pacijenata i obicno imaju agresivniji tok. Stopa
mortaliteta moze biti i do 25%.[291, 292]

Kolumnarna varijantna PTC (collumnar cell variant) se razlikuje od klasi¢ne
forme i visoko-¢elijske forme zbog postojanja izrazenog uslojavanja jedara, u
kolumnama, i praznog izgleda citoplazme. Malo je studija objavljeno o ovoj varijanti
PTC. Ovu formu karakterise visoka agresivnost sa ¢estim udaljenim metastazama, kao i
sa udaljenim metastazama na ne karakteristicnim mestima za PTC (npr. mozak).[293]
Ova forma PTC pokazuje morfolosku sli¢nost sa adenokarcinomom kolona i
endometrijuma. U studiji na deset pacijenta je dokazana samo u jednom slucaju

imunopozitivnost za CDX2, tumorskog markera za interstinalni adenokarcinom.[294]

Slika 5. Papilarni karcinom, solidna varijanta (H&E, 40x)

Solidna varijanta PTC ima slicne morfoloske karakteristike kao 1 klasicna
varijanta PTC, sa tim da su ovi tumori gradeni od zbijenih tumorskih ¢elija. U trecini
slucajeva je prisutna vaskularna invazija i ekstratiroidna prosirenost. Ovi tumori su ¢es¢i
kod dece koji su bili izloZeni jonizujuéem zracenju.[16, 146] Na slici 5 prikazana je

solidna varijanta PTC.
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Difuzno-sklerozirajuéa varijanta PTC je ¢e$¢a u mladem uzrastu, kod pacijenata
starosti 15 do 30 godina. Karakteriticno je da je su obi¢no oba lobusa Stitaste zlezde
zahvacena. Ovi tumori pokazuju limfocitnu infiltraciju, ekstenzivnu skvamoznu
metaplaziju, brojne papilarne formacije u intratiroidnom prostoru 1 izrazenu fibrozu. Ova
varijanta ima visoku ucestalost limfonodalnih metastaza, udaljenih metastaza (najcesce
pluca) i loSiju prognozu u odnosu na klasi¢nu formu. Mortalitet je opisan u oko 3%
pacijenata sa ovim tumorom, a recidivi se javljaju u u oko 14% slucajeva.[295-297]

Oksifilna varijanta PTC je karakteristicna po smedoj prebojenosti, nalik
folikularnim Hurthle cell tumorima. Mogu izgledati i kao folikularni i kao klasi¢ni PTC.
Ovaj ,,Warthin-like* oksifilni tumor ima obimnu limfocitnu infiltraciju i ¢esto se nalazi u
Hasimoto tireoiditisu. Dijagnoza se obi¢no postavlja na osnovu karakteristika jedra.[298,

299] Na slici 6 prikazana je oksifilna varijanta PTC.

Slika 6. Papilarni karcinom, oksifilna varijanta (H&E, 40x)

Druge varijante PTC su kribriformna varijanta, Clear-Cell varijanta,
makrofolikularna varijanta, Hobnail varijanta (sa stopom mortaliteta i do 50%) i druge
jos rede varijante. Postoje i meSovite varijante raznih tipova PTC, kao i meSovite varijante
PTC i drugih karcinoma Stitaste zlezde (npr. sa medularnim).[16, 299, 300] Na slici 7 je

prikazana meSovita varijanta papilarnog i folikularnog PTC.
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Treba napomenuti da PTC moze da prode proces dediferencijacije to jest
transformacije u anaplasti¢ni karcinom Stitaste zlezde; 1 tako da od karcinoma koji ima
uglavnom odli¢nu prognozu postane karcinom koji predstavlja najmaligniji karcinom
Stitaste zlezde 1 jedan od najmalignijih formi karcinoma u humanoj populaciji uopste, gde
se prezivljavanje meri u mesecima pa i manje. Prema studiji Saavedra i sar. koja je
obuhvatila 109 pacijenata sa anaplasticnim karcinomom, u skoro 50% pacijenata je
utvrdeno postojanje i neke od varijanti PTC. Ovakav nalaz govori u prilog teorije o
dediferencijaciji PTC u anaplasti¢ni karcinom, i 0 potencijalnoj opasnosti koji nosi sa
sobom dugo neprepoznat PTC.[301] Ovo je jedan od razloga zasto bi bilo neobi¢no vazno
da se utvrdi da li PTMC imaju razli¢it bioloski potencijal od PTC, to jest da li je PTMC
ustvari PTC koji je pronaden dok mu veli¢ina nije presla 1 cm ili je ustvari to drugaciji

entitet koji ne bi mogao da prode proces dediferencijacije.

- Folikularni

g
.~

Slika 7. Papilarni karcinom, meSovita varijanta (H&E, 40x)
Znakovi agresivnog bioloskog ponasanja mikrokarcinoma
Obzirom da se PTMC uglavnom otkriva incidentalno, to jest bez prethodno jasne
klinicke slike, postoji potreba da se dodatno klasifikuju ovi tumori na osnovu merljivih

parametara po kojima bi se mogao proceniti kakav je njegov maligni potencijal. Znakovi

agresivnog bioloskog ponasanja PTMC su prikazani u tabeli 13.
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Tabela 13. Znakovi agresivnog bioloskog ponasanja PTMC

Karakteristika Ucestalost
Veli¢ina (< Smm, > 5mm) prosecna veli¢ina 5-6mm
Multicentri¢nost 7,1-56,8%
Bilateralnost 2,9-48%
Ekstratiroidno Sirenje 15-21%
Vaskularna invazija 4%
Lokoregionalne metastaze u limfnim ¢vorovima 25-43%

Udaljene metastaze 1,0-2,8%

Veli¢ina tumora ima vaznu ulogu kao pokazatelj agresivnosti kod TC, pa samim
tim i PTMC ima bolju prognozu u odnosu na ,,veée* tumore.[3, 10, 210, 302, 303]

U studiji Pellegriti i sar. je primenjena sli¢na logika kod PTMC te su oni podeljeni
u grupu PTMC manjih od 5 mm i grupu PTMC vec¢ih od 5 mm i uporedivali ih sa PTC
ve¢im od 10 mm. Oni su nasli kod ve¢ih PTMC progresivno vise znakova agresivnosti
tumora (multicentri¢nost, bilateralnost, ekstratiroidno Sirenje, lokoregionalne

metastaze).[113]
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Studija iz 2009. godine, Verbur-a i sar. nalazi da veli¢ina tumora znac¢ajno utice
na pojavu lokoregionalnih 1 udaljenih metastaze samo kod tumora veli¢ine preko 10 mm,
te iz tog razloga PTMC ima dobru prognozu.[304]

Multifokalnost je karakteristicno za PTMC i prisutno je i u preko 50%
slucajeva.[305] Na slici 8 je prikazan multicentrican PTMC, folikularne varijante, dok je
na slici 9 prikazan multicentri¢ni PTMC, folikularne i papilarne varijante.

Multifokalnost je originalno tumacena kao posledica intratiroidnog Sirenja
karcinoma. Otkri¢em da razli€iti intratiroidni tumori imaju razli¢itu RET/PTC gensku
ekspresiju i nezavisno klonsko poreklo ukazalo je na moguénost da su to ustvari zasebni
karcinomi.[306, 307] U svojoj meta analizi Roti i sar. nalaze da se multicentri¢nost krece
od 7,1 % do 56,8% slucajeva, dok se bilateralnost kre¢e od 2,9% do 48%.[9]

Slika 9. Multicentri¢ni PTMC, folikularne i papilarne varijante (H&E, 40x)

PTMC mogu pokazivati znake intratiroidnog 1 ekstratiroidnog Sirenja.
Intratiroidno Sirenje se oznaCava kao interglandularna diseminacija koja moze biti
prisutna u okviru istog lobusa ili ako je prisutna u oba lobusa onda se oznafava kao
obostrana interglandularna diseminacija. Interglandularna diseminacija je prikazana na
slici 10.

Ekstratiroidno Sirenje i vaskularna invazija povecavaju mogucnost za
lokoregioanlne i/ili udaljene metastaze. Ekstratiroidno Sirenje se opisuje u 15-21%

slucajeva, dok je vaskularna invazija znatno reda i javlja u do 3,5% slu¢ajeva.[3, 308]
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Slika 10. Interglandularna diseminacija PTMC (H&E, 40x)

Lokoregionalne metastaze prvenstveno uti¢u kao prognosticki faktor na pojavu
recidiva bolesti, dok udaljene metastaze prakti¢no imaju najveéi uticaj na prezivljavanje.
Udaljene metastaze u pacijenata sa PTMC se vrlo retko opisuju. U meta analizi Roti i sar.
sa 9313 pacijenata sa PTMC, samo je u 35 (0,37%) pacijenata opisana udaljena
metastaza.[9]

Faktori rizika koji se dovode u vezu sa udaljenim metastazama kod pacijenata sa
PTMC su prisutvo lokoregionalne metastaze, veli¢ina tumora, stariji uzrast i folikularna
varijanta papilarnog mikrokarcinoma.[3, 5, 88, 218, 309, 310]

Prognoza hirurski lecenih pacijenata sa PTMC je dobra prema studijama sa
najduzim ukupnim pracenjem. Ucestalost pojave recidiva kod ovih pacijenata se krece od
2,4% do 8%, dok se mortalitet krece od 0,20% do 0,34%. Najvazniji faktori rizika za
pojavu recidiva su prisustvo multifokalnosti i lokoregionalnih metastaza, dok na
mortalitet najviSe uti¢e prisutvo udaljenih metastaza. Histopatoloski tip PTMC znacajno
uti¢e i na pojavu recidiva i na mortalitet, ali se takvi agresivniji tipovi PTMC javljaju

mnogo rede (2%).[5, 9, 308]
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1.6 Mikrokarcinom ili benigno oboljenje Stitaste Zlezde

Postavljanje sumnje na mikrokarcinom

Glavne indikacije za operativno leCenje Stitaste zlezde su poremecaj funkcije rada
Stitaste zlezde, kompresivne tegobe (u smislu otezanog gutanja ili disanja), kao i1 sumnja
na maligni tumor. I dok se za ove prve dve klinicke manifestacije moze uspesno postaviti
preoperativna dijagnoza dostupnim dijagnostickim procedurama, preoperativno
postavljanje sumnje na maligni tumor i dalje nije moguce u svim slu¢ajevima. Takode i
intraoperativno postavljanje sumnje na maligni tumor nije uvek moguce, jer se korisnost
ex tempore biopsije u poslednje vreme osporava, i u najveéem broju slucajeva smatra
nepotrebna.[311]

Zahvaljujuéi uvodenju u svakodnevnu klinicku praksu preoperativno odredivanje
tumorskog markera kalcitonina, dijagnoza medularnog karcinoma se blagovremeno
uspeSno postavlja, te nije moguce histopatolosko ,,iznenadenje” kad je medularni
karcinom u pitanju.[312]

Promene u §titastoj zlezdi se otkrivaju klinickim pregledom u 4-7% slucajeva, dok
je ehotomografskim pregledom taj procenat mnogo veci, i to u 20-76% slucajeva.[313,
314] Od tako velikog broja pacijenata sa promenama u Stitastoj zlezdi treba izdvojiti one
kod kojih je potrebno hirursko lecenje, i to je problem sa kojim se susre¢emo u
svakodnevnom klini¢kom radu.

Zlatni standard za postavljanje sumnje na maligne tumore Stitaste Zlezde
predstavlja aspiraciona biopsija tankom iglom 1 citoloski pregled; iako se u 10% do 25%
sluajeva ovom metodom ne moze iskljuciti malignitet.[315] Preoperativno je narocito

tesko posumnjati na mikrokarcinom S§titaste zlezde te su potrebni dopunski kriterijumi.
Prognoza i nacin le€enja incidentalnih mikrokarcinoma
Mikrokarcinomi Stitaste Zlezde se, osim po ucestalosti, razlikuju od klinicki

evidentnih karcinoma, 1 po prognozi i nac¢inu le¢enja Sto daje klinicki znacaj ispitivanju

ovih karcinoma.
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Posebno bi bilo korisno ako bi prepoznali na vreme mikrokarcinom Stitaste zlezde
koji bi mogao da ima agresivan tok i koji bi zahtevao agresivniji terapijski pristup kako
bi se smanjila mogucnost nepovoljnog ishoda le¢enja.[316] Zbog toga je i ispitivanje ovih
tumora bio predmet nekolicine studija poslednjih godina koje su usmerene na ucestalost
I faktore rizika za pojavu incidentalno otkrivenih mikrokarcinoma Stitaste zlezde.

Specifican faktor rizika za incidentalno otkrivene mikrokarcinome Stitaste zlezde
je osnovna benigna bolest zbog koje je pacijent operisan.

Prema nasSoj pilot studiji, ucestalost incidentalnih mikrokarcinoma $titaste zlezde
iznosi od 5 do 13% kod pacijenta operisanih zbog benignih oboljenja Stitaste zlezde, a
najveca je kod pacijenata operisanih zbog polinodozne eutiroidne strume.[72]

Doprinos predlozene disertacije ogledao bi se u definisanju parametra koji bi
predstavljali faktore rizika za incidentalno otkriven mikrokarcinom Stitaste Zlezde.
Ovakva studija bi mogla i da pokrene dalja istrazivanja u tom pravcu. Prepoznavanje
potencijalnih faktora rizika za pojavu mikrokarcinoma Stitaste zlezde ima dvostruki
znacaj. Sa jedne strane bi omogucilo sprovodenje preventivnih mera za njihov nastanak,
a sa druge strane bi omogucilo 1 prakti¢nu klinicku primenu.

Naime, veliki je broj pacijenta koji imaju benigna oboljenja Stitaste Zlezde, ali,
nasuprot tome, mnogo je manji broj onih kojima je zaista 1 neophodno operativo lecenje.
Ovi faktori rizika bi mogli da nam, ne samo pomognu u selekciji pacijenta za operativno
le¢enje, ve¢ 1 u odabiru tipa operacije koji bi se ucinio kod njih.

Ukoliko bi se za svakog pacijenta preoperativnho moglo odrediti najoptimalnija
hirurSka procedura, uz ve¢ postojece klinicke kriterijume, multidisciplinarnim
individualno prilagodenim pristupom pospesilo bi se optimalno leCenje pacijenata sa
benignim oboljenjima Stitaste Zlezde, Sto bi kao krajnji ishod trebalo da smanji ucestalost
komplikacija 1 visoke troSkove lecenja koje prate pacijente sa ovakvim komplikacijama,

a svakako bi doprineli pobolj$anju kvaliteta zivota operisanih pacijenata.
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2. CILJEVI ISTRAZIVANJA

e Utvrditi koje su osnovne histopatoloske karakteristike PTMC kod pacijenata
operisanih zbog benignog oboljenja stitaste zlezde.

e Utvrditi koje demografske, klinicke i histopatoloSke karakteristike uti¢u na
proSirenost PTMC (interglandularnu diseminaciju i multicentri¢nost) kod
pacijenata operisanih zbog benignog oboljenja Stitaste zlezde.

e Utvrditi ucestalost PTMC kod pacijenata operisanih zbog benignih oboljenja
Stitaste zlezde.

e Utvrditi da li u¢estalost PTMC, kod pacijenata operisanih zbog benignih oboljenja
Stitaste Zlezde, zavisi od osnovnih demografskih karakteristika.

e Utvrditi da li u¢estalost PTMC, kod pacijenata operisanih zbog benignih oboljenja
Stitaste Zlezde, zavisi od tipa benignog oboljenja stitaste Zlezde zbog koga su
operisani.

e Utvrditi da li u¢estalost PTMC, kod pacijenata operisanih zbog benignih oboljenja
Stitaste Zlezde, zavisi od tipa operacije (opseznosti operacije).

e Utvrditi da 1i pojedini faktori (pol, uzrast, tip operacije, obelezja Stitaste zlezde,
obelezja benignog oboljenja, vrednosti laboratorisjkih nalaza, Zivot na
endemskom podru¢ju, lina i porodi¢na opterecenost za maligne bolesti,
izloZzenost onkogenim faktorima, podaci o drugim bolestima i terapiji drugih
bolesti, obelezja karakteristicna za Zenski pol 1 druga obelezja) uticu na pojavu
PTMC kod pacijenata operisanih zbog benignog oboljenja Stitaste zlezde.

e Utvrditi koji su nezavisni faktori rizika za pojavu PTMC kod pacijenata sa
benignim oboljenjem Stitaste zlezde.

e Utvrditi koji su nezavisni faktori rizika za pojavu PTMC, kod pacijenata sa
pojedinim benignim bolestima S§titaste zlezde (polinodozna struma, Hasimoto
tireoiditis, benigni tumor Stitaste zlezde, Graves-ova bolest, polinodozna toksi¢na

struma i toksi¢ni adenom).
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3. MATERIJAL | METOD ISTRAZIVANJA

Tip studije

Ovo istrazivanje predstavlja epidemiolosku opservacionu analiticku studiju koja
je zapoceta 2013. godine, a prvi rezultati ove studije su objavljeni 2015. godine. Ova
studija je sprovedena na specifi¢noj populaciji koju Cine svi pacijenti (2466 pacijenata)
operisani zbog benignog oboljenja Stitaste Zlezde kod kojih je na definitivhom
patohistoloskom nalazu utvrdeno samo benigno oboljenje Stitaste zlezde (2063) ili
benigno oboljenje Stitaste zlezde i PTMC (403 pacijenata), operisanih u periodu od 01.
maja 2008. godine do 01. maja 2013. godine, u Centru za endokrinu hirurgiju, Klini¢ckog
Centra Srbije, u Beogradu. U okviru ovog istrazivanja sprovedene su dve vrste studija i
to retrospektivna kohortna studija i anamnesticka studija sluc¢ajeva i kontrola. Ukupno je
statistiCki analizirano devet razli¢itih grupa ispitanika.

U okviru retrospektivne kohortne studije, sprovedene na 2466 pacijenata
operisanih zbog benignog oboljenja Stitaste Zlezde odredena je ucestalost PTMC kod
pacijenata i ispitani su potencijalni faktori rizika (pol, uzrast, tip benignog oboljenja i tip
operacije) za pojavu PTMC kod pacijenata sa benignim tumorima Stitaste zlezde.

Za 403 pacijenata pacijenata operisanih zbog benigne bolesti Stitaste zlezde
kojima je na definitivnom patohistoloskom nalazu potvrden PTMC ispitane su sledece
karakteristike PTMC: veli¢ina tumora, histoloski tip, prisustvo interglandularne ili
obostrane diseminacije tumora, multicentri¢nost tumora, bilateralnost tumora i
karakteristike tumora zahvacenog lobusa stitaste zlezde.

Potom je sprovedena anamnesticka studija — studija sluc¢ajeva i kontrola (case-
control study) za svako pojedina¢no benigno oboljenje ponaosob kao i za objedinjenu
grupu svih ispitanika koji su sa¢injavali studiju sluc¢aj-kontrola kako bi se analizirale
epidemioloske 1 klinicke karakteristike pacijenata 1 utvrdili specifiéni faktori rizika za
pojavu PTMC kod svakog benignog oboljenja ponaosob.

Dijagnosti¢ke procedure, terapijski pristup 1 postterapijsko pracéenje obavljeni su
prema Kriterijumima Centra za endokrinu hirurgiju koji se baziraju na kriterijumima i
vodi¢ima Americke Tiroidne Asocijacije (ATA).[21] Podaci o toku bolesti i leCenju svih

bolesnika u periodu posmatranja se nalaze u istoriji bolesti pacijenata.
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Standardna preoperativna dijagnostika podrazumeva anamnezu, klinicki pregled
1 kompletnu krvnu sliku i biohemijske analize krvi, ukljucujuéi nalaz kalcijuma i fosfata.
Pacijenti na prijemu moraju da priloze ultrazvuk vrata, RTG snimak pluca, nalaz
kardiologa i EKG, radiografiju pluca i traheje u dva pravca, u slu¢aju komorbiditeta i
odgovarajuce specijalisticke nalaze, nalaz ORL spcijaliste, laboratorijske analize
hormona, antitela i kalcitonina, i u odgovaraju¢im sluc¢ajevima nalaz scintigrafije i nalaz
FNAB. Nalazi koji su neodgovarajuci ili nepostojeci se u toku hospitalizacije obezbeduju
iz specijalisti¢kih sluzba Klinickog Centra Srbije.

Indikacije za operativno lecenje su jasne i u skladu sa ATA vodi¢ima za lecenje
benignih bolesti stitaste zlezde kao i sa standardnom klinickom praksom koja se sprovodi
kod nas. Najcesce indikacije, kod pacijenata sa benignim oboljenjem stitaste zlezde, za
operativno leéenje u nasoj studiji su bile: hipertiroidizam, solitarni nodus i kompresivne
tegobe (disfagija, dispneja i promuklost).

Definitivni patohistoloski pregled nasih preparata obavljaju iskusni endokrini
patolozi od kojih pojedini imaju viSe decenijsko iskustvo. Koristi se standardni
patohistoloski protokol koji podrazumeva preseke na 2-3 mm i HE bojenje.
Imunohistohemija se koristi u odabranim slucajevima i podrazumeva CK-19, CD56, a
kod diferencijalne dijagnostike mikromedularnog karcinoma i calcitonin, synaptophysin
i chromogranin A.[16, 287, 317] U slucaju nejasne dijagnoze, odluka o definitivnom

patohistoloSkom nalazu se donosi na osnovu konzsensusa dva patologa.

Izbor ispitanika

Svi pacijenti ukljuceni u studiju su operisani u Centru za endokrinu hirurgiju,
Klini¢kog Centra Srbije, u Beogradu, u periodu od 01. maja 2008. godine do 01. maja
2013. godine. Svi pacijenti pre operativnog leCenja u Centru za endokrinu hirurgiju
potpisuju opStu saglasnost za leCenje u skladu sa zakonskim regulativama i posebnu
saglasnost o moguc¢im komplikacijama operacije. Posebna dozvola od pacijenata za
koriS¢enje njihovih anonimnih podataka iz istorije bolesti nije neophodna, prema
zakonskoj regulativi, obzirom da se radi o retrospektivnoj studiji. Studija je dobila

odobrenje etickog komiteta Medicinskog fakulteta Univerziteta u Beogradu.

63



Prikupljeni su anonimni podaci iz istorija bolesti svih pacijenata koji su u ovom
petogodisnjem periodu leceni u Centru za endokrinu hirurgiju. Podaci su prikupljeni
putem elektronske ekstrakcije svih podataka iz elektronske baze podataka Centra za
endokrinu hirurgiju. Ova jedinstvena baza je napravljena isklju¢ivo za potrebe Centra za
endokrinu hirurgiju a radi sakupljanja podataka o pacijentima koji se hirurski lece zbog
endokrinog poremecaja Stitaste zlezde, parastitaste zlezde, nadbubrezne zlezde i
endokrinog pankreasa. Baza je 2008. godine osvojila prvu nagradu firme ,,Microsoft” za
isto¢nu Evropu u domenu usko specijalizovanih baza.

U posmatranom periodu u navedenoj bazi je bilo 3687 pacijenata operisanih zbog
Stitaste zlezde. 1z studije je isklju¢eno 913 pacijenata koji su operisani zbog karcinoma
Stitaste zlezde ili metastaze drugog karcinoma u Stitastu zlezdu. U okviru ovih 913
pacijenta su iskljuceni 1 pacijenti sa PTMC koji su imali preoperativhu sumnju na
mikrokarcinom zbog regionalnih i/ili udaljenih metastaza, kao i pacijenti kojima je
postavljena sumnja na mikrokarcinom preoperativno citoloskom analizom tj. FNAB-om.
U studiju nisu ukljuéeni ni oni pacijenti kod kojih je na definitivnom patohistoloskom
nalazu slucajno otkriven bilo koji karcinom §titaste zlezde veli¢ine preko 1 cm. Od ostalih
2774 pacijenata, iz studije je iskljuceno jos 308 pacijenata koji nisu operisani iskljucivo
zbog benignih oboljenja Stitaste zlezde koji su bili predmet nase studije (pacijenti sa
oboljenjem parastitastih zlezdi, pacijenti sa medijalnom cistom vrata i drugo).

Tako je dobijeno 2466 pacijenata koji su operisani samo zbog benignih oboljenja
Stitaste zlezde koja su bila predmet naSe studije (pacijenti sa polinodoznom strumom,
Hasimoto tireoiditisom, Graves-ovom boles¢u, toksi¢nom polinodoznom strumom,
toksi¢énim adenomom i benignim tumorom S§titaste zlezde). Od ovih 2466 pacijenata, 403
pacijenta je imalo PTMC sluc¢ajno otkriven na definitivnom patohoistoloskom pregledu.

Za potrebe anamnesticke studije formirana je grupa obolelih i kontrolna grupa.
Grupu obolelih ¢inila su 403 pacijenta sa benignom bolescu Stitaste Zlezde kojima je na
definitivnom patohistoloskom pregledu otkriven PTMC. Oboleli i kontrole su me¢ovani
u odnosu na tip benignog oboljenja Stitaste zlezde koje je bilo indikacija za operativno
lecenje (polinodozna struma, Hasimoto tireoiditis, benigni tumor Stitaste zlezde, Graves-
ova bolest, Plummer-ova bolest i toksi¢ni adenom). Kontrolnu grupu cinilo je 806
pacijenta kod kojih je postojalo benigno oboljenje stitaste zlezde bez PTMC (2063). Oni

su izabrani metodom slucajnog izbora. To znaci da npr. osoba koja je operisana zbog
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polinodozne strume i kod koje je dijagnostikovan PTMC svrstana je u grupu obolelih, a
dve osobe bez PTMC ali sa polinodoznom strumom uklju¢ene su u kontrolnu grupu.
Svake dve kontrole za obolelog birane su tako $to je prva kontrola bila osoba operisana
neposredno pre obolelog, a druga kontrola osoba operisana neposredno posle obolelog.

Tako je dobijeno sest grupa obolelih-kontrola koje su se odnosile na pojedine
benigne bolesti Stitaste zlezde: 1. bolesnici sa polinodoznom strumom i PTMC (121), i
kontrole sa polinodoznom strumom ali bez PTMC (242); 2. bolesnici sa Hasimoto
tireoiditisom i PTMC (44), 1 kontrole sa Hasimoto tireoiditis ali bez PTMC (88); 3.
bolesnici sa benignim tumorom Sstitaste zlezde i PTMC (126), i kontrole sa benignim
tumorom ali bez PTMC (252); 4. bolesnici sa Graves-ovom boles¢u i PTMC (65), i
kontrole sa Gravesovom boles¢u ali bez PTMC (130); 5. bolesnici sa Plummerovom
boles¢u i PTMC (38), i kontrole sa Plummerovom boles¢u ali bez PTMC (76); i 6.
bolesnici sa toksi¢nim adenomom i PTMC (9), 1 kontrole sa toksi¢nim adenomom ali bez
PTMC (18).

Takode je sprovedena i sedma anamnesticka studija gde su grupu obolelih Cinile
sve osobe sa PTMC bez obzira na benigno oboljenje stitaste zlezde (403), a kontrolnu
grupu osobe bez PTMC sa benignim oboljenjem Stitaste zledze (806), Cine¢i ukupno 1206
ispitanika.

Od svih pacijenata prikupljeni su dodatni podaci koji bi mogli biti potencijalni
faktori rizika. Odabir drugih potencijalnih faktora rizika je izvrSen na osnovu teorijskih i
objavljenih podataka o faktorima rizika za druge karcinome Stitaste Zlezde, kao i na
osnovu poznatih faktora rizika za karcinome drugih lokalizacija. Ovi podaci su
prikupljeni iz dostupne medicinske dokumentacije i dostupne baze pacijenata Centra za
endokrinu hirurgiju.

Nedostajuci podaci su se prikupili 1 intervjuom direktno od pacijenata uz njihovu

prethodnu saglasnost. Interjvu za sve pacijente je obavio sam istrazivac.
Izbor obeleZja posmatranja
Kako bi se utvrdile histopatoloske karakteristike PTMC-a kod pacijenata operisanih

zbog benigne bolesti Stitaste zlezde, slede¢a obelezja su prikupljena iz definitivnog

patohistoloSkog nalaza za svakog operisanog pacijenta:
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1. HistopatoloSka obelezja PTMC-a.

Veli¢ina (1-10 mm, dve grupe <5 mm i 6-10 mm)
Histoloski tip (folikularni, papilarni, oksifilni i solidni)
Interglandularna diseminacija

Obostrana diseminacija

Multicentri¢nost

Bilateralnost

Zahvaceni lobus S§titaste Zlezde

Za potrebe observacione analiticke retrospektivne kohortne studije koris¢ena su samo

sledeca Cetiri obeleZja posmatranja za 2466 pacijenata od kojih je 403 imalo PTMC.

2. Pol
o Muski
e Zenski
3. Uzrast

Kori$éeni su desetogodisnji intervali (ukupno sedam grupa), s tim $to su zbog
male ucestalosti pacijenata u najmladoj 1 najstarijoj kategoriji formirane i dve
posebne grupe: mladi od 20 godina (<20) i stariji od 70 godina (70+)

<20, 21-30, 31-40, 41-50, 51-60, 61-70, 70+

4. Tip benignog oboljenja zbog koga su operisani pacijenti

Polinodozna struma

Hasimoto tireoiditis

Graves-ova bolest

Plummer-ova bolest (polinodozna toksi¢na struma)

Toksi¢ni adenom (solitarni hiperfunkcioni tiroidni nodus)

Benigni tumori Stitaste Zlezde koja je ukljucivala koloidni adenom, folikularni

adenom, Hurthle-cell adenom i tiroidnu cistu. Obzirom da nije primecena
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statistiCka znacajnost u grupi benignih tumora u odnosu na PTMC formirana je

samo jedna grupa — benigni tumori.

5. Opseznost hirurSke operacije
e TT grupa (pacijenti kod kojih je na¢injena totalna tiroidektomija ili ,,near“-totalis
tireoidektomija)
e HT grupa (pacijenti kod kojih je nacinjena manje opsezna operacija od TT grupe
a to su obostrana subtotalna lobekotmija, Dunhill-ova procedura (jednostrana
totalna lobektomija i kontralateralna subtotalna lobektomija ili parcijalna
resekcija lobusa), jednostrana totalna lobektomija, jednostrana ,,near” totalis

lobektomija, jednostrana parcijalna resekcija lobusa)

U anamestic¢koj studiji su koris¢ena osim navedenih, i slede¢ih 11 grupa obelezja

posmatranja za 1209 pacijenata od kojih je 403 imalo PTMC.

6. Obelezja stitaste Zlezde
e TeZina Stitaste Zlezde
e Retrosternalna propagacija Stitaste Zlezde

e Recidivantna struma

7. Osim pomenutih obelezja tipa benignog oboljenja (tacka 4) i sledeca kombinovana
obeleZja su koriS¢ena u objedinjenoj grupi ispitanika
e Prisustvo hipertireoze (Graves, Plummer, toksi¢ni adenom)

e Prisustvo autoimunog oboljenja (Graves, Hashimoto)

8. Druga obelezja benignog oboljenja
e Duzina trajanja bolesti

e Preoperativna primena radioaktivnog joda zbog hipertireoze

9. Laboratorijski nalazi
e Tireo stimuliraju¢i hormon (TSH)

e Antitela na TSH receptore (TrAb)
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Tireoglobulin (Tg)
Antitela na tireoglobulin (At-TQg)
Antitela na tireoperoksidazu (At-TPO)

10. Zivot na endemskom podruéju

Prebivaliste u endemskom podrucju (sadasnje)
Prebivaliste u endemskom podrucju (u detinjstvu)

Duzina zivota u endemskom podrucju u detinjstvu

11. Pozitivna li¢na i porodi¢na anamneza za maligne bolesti

U li¢noj anamnezi malignitet druge lokalizacije
Tip maligniteta druge lokalizacije
U porodi¢noj anamnezi malignitet Stitaste zlezde

U porodi¢noj anamnezi ¢lan porodice sa malignitetom Stitaste zlezde

12. IzloZenost onkogenim faktorima

IzloZenost jonizujuéem zracenju (profesionalno ili terapijsko)

Profesionalna izlozenost hemijskim jedinjenjima i teSkim metalima

13. Podaci o drugim bolestima i terapiji drugih le€enih bolesti

PovisSen krvni pritisak (HTA)

Dijabetes tip 2 (DM 2)

Tip leka koji se koristi za lecenje dijabetesa
Grupa leka koji se koristi za leCenje dijabetesa
Anemija koja je leCena

Primena hemioterapije

14. Druga obelezja

Pusacki status
Krvna grupa ABO
Rh faktor
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e Tezina, visina i BMI

15. Obelezja karakteristi¢na za Zenski pol
e Podatak o trudno¢i
e Podatak o broju trudnoca
e Podatak o broju zivorodene dece
e Podatak o0 menarhi
e Podatak o urednosti menstrualnog ciklusa

e Podatak o kori$¢enju oralnih kontraceptivnih sredstva i duzini koris¢enja

Statisticka obrada podataka

U statistickoj obradi podataka, za deskripciju numerickih obelezja, koris¢ene su
standardne deskriptivne statisticke metode grupisanje, graficko prikazivanje, mere
centralne tendencije (aritmeticka sredina, medijana), mere varijabiliteta (standardna
devijacija, interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost i relativni brojevi).

Za testiranje raspodele podataka koris¢en je Kolmogorov-Smirnov test za uzorke
preko 50 ispitanika. Za obeleZja posmatranja koja su prema rezultatitma Kolmogorov-
Smirnov-og testa (p<0,05) pokazala da nemaju normalnu raspodelu korisé¢ena je medijana
kao mera centralne tendencije. Za obelezja posmatranja koju su imala normalnu raspodelu
koriS¢ena je aritmeticka sredina.

Od metoda analiticke statistike u radu smo koristili, za poredenje prosecnih
vrednosti parametarskih obelezja FiSer-ov t test sa dvosmernom vrednoséu; dok se za
poredenje razlike ucestalosti neparametarskih obelezja koristio hi-kvadrat test koristeci
unakrsni odnos (OR), 95% interval poverenja (95% CI) i p vrednost (statisticka
znaCajnost). Za ispitivanje povezanosti (jacine i smera korelacije) neparametarskih
podataka koris¢en je i Spirmanov koeficijent korelacije rangova (p).

Faktore rizika za PTMC odredili Smo pomoc¢u univarijantne i multivarijantne
logisticke regresione analize. Sve varijable koje su prema univarijantnoj logistickoj
regresionoj analizi (ULRA) statisticki znacajno povezane sa pojavom PTMC kod
pacijenata operisanih zbog nekog benignog oboljenja Stitaste zZlezde (na nivou statisticke

znacajnosti p<0,10) usle su u model multivarijantne logisticke regresione analize
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(MLRA) u cilju eliminisanja konfaunding efekta i utvrdivanja nezavisnih faktora rizika
za njihovu pojavu.

U prvoj studiji smo koristili tri razli¢ita modela MLRA. Prvi model je testirao sve
varijable u odnosu na PTMC, a drugi model sve varijable (i PTMC) u odnosu na
opseznost operacije. Tre¢i model je pojedinacno testirao povezanost tipa benignog
oboljenja sa PTMC, ali uz korigovanje za pol, uzrast i opseznost operacije. U prvoj studiji
nije bilo nedostaju¢ih podataka tako da je kompletnost podataka za obelezja posmatranja
iznosila 100%.

U ostalim studijama je bilo nedostajucih podatka. 1z tog razloga je za svaku grupu
ponaosob, gde je bilo adekvatno, u¢injeno visSe MLRA u odnosu na procenat kompletnosti
podataka za obeleZja posmatranja.

Koris¢en je statisticki paket SPSS verzija 16.0.2 (SPSS Inc., Chicago, Illinois,
USA) za statisticku obradu podataka iz ove studije. Sve statisticke analize je sproveo sam
istrazivac.

Analizirane su sva obelezja posmatranja navedena u poglavlju 9.3. ,,Izbor obelezja
posmatranja‘“. Sva obelezja posmatranja analizirana su po grupama prvo hi kvadrat testom
(ili Fiser-ovim t testom gde je bilo odgovarajuce) kako bi se utvrdila razlika u uéestalosti
PTMC izmedu grupe obolelih 1 grupe kontrola. Potom je uc¢injena ULRA za sva obeleZja
posmatranja po grupama. Varijable koje su pokazale znafajnost na nivou p<0.10 su
uvrS¢ena u model MLRA. Varijable specificne prema nekim karakteristikama populacije
kao §to su pol, ili varijable koje nisu bile zastupljene u svim grupama su samo analizirane
do nivoa Hi-kvadrat testa i ULRA,; te nisu dalje analizirane putem MLRA. Takode,
pojedine varijable koje su bile znacajne u URLA, ali su imali veliki procenat
nekompletnosti podataka (<80%) su izuzete iz finalne MLRA. Varijabla ,,retrosternalna
propagacija®, kada je bila znacajna prema ULRA, je izuzeta iz finalnth MLRA zbog
nemogucstva teoretskog tumacenja date varijable 1 ve¢ postojece korelacije sa tezinom

Stitaste zlezde.
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4. REZULTATI

4.1 Karakteristike osoba sa benignim oboljenjem Stitaste Zlezde (retrospektivna

kohortna studija)

U ovu retrospektivnu kohortnu studiju je bilo ukljuéeno 2466 uzastopnih
pacijenata operisanih zbog benignog oboljenja Stitaste zlezde, od kojih je 403 imalo
histopatoloski potvrden PTMC. Na slede¢im tabelama i grafikonima prikazane su
demografske karakteristike osoba sa benignim oboljenjem Stitaste zlezde, kao 1 tip

benignog oboljenja stitaste zlezde zbog kojeg su ispitanici operisani i tip operacije.

Pol

Na tabeli 14 je prikazana distribucija osoba sa benignim oboljenjem Stitaste zlezde

u odnosu na pol. U studiji je odnos muskaraca prema zenama iznosio 1:6,3.

Tabela 14. Distribucija osoba sa benignim oboljenjem §titaste zZlezde u odnosu na pol

Pol n % Odnos M:Z
Muskarci 338 13,7
Zene 2128 86,3 1:6,3
Ukupno 2466 100

Ucestalost PTMC medu osobama sa benignim oboljenjem Stitaste Zlezde

Na tabeli 15 i grafikonu 1 je prikazana ucestalost PTMC medu osobama
operisanih zbog benignog oboljenja Stitaste Zlezde u odnosu na pol. Ucestalost PTMC za
oba pola zajedno je bila 16,3%. U grupi pacijenata sa PTMC odnos muskaraca prema
Zzenama je bio 1:5,95. Ucestalost PTMC je bila veéa kod muskaraca (17,2%), nego kod

zena (16,2%), ali razlika nije bila znacajna.
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Tabela 15. Ucestalost PTMC medu osobama operisanih zbog benignog oboljenja Stitaste

zlezde u odnosu na pol

Ima PTMC Nema PTMC Ukupno
Pol
n % n % n %
Muskarci 58 17,2 280 82,8 338 100
Zene 345 16,2 1783 83,8 2128 100
Ukupno 403 16,3 2063 83,7 2466 100
v*=0,19 p>0,05 OR=0,93 95% CI 0,69-1,27
Napomena Nema nedostajucih podataka
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Grafikon 1. Ucestalost PTMC medu osobama operisanih zbog benignog oboljenja

Uzrast

Stitaste zlezde prema polu

Na tabeli 16 je prikazana aritmeti¢ka sredina, standardna devijacija, medijana,

interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost za uzrast osoba sa benignim

oboljenjem $titaste zlezde. Najmladi ispitanik je imao 14 godina, dok je najstariji imao
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85 godina. Prosec¢na godina starosti ispitanika je bila 52 godine, dok je medijana bila 54
godine. Prema Kolmogorov-Smirnov-om (K-S) testu nije nadena normalna raspodela
podataka (p<0,001).

Tabela 16. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,

minimalna i maksimalna vrednost za uzrast osoba sa benignim oboljenjem Stitaste

zlezde
AS SD Medijana | IQR2s75 | Minimalna | Maksimala NP
51,75 13,82 54 42-62 14 85 0

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.7s— Interkvartilni opseg od 25. do 75.

percentila, NP — Nedostaju¢i podaci

Na tabeli 17 je prikazana starosna struktura osoba sa benignim oboljenjem Stitaste
Zlezde. Najveci broj ispitanika je bio u starosnoj grupi 51-60 godina gde je bilo 27,7%
ispitanika; dok je najmanje ispitanika bilo u starosnoj grupi ispitanika starijih od 80

godina gde je bilo samo 0,3% ispitanika.

Tabela 17. Distribucija ispitanika sa benignim oboljenjem Stitaste zlezde prema
starosnim grupama

<20 | 21-30 | 31-40 | 41-50 | 51-60 | 61-70 | 71-80 | 80+ | Ukupno
n 29 173 353 489 684 545 186 7 2466
% 1,2 7,0 14,3 19,8 27,7 22,1 7,5 0,3 100

Na tabeli 18 i grafikonu 2 je prikazana distribucija ispitanika sa PTMC prema
starosnim grupama. Najveca ucestalost PTMC je primecena u starosnoj grupi 41-50 i 51-
60 godina. Skoro 51% (203/403) svih ispitanika sa PTMC je bilo u ove dve starosne
grupe. Ipak, ucestalost PTMC nije bila statisticki znac¢ajn0 povezana sa starosnom
grupom.

Najmladi ispitanik sa PTMC je imao 15 godina, dok je najstariji imao 81 godinu.
Prose¢na godina starosti ispitanika sa PTMC je bila priblizno 52 godine, dok je po

medijani bila 54 godine.
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Tabela 18. Ucestalost PTMC medu osobama operisanih zbog benignog oboljenja Stitaste

zlezde u odnosu na starosnu grupu

Starosne grupe Ima PTMC Nema PTMC Ukupno
n % n % n %

<20 4 13,8 25 86,2 29 100
21-30 20 11,6 153 88,4 173 100
31-40 56 15,9 297 84,1 353 100
41-50 84 17,2 405 82,8 489 100
51-60 119 17,4 565 82,6 684 100
61-70 88 16,1 457 83,9 545 100
71-80 31 16,7 155 83,3 186 100
80+ 1 14,3 6 85,7 7 100
Ukupno 403 16,3 2063 83,7 2466 100
¥?=3,95 p>0,05
Napomena Nema nedostaju¢ih podataka
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Grafikon 2. Ucestalost PTMC medu osobama operisanih zbog benignog oboljenja

Stitaste Zlezde prema starosnim grupama
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Obzirom da je starost pacijenta neobi¢no vazan prognosticki faktor kod pacijenata
sa WDTC nacinjena je i podela prema TNM klasifikaciji stadijuma bolesti za WDTC na
dve starosne grupe, na one ispitanike koji imaju 45 godina i manje i one starije od 45
godina. Koris¢enje teoretske vrednosti (45 godina) umesto medijane (54) kao mere
centralne tendencije nije uticalo na rezultate analize te je prikazana samo rapodela prema
vrednosti od 45 godina. Na tabeli 19 je prikazana ucestalost PTMC medu osobama
operisanih zbog benignog oboljenja Stitaste Zlezde prema starosti pacijenta koristeci
starosne grupe prema TNM Klasifikaciji stadijuma bolesti za WDTC. Uc¢estalost PTMC
medu osobama operisanih zbog benignog oboljenja Stitaste zlezde prema ovakvoj

starosnoj podeli takode nije bila statisticki znacajna.

Tabela 19. Ucestalost PTMC medu osobama operisanih zbog benignog oboljenja $titaste
Zlezde prema starosti pacijenta koriste¢i starosne grupe prema TNM klasifikaciji
stadijuma bolesti za WDTC

Starosne grupe Ima PTMC Nema PTMC Ukupno
prema TNM n % n % n %
<45 godina 122 15,4 671 84,6 793 100
>45 godina 281 16,8 1392 83,2 1673 100
Ukupno 403 16,3 2063 83,7 2466 100
¥*=0,78 p>0,05 OR=1,11 95% C10,88-1,40
Napomena Nema nedostaju¢ih podataka

Tip benignog oboljenja Stitaste Zlezde

Ispitanici sa benignim oboljenjem Stitaste zlezde su podeljeni u Sest grupa u
odnosu na tip oboljenja zbog kojeg su se operisali. Obzirom da nismo nasli statisticku
znaCajnost za ucestalost PTMC kod pacijenata sa koloidnim adenom, folikularnim
adenomom, Hurthle-cell adenomom i solitarnom cistom Stitaste zlezde statisticki je
obradena 1 prikazana cela grupa kao pacijenti sa benignim tumorom Stitaste Zlezde. Na
grafikonu 3 je prikazana distribucija osoba operisanih usled benignog oboljenja stitaste
zlezde prema vrsti oboljenja zbog kojeg su operisani. Skoro 50% ispitanika je bilo u grupi
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pacijenata sa polinodoznom strumom. Najmanje je ispitanika bilo u grupi pacijenata sa

toksi¢nim adenomom i to 5,5%.

Benigni tumor I 375
Toksi¢ni adenom [ 136
Plummer-ova bolest NN 278
Graves-ova bolest I 457
Hagimoto tireoiditis NG 317

Polinodozna struma | 1143

0 200 400 600 800 1,000 1,200
Broj osoba

Grafikon 3. Distribucija osoba operisanih usled benignog oboljenja stitaste Zlezde

prema vrsti oboljenja zbog kojeg su operisani

Na tabeli 20 je prikazana ucestalost PTMC kod pacijenata operisanih zbog
polinodozne strume. Ucestalost PTMC kod ispitanika sa polinodoznom strumom je
16,4%. Nije bilo statistiCki znacajne razlike u ucestalosti PTMC izmedu ispitanika
operisanih zbog polinodozne strume i ispitanika operisanih zbog drugog benignog

oboljenja Stitaste Zlezde.

Tabela 20. Ucestalost PTMC kod ispitanika operisanih zbog polinodozne strume

Polinodozna Ima PTMC Nema PTMC Ukupno
struma n % n % n %
Ne 215 16,3 1108 83,7 1323 100
Da 188 16,4 955 83,6 1143 100
Ukupno 403 16,3 2063 83,7 2466 100
¥*=0,02 p>0,05 OR=1,02 95% C10,82-1,26
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Na tabeli 21 je prikazana ucestalost PTMC kod pacijenata operisanih zbog
Hasimoto tireoiditisa. Ucestalost PTMC kod ispitanika sa HaSimoto tireoiditisom je
22,7%. Prema hi kvadrat testu postoji statisticki znacajna razlika u ucestalosti PTMC
izmedu ispitanika operisanih zbog HasSimoto tireoiditisa i ispitanika operisanih zbog
drugog benignog oboljenja titaste zlezde. (¥x*=10,80, p=0,001, OR 1,61, 95% CI 1,21-
2,15).

Tabela 21. Ucestalost PTMC kod ispitanika operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa

Hasimoto Ima PTMC Nema PTMC Ukupno

tireoiditis n % n % n %
Ne 331 15,4 1818 84,6 2149 100
Da 72 22,7 245 77,3 317 100
Ukupno 403 16,3 2063 83,7 2466 100
¥*=10,80 p<0,05 OR=1,61 95% CI11,21-2,15

Na tabeli 22 je prikazana ucestalost PTMC kod pacijenata operisanih zbog M.
Graves-a. Ucestalost PTMC kod ispitanika operisanih zbog M. Graves-a je 14,2%. Nije
bilo statisticki znacajne razlike u ucestalosti PTMC izmedu ispitanika operisanih zbog M.

Graves-a i ispitanika operisanih zbog drugog benignog oboljenja Stitaste zlezde.

Tabela 22. Ucestalost PTMC kod ispitanika operisanih zbog M. Graves-a.

Ima PTMC Nema PTMC Ukupno
M. Graves
n % n % n %
Ne 338 16,8 1671 83,2 2009 100
Da 65 14,2 392 85,8 457 100
Ukupno 403 16,3 2063 83,7 2466 100
v*=1,84 p>0,05 OR=0,82 95% C10,62-1,09

Na tabeli 23 je prikazana ucestalost PTMC kod pacijenata operisanih zbog M.

Plummer-a. Ucestalost PTMC kod ispitanika sa Plummer-ovom boles¢u je 13,7%. Nije
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bilo statisticki znacajne razlike u ucestalosti PTMC izmedu ispitanika operisanih zbog M.

Plummer-a i ispitanika operisanih zbog drugog benignog oboljenja Stitaste zlezde

Tabela 23. Ucestalost PTMC kod ispitanika operisanih zbog M. Plummer-a.

Ima PTMC Nema PTMC Ukupno
M. Plummer
n % n % n %
Ne 365 16,7 1823 83,3 2188 100
Da 38 13,7 240 86,3 278 100
Ukupno 403 16,3 2063 83,7 2466 100
v*=1,64 p>0,05 OR=10,79 95% Cl 0,55-1,13

Na tabeli 24 je prikazana ucestalost PTMC kod pacijenata operisanih zbog
toksi¢nog adenoma. Ucestalost PTMC kod ispitanika sa toksi¢nim adenomom je 6,6%.
Prema hi kvadrat testu postoji statisticki znacajna razlika u ucéestalosti PTMC izmedu
ispitanika operisanih zbog toksi¢nog adenoma $titaste zlezde i ispitanika operisanih zbog
drugog benignog oboljenja titaste Zlezde (¥*=9,96, p=0,001, OR 0,35, 95% CI 0,18-
0,69).

Tabela 24. Ucestalost PTMC kod ispitanika operisanih zbog toksi¢nog adenoma.

Ima PTMC Nema PTMC Ukupno
Toksi¢ni adenom

n % n % n %
Ne 394 16,9 1936 83,1 2330 100
Da 9 6,6 127 93,4 136 100
Ukupno 403 16,3 2063 83,7 2466 100
v*=9,96 p<0,05 OR=10,35 95% C10,18-0,69

Na tabeli 25 je prikazana ucestalost PTMC kod pacijenata operisanih zbog
benignog tumora Stitaste zlezde. Ucestalost PTMC kod ispitanika sa benignim tumorom
je 16,2%. Nije nadena statisticki znacajna razlika u uéestalosti PTMC izmedu ispitanika
operisanih zbog benignog tumora Stitaste Zlezde i ispitanika operisanih zbog drugog

benignog oboljenja Stitaste zlezde.
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Tabela 25. Ucestalost PTMC kod ispitanika operisanih zbog benignog tumora Stitaste

zlezde
o Ima PTMC Nema PTMC Ukupno
Benigni tumor

n % n % n %
Ne 261 16,4 1330 83,6 1591 100
Da 142 16,2 733 83,8 875 100
Ukupno 403 16,3 2063 83,7 2466 100
v*=0,01 p>0,05 OR=0,99 95% CI 0,79-1,23

OpseZnost operacije (tip operacije)

Ispitanici su podeljeni u dve grupe u odnosu na tip izvedene operacije. U TT grupi

su bili pacijenti kod kojih je nacinjena totalna tiroidektomija ili ,,near“-totalis

tireoidektomija, a u HT grupi su bili svi pacijenti kod kojih je nacinjena manje opsezna

operacija (obostrana subtotalna lobekotmija, Dunhill-ova procedura (jednostrana totalna

lobektomija i kontralateralna subtotalna lobektomija ili parcijalna resekcija lobusa),

jednostrana totalna lobektomija, jednostrana ,,near totalis lobektomija, jednostrana

parcijalna resekcija lobusa). Distribucija pacijenata prema tipu operacije koja je u¢injena

je prikazana u tabeli 26. U odnosu na ispitanike kod kojih je izveden HT tip operacije,

viSe nego duplo je bilo ispitanika kod kojih je izveden TT tip operacije (1:2,2). Kod 69,1%

ispitanika je u€injen TT tip oepracije.

Tabela 26. Distribucija ispitanika operisanih usled benignog oboljenja Stitaste Zlezde

prema tipu izvedene operacije

Tip operacije n % Odnos HT:TT
HT 762 30,9
TT 1704 69,1 1:2,2
Ukupno 2466 100

TT - totalna tiroidektomija ili ,,near“-totalis tireoidektomija, HT — manje opsezna operacija od TT
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Na tabeli 27 je prikazana ucestalost tipa operacije kod ispitanika operisanih zbog
polinodozne strume. Kod skoro 69% ispitanika sa polinodoznom strumom je u¢injena TT
operacija. Nije nadena statisticki znacajna razlika u ucestalosti tipa operacije izmedu
ispitanika operisanih zbog polinodozne strume Stitaste zlezde i ispitanika operisanih zbog
drugog benignog oboljenja stitaste zlezde (x*=0,02, p=0,874, OR 0,99, 95% CI 0,83-
1,17).

Tabela 27. Ucestalost tipa operacije kod ispitanika operisanih zbog polinodozne strume

) HT TT Ukupno
Polinodozna struma
n % n % n %
Ne 407 30,8 916 69,2 1323 100
Da 355 31,1 788 68,9 1143 100
Ukupno 762 30,9 1704 69,1 2466 100
XZZO,OZ p>0,05 OR 0,99 95% CI1 0,83-1,17
TT - totalna tiroidektomija ili ,,near*“-totalis tireoidektomija, HT — manje opsezna operacija od TT

Na tabeli 28 je prikazana ucestalost tipa operacije kod ispitanika operisanih zbog
Hasimoto tireoiditisa. Kod 74% ispitanika sa HaSimoto tireoiditisom je ucinjena TT
operacija. Prema hi kvadrat testu, postoji statisticki znacajna razlika u ucestalosti tipa

operacije kod ispitanika sa HaSimoto tireoiditisom u odnosu na ispitanike sa drugim

benignim oboljenjem (x?=4,32, p=0,038, OR 1,33, 95% CI 1,02-1,73).

Tabela 28. Ucestalost tipa operacije kod ispitanika operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa

HT TT Ukupno
Hasimoto tireoiditis
n % n % n %
Ne 680 31,6 1469 68,4 2149 100
Da 82 25,9 235 74,1 317 100
Ukupno 762 30,9 1704 69,1 2466 100
x2=4,32 p<0,05 OR 1,33 95% CI 1,02-1,73
TT - totalna tiroidektomija ili ,,near*“-totalis tireoidektomija, HT — manje opsezna operacija od TT
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Na tabeli 29 je prikazana ucestalost tipa operacije kod ispitanika operisanih zbog M.
Graves-a. Kod preko 96% pacijenata sa M. Graves je u¢injena TT operacija. Prema hi
kvadrat testu, postoji visoko statisticki znacajna razlika u ucestalosti tipa operacije kod
ispitanika sa M. Graves u odnosu na ispitanike sa drugim benignim oboljenjem
(x*=194,09, p=0,000, OR 15,26, 95% CI 9,32-24,97).

Tabela 29. Ucestalost tipa operacije kod ispitanika operisanih zbog M. Graves-a

HT TT Ukupno
M. Graves
n % n % n %
Ne 745 37,1 1264 62,9 2009 100
Da 17 3,7 440 96,3 457 100
Ukupno 762 30,9 1704 69,1 2466 100
¥*=194,09 p<0,001 OR 15,26 95% C19,32-24,97
TT - totalna tiroidektomija ili ,,near*-totalis tireoidektomija, HT — manje opsezna operacija od TT

Na tabeli 30 je prikazana ucestalost tipa operacije kod ispitanika operisanih zbog
M. Plummer-a. Kod preko 92% pacijenata je u¢injena TT operacija. Prema hi kvadrat
testu, postoji visoko statisti¢ki znacajna razlika u ucestalosti tipa operacije kod ispitanika
sa M. Plummer u odnosu na ispitanike sa drugim benignim oboljenjem (x>=77,54,
p=0,000, OR 5,95, 95% CI 3,81-9,27).

Tabela 30. Ucestalost tipa operacije kod ispitanika operisanih zbog M. Plummer-a

HT TT Ukupno
M. Plummer
n % n % n %
Ne 740 33,8 1448 66,2 2188 100
Da 22 7,9 256 92,1 278 100
Ukupno 762 30,9 1704 69,1 2466 100
X2:77,54 p<0,001 OR 5,95 95% CI 3,81-9,27
TT - totalna tiroidektomija ili ,,near*“-totalis tireoidektomija, HT — manje opsezna operacija od TT
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Na tabeli 31 je prikazana ucestalost tipa operacije kod ispitanika operisanih zbog
toksi¢nog adenoma Stitaste zlezde. Kod skoro 92% pacijenata je u¢injena HT operacija.
Prema hi kvadrat testu, postoji visoko statistiCki znacajna razlika u ucestalosti tipa
operacije kod ispitanika sa toksi¢nim adenomom u odnosu na ispitanike sa drugim

benignim oboljenjem (¥*=250,94, p=0,000, OR 0,03, 95% CI 0,02-0,06).

Tabela 31. Ucestalost tipa operacije kod ispitanika operisanih zbog toksi¢nog adenoma

HT TT Ukupno
Toksi¢ni adenom
n % n % n %
Ne 637 27,3 1693 72,7 2330 100
Da 125 91,9 11 8,1 136 100
Ukupno 762 30,9 1704 69,1 2466 100
¥?=250,94 p<0,001 OR 0,03 95% C1 0,02-0,06
TT - totalna tiroidektomija ili ,,near*-totalis tireoidektomija, HT — manje opsezna operacija od TT

Na tabeli 32 je prikazana ucestalost tipa operacije kod ispitanika operisanih zbog
benignog tumora Stitaste Zlezde. Kod skoro 60% pacijenata je u¢injena HT operacija.
Prema hi kvadrat testu, postoji visoko statisti¢ki znacajna razlika u ucestalosti tipa
operacije kod ispitanika sa benignim tumororm $titaste zlezde u odnosu na ispitanike sa

drugim benignim oboljenjem (x?=529,45, p=0,000, OR 0,12, 95% CI 0,10-0,14).

Tabela 32. Ucestalost tipa operacije kod ispitanika operisanih zbog benignog tumora

o HT TT Ukupno
Benigni tumor
n % n % n %
Ne 239 15,0 1352 85,0 1591 100
Da 523 59,8 352 40,2 875 100
Ukupno 762 30,9 1704 69,1 2466 100
X2:529,45 p<0,001 OR 0,12 95% CI1 0,10-0,14
TT - totalna tiroidektomija ili ,,near*“-totalis tireoidektomija, HT — manje opsezna operacija od TT
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Na tabeli 33 je prikazana ucestalost PTMC kod ispitanika operisanih zbog
benignog oboljenja Stitaste zlezde u odnosu na tip operacije koji je u¢injen. Skoro 75%
svih PTMC-ova je bilo u grupi ispitanika koji su imali TT operaciju. Takode, veca je bila
ucestalost PTMC u grupi ispitanika koja je imala TT operaciju nego HT operaciju (17,7%
prema 13,4%). Prema hi kvadrat testu pokazana je statisticka znacajnost za ucestalost
PTMC u odnosu na tip operacije (x>=7,05, p=0,008, OR 1,39, 95% CI 1,09-1,77).
Pacijenti kod kojih se u¢ini TT tip operacije imaju statisticki vecu ucestalost PTMC nego

pacijenti kod kojih je u¢injen HT tip operacije.

Tabela 33. Ucestalost PTMC kod ispitanika operisanih zbog benignog oboljenja Stitaste

zlezde u odnosu na tip operacije koji je ucinjen

_ - Ima PTMC Nema PTMC Ukupno
Tip operacije
n % n % n %
HT 102 13,4 660 86,6 762 100
TT 301 17,7 1403 82,3 1704 100
Ukupno 403 16,3 2063 83,7 2466 100
v*=7,05 p<0,05 OR=1,39 95% CI 1,09-1,77

TT - totalna tiroidektomija ili ,,near“-totalis tireoidektomija, HT — manje opseZna operacija od TT

Nezavisni prediktori za PTMC

Rezultati ULRA za sve varijable za ucestalost PTMC kod ispitanika operisanih
zbog benignog oboljenja Stitaste zlezde su prikazani u tabeli 34. Nadena je statisticka
znacajnost U odnosu na ucestalost PTMC kod ispitanika operisanih zbog toksi¢nog
adenoma (OR 0,35, 95% CI 0,18-0,69, p=0,003), kod ispitanika operisanih zbog
Hasimoto tireoiditisa (OR 1,61, 95% CI 1,21-2,15, p=0,001) i u odnosu na tip izvedene
operacije (OR 1,39, 95% CI 1,09-1,77, p=0,008).
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Tabela 34. Rezultati ULRA za ucestalost PTMC kod ispitanika operisanih zbog

benignog oboljenja Stitaste Zlezde

Varijabla OR 95% ClI p

Pol (muskarci/zene) 0,93 0,69-1,27 0,662
Starost (<45, >45 godina) 1,02 0,96-1,09 0,421
Polinodozna struma (da/ne) 1,02 0,82-1,26 0,895
Hasimoto tireoiditis (da/ne) 1,61 1,21-2,15 0,001
M. Graves (da/ne) 0,82 0,62-1,09 0,175
M. Plummer (da/ne) 0,79 0,55-1,13 0,202
Toksi¢ni adenom (da/ne) 0,35 0,18-0,69 0,003
Benigni tumor (da/ne) 0,99 0,79-1,23 0,987
Tip operacije (TT/HT) 1,39 1,09-1,77 0,008

Svi parametri na nivou statisticke znacajnosti p<0,10 su ukljuc¢eni u MLRA.
Rezultati MLRA su prikazani na tabeli 35. Prema rezultatima MLRA Hasimoto tireoiditis
predstavlja faktor rizika (OR 1,54, p<0,05) dok je toksi¢ni adenom protektivni faktor (OR
0,43, p<0,05). Drugacije gledano pacijenti koji se operisu zbog HaSimotovog tireoiditisa
imaju 54% vecu Sansu da imaju PTMC, dok pacijenti sa toksi¢énim adenomom imaju 57%

vecu Sansu da nemaju PTMC.

Tabela 35. Rezultati MLRA za ucestalost PTMC kod ispitanika operisanih zbog
benignog oboljenja stitaste zlezde (p<0,10)

Varijabla OR 95% ClI p
Hasimoto tireoiditis (da/ne) 1,54 1,153-2,054 0,003
Toksi¢ni adenom (da/ne) 0,43 0,211-0,868 0,019

Nezavisni prediktori za tip operacije
Rezultati ULRA za sve varijable (ukljucujuc¢i i PTMC) u odnosu na tip operacije

su prikazani u tabeli 36. Nadena je statistiCka znaCajnost za sve varijable osim za pol,

starost i polinodoznu strumu.
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Tabela 36. Rezultati ULRA za ucestalost tipa operacije kod ispitanika operisanih zbog

benignog oboljenja Stitaste Zlezde

Varijabla OR 95% ClI p
Pol (muskarci/zene) 1,26 0,99-1,60 0,065
Starost (<45, >45 godina) 1,04 0,93-1,09 0,095
Polinodozna struma (da/ne) 0,99 0,83-1,17 0,874
Hasimoto tireoiditis (da/ne) 1,33 1,02-1,73 0,038
M. Graves (da/ne) 15,26 9,32-24,97 0,000
M. Plummer (da/ne) 5,95 3,81-9,27 0,000
Toksi¢ni adenom (da/ne) 0,03 0,02-0,06 0,000
Nodozna struma (da/ne) 0,12 0,10-0,14 0,000
PTMC (da/ne) 1,39 1,09-1,77 0,008

Sve varijable na nivou statisticke znacajnosti p<0,10 su uklju¢ene u MLRA.
Rezultati MLRA su prikazani na tabeli 37. Prema rezultatima MLRA faktor rizika za
opsezniju operaciju predstavlja Hasimoto tireoiditis, M. Graves, M. Plummer 1 PTMC,
dok su toksi¢ni adenom 1 benigni tumor Stitaste zlezde protektivni faktor. Drugacije
gledano faktori koji nisu nezavisno povezani sa tipom operacije su polinodozna struma,
pol i starost. Rezultati ove MLRA pokazuju da je ucestalost PTMC statisticki znacajno
povezana sa tipom operacije (OR 1,45, 95% CI 1,10-1,92, p=0,009).

Tabela 37. Rezultati MLRA za ucestalost tipa operacije kod ispitanika operisanih zbog
benignog oboljenja Stitaste Zlezde (p<0,10)

Varijabla OR 95% CI p
Hagimoto tireoiditis 1,77 1,32-2,38 0,000
M. Graves 10,84 6,50-18,09 0,000
M. Plummer 5,19 3,26-8,26 0,000
Toksi¢ni adenom 0,10 0,05-0,20 0,000
Nodozna struma 0,22 0,18-0,27 0,000
PTMC 1,45 1,10-1,92 0,009
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Nezavsisni prediktori za ucestalost PTMC korigovani za pol, uzrast i tip operacije

Posto pol i starost nisu statisti¢ki znac¢ajno povezani sa ucestalo§¢u PTMC, a tip
operacije jeste (osim polinodozne strume), sprovedena je jo§ jedna MLRA uz korekciju
za ove varijable. To znaci da je za svaki tip oboljenja uc¢injena zasebna MLR A uzimajuci
u obzir pomenute parametre. Rezultati ovih Sest MLRA su prikazani zajedno u tabeli 38.
Sprovedena je i analiza za polinodoznu strumu bez obzira §to nije pokazivala statisticki

znacajnu povezanost sa PTMC.

Tabela 38. Rezultati MLRA za tip oboljenja uz korekciju za pol, uzrast i tip operacije.

Varijabla OR 95% ClI p

Polinodozna struma 1,00 0,96-1,08 0,974
Hasimoto tireoiditis 1,61 1,20-2,15 0,001
M. Graves 0,72 0,53-0,99 0,041
M. Plummer 0,70 0,49-1,02 0,063
Toksi¢ni adenom 0,40 0,20-0,81 0,011
Benigni tumor 1,18 0,92-1,51 0,205

Rezultati ove MLRA su pokazali da su korigovani nezavisni faktori koji su
povezani sa ucestaloS¢u PTMC u odnosu na tip bolesti Hasimoto tireoiditis (OR 1,61,
95% CI 1,20-2,15, p<0,05), kao i M. Graves (OR 0,72, 95% CI 0,53-0,99, p<0,05) i
toksic¢ni adenom (OR 0,40, 95% CI 0,20-0,81, p<0,05). Drugim recima, pacijenti koji se
operisu zbog HaSimoto tireoiditisa imaju preko 60% vece Sanse da imaju PTMC. Pacijenti
sa hipertireozom imaju manju Sansu da imaju PTMC, i to kod M. Graves je 30%, a kod
toksicnog adenoma 60% manja Sansa za PTMC. Rezultat MLRA za M. Plummer je blizu
statistiCke znacCajnosti i pokazuje tendenciju kao i druge hipertireoze za manji rizik za
PTMC (OR 0,70, 95% CI 0,49-1,02, p=0,063).
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4.2 Histopatoloske karakteristike PTMC kod osoba operisanih zbog benigne bolesti

Stitaste Zlezde

U prvom delu istrazivanja (retrospektivna studija) utvrdeno je da 403 ispitanika
od 2466 ispitanika operisanih zbog benigne bolesti Stitaste zlezde ima i PTMC. U ovom
delu studije prikazane su i analizirane histopatoloske karakteristike ovih 403 PTMC-ova
koji se nalaze kod pacijenata operisanih zbog benignog oboljenja. Karakteristike PTMC
koja su analizirana su: veli¢ina tumora, histoloska varijanta tumora, jednostrana i
obostrana interglandularna diseminacija tumora, multicentri¢nost i bilateralnost tumora,

kao i lokalizacija tumora i tezina lobusa stitaste zlezde sa tumorom.

Veli¢ina PTMC

Na tabeli 39 je prikazana aritmeti¢ka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost veli¢ine PTMC kod pacijenata
operisanih zbog benignog oboljenja Stitaste Zlezde, izraZena u milimetrima. Prema K-S
testu je utvrdeno da nije normalna raspodela podataka (p<0,001) te je koris¢ena medijana

kao mera centralne tendencije.

Tabela 39. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost veli¢ine PTMC kod 403 pacijenta operisanih zbog
benignog oboljenja Stitaste Zlezde (mm)

AS SD Medijana | 1QRzs.7s | Minimalna | Maksimala NP
4,79 2,83 4,0 2,0-7,0 1 10 0

AS — Aritmetic¢ka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.7s— Interkvartilni opseg od 25. do 75.

percentila, NP — Nedostajuci podaci

U tabeli 40 je prikazana distribucija veli¢ine PTMC-a. Najve¢i broj osoba sa
PTMC-om je imalo veli¢inu tumora 2 mm (27%), a najmanje je imalo veli¢inu tumora od
9 mm (1,2%).
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Tabela 40. Distribucija osoba sa PTMC prema veli¢ini tumora

Veli¢ina PTMC (mm) n %
1 6 15
2 109 27,0
3 72 17,9
4 30 7,4
5 60 14,9
6 23 57
7 11 2,7
8 30 7.4
9 5 1,2
10 57 141
Ukupno 403 100,0

U tabeli 41 je prikazana distribucija PTMC prema vrednosti medijane (4 mm),

obzirom da nije prisutna normalna distribucija, ali i u odnosu na 5 mm koja predstavlja

teoretsku osnovu za podelu PTMC.

Tabela 41. Distribucija osoba sa PTMC prema velic¢ini tumora u dve podgrupe

Veli¢ina PTMC (mm) n (403) % (100)
<4 mm 217 53,8
>4 mm 186 46,2
<5 mm 279 69,2
>5 mm 124 30,8

Histoloska varijanta PTMC

U tabeli 42 su prikazane histoloske varijante PTMC-a koje su bile zastupljene u

nasoj studiji. Najveci broj PTMC-ova je bio folikularnog tipa (54,4%), dok je papilarni
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tip bio zastupljen u 22,1% slucajeva. U tabeli 43 su prikazane histoloske varijante PTMC

grupisane prema dominatnoj komponenti.

Tabela 42. Distribucija osoba sa PTMC prema histoloskoj varijanti PTMC

Histoloska varijanta n %
Folikularni 219 54,4
Papilarni 89 22,1
Solidni 3 0,7
Folikularni+Papilarni 75 18,7
Papilarni+Oksifilni 1 0,2
Folikularni+Solidni 1 0,2
Nedostaje podatak 15 3,7
Ukupno 403 100

Tabela 43. Histoloska varijanta PTMC — grupisana prema dominatnoj komponenti

Grupisani histoloski tip n Ukljuceni tipovi
Folikularni 219 Samo folikularni
Papilarni 89 Samo papilarni
Folikularni+papilarni 75 Samo folikularni+papilarni
Samo solidni 3 Samo solidni
Mesoviti sa folikularnom 295 Folikularni, folikularni+papilarni,
komponentom folikularni+solidni
Papilarni, folikularni+papilarni,
Mesoviti sa papilarnom komponentom | 165 oapilarni+oksifilni
Mesoviti sa solidnom komponentom 4 Solidni, folikularni+solidni

Interglandularna diseminacija PTMC
U tabeli 44 je prikazana distribucija jednostrane interglandularane diseminacije

PTMC kod ispitanika operisanih zbog benignog oboljenja Stitaste zlezde. Jednostrana

interglandularna diseminacija je bila prisutna u 16,1% slucajeva.
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Tabela 44. Distribucija jednostrane interglandularane diseminacije PTMC kod ispitanika

operisanih zbog benignog oboljenja Stitaste zlezde

Interglandularna diseminacija n %

Prisutna 65 16,1
Odsutna 338 83,9
Ukupno 403 100

U tabeli 45 je prikazana distribucija obostrane interglandularane diseminacije

PTMC kod ispitanika operisanih zbog benignog oboljenja Stitaste zlezde. Obostrana

interglandularna diseminacija je bila prisutna u 8,7% slucajeva.

Tabela 45. Distribucija obostrane interglandularane diseminacije PTMC kod ispitanika

operisanih zbog benignog oboljenja Stitaste zlezde

Obostrana diseminacija n %

Prisutna 35 8,7
Odsutna 368 91,3
Ukupno 403 100

Multicentriénost PTMC

U tabeli 46 je prikazana distribucija multicentri¢nosti PTMC kod ispitanika

operisanih zbog benignog oboljenja Stitaste Zlezde. Multicentricni PTMC je bio prisutan

u 8,4% slucajeva.

Tabela 46. Distribucija multicentri¢nosti PTMC kod ispitanika operisanih zbog

benignog oboljenja Stitaste zlezde

Multicentri¢nost n %

Prisutna 34 8,4
Odsutna 369 91,6
Ukupno 403 100
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U tabeli 47 je prikazana distribucija bilateralnosti PTMC kod ispitanika operisanih
zbog benignog oboljenja Stitaste zlezde. Bilateralnost PTMC je bila prisutna u 6,0%

slucajeva.

Tabela 47. Distribucija bilateralnosti PTMC kod ispitanika operisanih zbog benignog

oboljenja Stitaste zlezde

Bilateralnost n %

Prisutna 24 6,0
Odsutna 379 94,0
Ukupno 403 100

Obostrana prosirenost PTMC u $titastoj Zlezdi

Obzirom da podatak o obostranoj prosirenosti PTMC (obostrana interglandularna
diseminacija i bilateralnost) mozemo imati samo ako su uklonjena oba lobusa Stitaste
zlezde u analizu su uklju¢eni samo pacijenti kod kojih je ucinjen TT tip operacije. Ovo je
iskljucilo iz analize dva pacijenta sa multicentricnim PTMC koji se nalaze u grupi
pacijenata sa HT kod kojih je u¢injena Dunhill-ova procedura. Distribucija PTMC u

odnosu na tip izvedene operacije je prikazana u tabeli 48.

Tabela 48. Distribucija PTMC u odnosu na tip operacije kod pacijenata operisanih zbog

benignog oboljenja Stitaste Zlezde

Tip operacije n %

HT 1021 25,3

TT 301 74,7
Ukupno 403 100

LU grupi HT su i ¢etiri pacijenta kod kojih je u¢injena Dunhill-ova procedura, od kojih dva imaju
multicentrican PTMC

U tabeli 49 je prikazana ucestalost obostrane prosirenosti PTMC kod pacijenata
sa interglandularnom diseminacijom ili multicentriénim PTMC kod kojih je u¢injen TT

tip operacije zbog benignog oboljenja Stitaste Zzlezde. Nije bilo pacijenata sa
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istovremenom obostranom interglandularnom prosirenoscu i bilateralnosti. Kod 18,9%

ispitanika sa PTMC kod kojih je uéinjen TT tip operacije bila je prisutna obostrana

diseminacija ili bilateralnost. Obostrana proSirenost PTMC je bila prisutna kod 63,6%

pacijenata sa interglandularnom diseminacijom i 88% pacijenata sa multicentri¢nim

PTMC.

Tabela 49. Ucestalost obostrane prosirenosti PTMC kod pacijenata kod kojih je u¢injen

TT tip operacije zbog benignog oboljenja Stitaste zlezde

Obostrana diseminacija/bilateralnost
Obostrana Ukupno
Da Ne
prosirenost PTMC
n % n % n %
Interglandularna diseminacija 35 63,6 20 36,4 55 | 18,3
Multicentri¢nost 221 88,0 3 12 25 | 8,3

Ukupan broj pacijenata sa TT je 301, 244 (81,1%) pacijenata nema diseminaciju

!Dva pacijenta u grupi HT kod kojih je u¢injena Dunhill-ova operacija (ukupno 24)

Lokalizacija i tezina lobusa sa PTMC

U tabeli 50 je prikazana distribucija PTMC prema lokalizaciji u $titastoj zlezdi. Iz

tabele se moZe videti da je distribucija PTMC prema lokalizaciji u Stitastoj Zlezdi bila

veca u desnom lobusu (50,6%) nego u levom lobusu $titaste Zlezde.

Tabela 50. Distribucija PTMC u odnosu na lokalizaciju u §titastoj zlezdi kod pacijenata

operisanih zbog benignog oboljenja Stitaste Zlezde

Lokalizacija n %
Levi lobus 1751 43,4
Desni Lobus 2042 50,6
Oba lobusa 243 6,0
Ukupno 403 100
116 PTMC sa obostranom diseminacijom. 219 PTMC sa obostranom diseminacijom. *Samo bilateralni
multicentri¢ni, jer PTMC sa obostranom diseminacijom ima jasno odredenu lokalizaciju u odnosu na
desni iil levi lobus.
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U tabeli 51 su prikazane karakteristike tezine lobusa sa PTMC izrazene u
gramima. Prema K-S testu je utvrdeno da nije normalna raspodela podataka (p<0,001) te

je koris¢ena medijana kao mera centralne tendencije.

Tabela 51. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost tezine lobusa sa PTMC kod 403 pacijenta operisanih
zbog benignog oboljenja Stitaste zlezde (U gramima)

AS SD Medijana | IQR2s575 | Minimalna | Maksimala NP
25,85 27,94 16,0 11,0-30,0 2,0 313,0 0

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg od 25. do 75.

percentila, NP — Nedostaju¢i podaci

U tabeli 52 je prikazana distribucija tezine lobusa sa PTMC prema vrednosti

medijane (16 g), obzirom da nije prisutna normalna distribucija.

Tabela 52. Distribucija tezine lobusa sa PTMC prema vrednosti medijane kod pacijenata

operisanih zbog benignog oboljenja stitaste Zlezde

TeZina lobusa sa PTMC n %

< 16 grama 204 50,6
> 16 grama 199 494
Ukupno 403 100

Jednostrana interglandularna diseminacija PTMC

Faktori rizika za jednostranu interglandularnu diseminaciju PTMC-a analizirani
su u odnosu na histopatoloske karakteristike PTMC, pol, uzrast, tip benignog oboljenja i
tip operacije koriste¢i ULRA. Rezulatati ULRA su prikazani u tabeli 53. Faktori rizika za
jednostranu interglandularnu diseminaciju su opsezniji tip operacije (OR 2,06, p<0,05),
vedi tumor (OR 1,39, p<0,001), narocito ve¢i od 5 mm (OR 5,70, p<0,001).
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Tabela 53. Faktori rizika za jednostranu interglandularnu diseminaciju PTMC

Varijabla OR 95% ClI p
Pol (zenski/muski) 1,47 0,64-3,41 0,366
Starost (>45/<45 godina) 0,76 0,43-1,32 0,328
Polinodozna struma (ima/nema) 0,87 0,48-1,58 0,654
Hashimoto tireoiditis (ima/nema) 1,63 0,76-3,48 0,211
M. Graves (ima/nema) 1,22 0,61-2,43 0,58
M. Plummer (ima/nema) 1,71 0,77-3,81 0,188
Toksi¢ni adenom (ima/nema) 0,64 0,08-5,24 0,645
Benigni tumor (ima/nema) 0,61 0,33-1,14 0,123
Prisustvo hipertireoze (ima/nema) 1,41 0,80-2,49 0,236
Prisustvo autoimunog oboljenja (ima/nema) 1,48 0,84-2,61 0,180
Tip operacije (TT/HT) 2,06 1,01-4,20 0,048
Veli¢ina PTMC (veéi/manji) 1,39 1,26-1,54 0,000
Veli¢ina PTMC (>5/<5 mm) 5,70 3,24-10,04 0,000
Folikularni HP tip (ima/nema) 0,71 0,41-1,21 0,207
Papilarni HP tip (ima/nema) 0,85 0,44-1,65 0,635
Folikularno-papilarni HP tip (ima/nema) 1,54 0,82-2,89 0,185
Solidni HP tip (ima/nema) 10,623 0,95-118,99 0,055
Mesoviti folikularni HP tip (ima/nema) 0,91 0,49-1,70 0,772
Mesoviti papilarni HP tip (ima/nema) 1,279 0,74-2,20 0,372
Mesoviti solidni HP tip (ima/nema) 5,30 0,73-38,3 0,099
Ukupna tezina $titaste zlezde (>35/<35 Q) 0,93 0,54-1,60 0,805
Tezina lobusa sa PTMC (>16/<16 Q) 0,69 0,40-1,17 0,169

Varijable koje su pokazale statistiCku znacajnost na nivou statisticke znacajnosti
p<0,10 ukljucene su u MLRA (boldovane u tabeli 53). Uradili smo dva modela MLRA.
U prvom modelu je koris¢ena veli¢ina PTMC kao kontinuirana varijabla, dok je u drugom
koriS¢ena veli¢ina kao dihotomna varijabla u odnosu na 5 mm. U oba modela smo

ukljucili varijablu solidni tip umesto varijable mesoviti solidni tip zbog vece statisticke
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znacajnosti prve. Nije bilo moguée ukljuciti obe varijable jer meSoviti solidni tip u sebi

sadrzi 1 solidni tip. Rezultati prve MLRA prikazani su u tabeli 54, a druge u tabeli 55.

Tabela 54. Nezavisni faktori rizika za postojanje jednostrane interglandularne
diseminacije PTMC prema MLRA (gde je veli¢ina tumora predstavljena kao

kontinuirana varijabla)

Varijabla OR 95% ClI p
Tip operacije (TT/HT) 2,40 1,11-5,22 0,027
Veli¢ina PTMC (ve¢i/manji) 1,40 1,27-1,55 0,000
Solidni HP tip (ima/nema) 2,76 0,23-33,53 0,426

Tabela 55. Nezavisni faktori rizika za postojanje jednostrane interglandularne
diseminacije PTMC prema MLRA (gde je veli¢ina tumora predstavljena kao dihotomna

varijabla)
Varijabla OR 95% ClI p
Tip operacije (TT/HT) 2,14 1,01-4,57 0,048
Veli¢ina PTMC (>5/<5mm) 571 3,18-10,23 0,000
Solidni HP tip (ima/nema) 4,40 0,37-52,22 0,240

Prema rezultatu MLRA (tabela 54 i 55) nezavisni faktor rizika za jednostranu
interglandularnu diseminaciju PTMC je veli¢ina PTMC. Ovaj faktor rizika je izraZeniji
kada se veli¢ina PTMC grupise na PTMC-ove vece i manje od 5 mm (OR 5,71, p<0,001)
u odnosu na model gde je veli¢ina predstavljena kao kontinuirana varijabla (OR 1,40,
p<0,05). Tip operacije je faktor rizika u oba modela, a u modelu gde je veli¢ina tumora
predstavljena kao dihotomna varijabla je manja (OR 2,14, p<0,05) od modela gde je

veli¢ina predstavljena kao kontinuirana varijabla (OR 2,40, p<0,05)
Obostrana interglandularna diseminacija
Obostrana diseminacija ne moze postojati bez interglandularne diseminacije te su

u model MLRA obostrane diseminacije uklju¢ene samo varijable nezavisno povezane sa

interglandularnom diseminacuijom (boldovane vrednosti u tabeli 53). Takode, obzirom
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da je tip operacije kolinearan sa ishodom - obostranom diseminacijom (podatak o

MLRA je korigovana za tip operacije. Rezulatati MLRA za nezavisne faktore rizika za

postojanje obostrane diseminacije PTMC su prikazani u tabeli 56 i 57.

Tabela 56. Nezavisni faktori rizika za postojanje obostrane diseminacije PTMCS prema

MLRA (za veli¢inu tumora kao kontinuirana varijabla)

Varijabla OR 95% ClI p
Veli¢ina PTMC (ve¢i/manji) 1,33 1,17-1,51 0,000
Solidni HP tip (ima/nema) 6,55 0,56-76,98 0,135

Tabela 57. Nezavisni faktori rizika za postojanje obostrane diseminacije PTMC prema

MLRA (za veli¢inu tumora kao dihotomna varijabla)

Varijabla OR 95% ClI p
Veli¢ina PTMC (>5/<5 mm) 4,46 2,10-9,48 0,000
Solidni HP tip (ima/nema) 9,60 0,83-111,06 0,070

Prema rezultatu MLRA nezavisni faktor rizika za obostranu diseminaciju PTMC
je veli¢ina PTMC veca od 5 mm. Ovaj faktor rizika je izraZeniji kada se veli¢ina PTMC

grupise na PTMC-ove vece i manje od Smm (OR 4,46, p< 0,001).

Multicentriénost PTMC

Faktori rizika za postojanje multicentri¢nosti PTMC analizirana su u odnosu na
histopatoloSke karakteristike PTMC-a i pol, uzrast, tip benignog oboljenja i tip operacije
koriste¢i ULRA. Prema rezultatu ULRA faktori rizika za multicentri¢cnost PTMC su
folikularno-papilarna varijanta PTMC (OR 2,17, p<0,05) i tezina lobusa Stitaste zlezde sa
PTMC veca od 16g (OR 2,66, p<0,05), dok je protektivni faktor prisustvo benignog
tumora Stitaste Zlezde (OR 0,35, p<0,05). Rezulatati ULRA za multicentri¢nost PTMC su
prikazani u tabeli 58.
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Tabela 58. Faktori rizika za multicentri¢nost PTMC

Varijabla OR 95% ClI p
Pol (Zenski/muski) 1,29 0,44-3,80 0,649
Starost (>45/<45 godina) 0,90 0,42-1,91 0,783
Polinodozna struma (ima/nema) 1,71 0,84-3,52 0,142
Hashimoto tireoiditis (ima/nema) 1,10 0,37-3,27 0,869
M. Graves (ima/nema) 1,39 0,58-3,34 0,462
M. Plummer (ima/nema) 0,92 0,27-3,18 0,900
Toksi¢ni adenom (ima/nema) 1,37 0,17-11,27 0,771
Benigni tumor (ima/nema) 0,35 0,13-0,94 0,036
Prisustvo hipertireoze (ima/nema) 1,27 0,60-2,70 0,536
Prisustvo autoimunog oboljenja (ima/nema) 1,32 0,62-2,81 0,468
Tip operacije (TT/HT) 0,94 0,42-2,08 0,871
Veli¢ina PTMC (ve¢i/manji) 0,93 0,81-1,06 0,261
Veli¢ina PTMC (>5/<5mm) 0,46 0,18-1,13 0,090
Folikularni HP tip (ima/nema) 0,86 0,42-1,73 0,667
Papilarni HP tip (ima/nema) 0,42 0,14-1,23 0,114
Folikularno-papilarni HP tip (ima/nema) 2,17 1,01-4,67 0,048
Solidni HP tip (ima/nema) 5,33 0,47-60,39 0,176
Mesoviti folikularni HP tip (ima/nema) 1,92 0,72-5,11 0,192
Mesoviti papilarni HP tip (ima/nema) 1,07 0,53-2,18 0,844
Mesoviti solidni HP tip (ima/nema) 3,54 0,36-35,05 0,279
Ukupna tezina Stitaste zlezde (>35/<35g) 0,53 0,24-1,13 0,101
Tezina lobusa sa PTMC (>16/<16g) 2,66 1,24-5,72 0,012

Varijable koje su pokazale statistiCku znacajnost na nivou statisticke znacajnosti

p<0,10 (boldovane u tabeli 58) ukljuc¢ene su u model MLRA multicentri¢nosti PTMC.

Rezultati ove analize su prikazani u tabeli 59.
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Tabela 59. Nezavisni faktori rizika za postojanje multicentri¢nosti PTMC-a

Varijabla OR 95% ClI p
Benigni tumor (ima/nema) 0,43 0,16-1,17 0,100
Veli¢ina PTMC (>5/<5mm) 0,53 0,21-1,34 0,179
Folikularno-papilarni HP tip (ima/nema) 2,13 0,97-4,66 0,060
Tezina lobusa sa PTMC (>16/<16g) 2,41 1,10-5,28 0,028

Prema rezultatu MLRA nezavisni faktor rizika za postojanje multicentri¢nosti
PTMC je tezina lobusa §titaste zlezde u kome se nalazi PTMC veca od 16g (OR 2,41, p<
0,05),

Bilateralnost PTMC

Obzirom da bilateralnost PTMC ne mozZe postojati bez multicentri¢nosti u model
MLRA bilateralnosti su uklju¢ene varijable nezavisno povezane sa multicentricnoséu
PTMC (boldovane vrednosti iz tabele 58). Takode, obzirom da podatak o bilateralnosti
ne mozemo imati ako nisu uklonjena oba lobusa Stitaste zlezde, MLRA je korigovana za

tip operacije. Rezulatati MLRA za bilateralnost su prikazani u tabeli 60.

Tabela 60. Nezavisni faktori rizika za postojanje bilateralnosti PTMC

Varijabla OR 95% CI p
Benigni tumor (ima/nema) 0,55 0,18-1,70 0,298
Veli¢ina PTMC (>5/<5mm) 0,72 0,25-2,03 0,716
Folikularno-papilarni HP tip (ima/nema) 3,35 1,39-8,06 0,007
Tezina lobusa sa PTMC (>16/<16g) 4,10 1,46-11,46 0,007

Prema rezultatu MLRA nezavisni faktori rizika za bilateralnost su folikularno-
papilarna varijanta PTMC (OR 3,35, p<0,05) i tezina lobusa Stitaste zlezde u kome se
nalazi PTMC veca od 16g (OR 4,10, p< 0,05).

98



4.3 Anamnesticka studija svih obolelih od PTMC i njihovih kontrola

Anamnestickom studijom obuhvaceno je 403 obolelih sa PTMC i 806 njihovih

kontrola, ukupno 1209 ispitanika.

Pol

Na tabeli 61 je prikazana zastupljenost polova u celoj grupi ispitanika. Odnos

muskaraca prema zZenama je bio 1:6,3.

Tabela 61. Zastupljenost polova za sve obolele od PTMC i njihovih kontrola

Pol n % Odnos M:Z
Muskarci 166 13,7

Zene 1043 86,3 1:6.3
Ukupno 1209 100

Na tabeli 62 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i njihovih kontrola prema

polu. Izmedu obolelih od PTMC i kontrola nije postojala statisticki znac¢ajna razlika u

odnosu na pol.

Tabela 62. Distribucija svih obolelih od PTMC i njihovih kontrola prema polu

Oboleli Kontrole Ukupno
Po! n % n % n %
Muskarci 58 14,4 108 13,4 166 13,7
Zene 345 85,6 698 86,6 1043 86,3
Ukupno 403 100 806 100 1209 100
$*=0,22 p=0,636 OR=0,92 95% CI 0,65-1,30
Napomena Nema nedostajuc¢ih podataka
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Uzrast

Na tabeli 63 je prikazana aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,

interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost za uzrast svih obolelih od PTMC

I njihovih kontrola (u godinama).

Tabela 63. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,

minimalna i maksimalna vrednost uzrasta svih obolelih od PTMC i njihovih kontrola

AS

SD

Medijana

IQR25.75

Minimalna

Maksimala

NP

51,85

13,65

42,0-62,0

14

81

0

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuci podaci

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

Na tabeli 64 je prikazana distribucija svih obolelih od PTMC i njihovih kontrola

prema starosnim grupama.

Tabela 64. Distribucija svih obolelih od PTMC i njihovih kontrola prema starosnim

grupama
Starosne grupe Oboleli Kontrole Ukupno
n % n % n %

<20 4 1,0 11 1,4 15 1,2
21-30 20 50 58 7,2 78 6,5
31-40 56 13,9 118 14,6 174 14,4
41-50 84 20,8 156 19,4 240 19,9
51-60 119 29,5 219 27,2 338 28,0
61-70 88 21,8 182 22,6 270 22,3
71-80 31 7,7 59 7,3 90 7,4
80+ 1 0,2 3 0,4 4 0,3
Ukupno 403 100 806 100 1209 100
¥*=3,56 p=0,829
Napomena Nema nedostajuc¢ih podataka

100




Najmlada osoba sa PTMC je imala 15 godina, dok je najstarija osoba sa PTMC
imala 81 godinu. U nasoj ispitivanoj populaciji najvise obolelih od PTMC ima u starosnoj
grupi 51-60 godina gde je bilo skoro 30% obolelih, ali i skoro 30% kontrola. Izmedu
obolelih od PTMC i kontrola nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na

starosnu grupu.

Obzirom da je starost pacijenta vazan prognosti¢ki faktor kod pacijenata sa
WDTC nacinjena je i podela prema uzrastu koji se koristi u TNM klasifikaciji stadijuma
bolesti za WDTC. Na tabeli 65 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i njihovih
kontrola u odnosu na ispitanike koji imaju 45 godina i manje i one starije od 45 godina
Kada se ispitanici klasifikuju na ovaj nacin nalazimo da se u grupi ispitanika starijih od
45 godina nalazi skoro 70% ispitanika sa PTMC. Izmedu obolelih od PTMC i kontrola

nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na uzrast.

Tabela 65. Distribucija svih obolelih od PTMC i njihovih kontrola u odnosu na

ispitanike koji imaju 45 godina i manje i one starije od 45 godina

Starosne grupe Oboleli Kontrole Ukupno
prema TNM n % n % n %
<45 godina 122 30,3 259 32,1 381 31,5
>45 godina 281 69,7 547 67,9 828 68,5
Ukupno 403 100 806 100 1209 100
v*=0,43 p=0,511 OR=1,09 95% C10,84-1,41
Napomena Nema nedostajucih podataka

Tip benignog oboljenja Stitaste Zlezde

Ispitanici su mecovani u odnosu na tip benignog oboljenja zbog kojeg su se
operisali, te je tako formirano Sest grupa. Grupa sa benignim tumorima ukljucuje sledece
benigne tumore Stitaste Zlezde: koloidni adenom, folikularni adenom, Hurthle-cell
adenom i tiroidnu cistu. Na tabeli 66 je prikazan broj obolelih od PTMC i njihovih

kontrola za svaki tip benignog oboljenja Stitaste zlezde zbog kojeg su ispitanici operisani.
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Tabela 66. Broj svih obolelih od PTMC i njihovih kontrola za svaki tip benignog

oboljenja Stitaste zlezde zbog kojeg su ispitanici operisani

Tip benigne bolesi Oboleli Kontrole Ukupno
n n n %

Polinodozna struma 121 242 363 30,0
HasSimoto tireoiditis 44 88 132 10,9
M. Graves 65 130 195 16,1
M. Plummer 38 76 114 9,5
Toksiéni adenom 9 18 27 2,2
Benigni tumori 126 252 378 31,3
Ukupno 403 806 1209 100

Pacijenti su mecovani po ovom kriterijum te nema nedostajucih podataka

U tabeli 67 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i njihovih kontrola u

odnosu na prisustvo hipertireoidnog oboljenja Stitaste Zlezde. To su svi pacijenti sa

slede¢im bolestima: M. Graves, M. Plummer 1 toksi¢ni adenom. Obzirom da su oboleli i

kontrole mecovani po tipu benignog oboljenja za ovu varijablu nije moguca statisticka

znacajnost. Vise od Cetvrtine svih ispitanika je imalo hipertireoidno oboljenje (27,8%).

Tabela 67. Distribucija svih obolelih od PTMC i njihovih kontrola u odnosu na

prisustvo hipertireoidnog oboljenja Stitaste zlezde

Prisustvo Oboleli Kontrole Ukupno
hipertireoidnog

oboljenja " % " % " %
Ne 291 72,2 582 72,2 873 72,2
Da 112 27,8 224 27,8 336 27,8
Ukupno 403 100 806 100 1209 100
X2=0,O Mecovano OR=1,0 95% C10,77-1,30
Napomena Nema nedostajuc¢ih podataka
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U tabeli 68 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i njihovih kontrola u
odnosu na prisustvo autoimunog oboljenja stitaste zlezde. To su svi pacijenti sa HaSimoto
tireoiditisom i M. Graves-om. Obzirom da su oboleli i kontrole mecovani po tipu
benignog oboljenja za ovu varijablu nije moguca statisticka znacajnost. Ova grupa je

takode imala nesto viSe od Cetvrtine svih ispitanika (27%).

Tabela 68. Distribucija svih obolelih od PTMC i njihovih kontrola u odnosu na

prisustvo autoimunog oboljenja Stitaste zlezde

Prisustvo Oboleli Kontrole Ukupno
autoimunog

oboljenja " " " & " &
Ne 294 73,0 588 73,0 882 73,0
Da 109 27,0 218 27,0 327 27,0
Ukupno 403 100 806 100 1209 100
¥*=0,0 Mecovano OR=1,0 95% CI0,76-1,30
Napomena Nema nedostajuc¢ih podataka

OpseZnost operacije

Ispitanici su podeljeni u dve grupe u odnosu na opseznost operacije. U TT grupi
su pacijenti kod kojih je nacinjena totalna tiroidektomija ili ,,near-totalis tireoidektomija,
dok su u HT grupi svi pacijenti kod kojih je nacinjena manje opsezna operacija, a to su:
obostrana subtotalna lobekotmija, Dunhill-ova procedura (jednostrana totalna
lobektomija i kontralateralna subtotalna lobektomija ili parcijalna resekcija lobusa),
jednostrana totalna lobektomija, jednostrana ,near totalis lobektomija, jednostrana
parcijalna resekcija lobusa.

Na tabeli 69 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i njihovih kontrola u
odnosu na opseznost operacije. Obolelei sa PTMC su statisticki znacajno ¢eS¢e imali TT

tip operacije nego kontrole (OR 1,40, p<0,05).
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Tabela 69. Distribucija svih obolelih od PTMC i njihovih kontrola u odnosu na

opseznost operacije

Opseznost Oboleli Kontrole Ukupno

operacije n % n % n %
HT 102 25,3 259 32,1 361 29,9
TT 301 74,7 547 67,9 848 70,1
Ukupno 403 100 806 100 1209 100
¥>=5,97 p=0,015 OR=1,40 95% C11,07-1,83
Napomena Nema nedostajucih podataka
TT - totalna tiroidektomija ili ,,near*-totalis tireoidektomija, HT — manje opseZna operacija od TT

Tezina Stitaste Zlezde

U tabeli 70 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost ukupne tezine Stitaste zlezde kod
obolelih od PTMC i njihovih kontrola (u gramima). Prema K-S testu nije utvrdena
normalna raspodela podataka (p<0,001) te je koris¢ena medijana kao mera centralne

tendencije. Prose¢na tezina Stitaste zlezde je bila 56 grama, dok je medijana bila 35 grama.

Tabela 70. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost ukupne tezine $titaste zlezde kod svih obolelih od
PTMC i njihovih kontrola (u gramima)
AS SD Medijana | IQR2s.75 | Minimalna | Maksimala NP
55,71 60.66 35,0 20,0-67,0 2,0 563,0 60

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

U tabeli 71 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i njihovih kontrola u
odnosu na ukupnu tezinu Stitaste zlezde prema medijani (35,0 grama). Oboleleli sa PTMC
su statisticki znacajno ¢eSc¢e imali manju tezinu Stitaste zlezde (OR 0,66, p<0,05), te se u

grupi gde je Stitasta Zlezda tezine preko 35 grama nalazi znatno manje PTMC-ova.
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Tabela 71. Distribucija svih obolelih od PTMC i njihovih kontrola u odnosu na ukupnu

tezinu Stitaste Zlezde prema medijani

Oboleli Kontrole Ukupno
Tezina Stitaste zlezde
n % n % n %

<35g 230 57,1 348 46,6 578 50,3
>35¢ 173 42,9 398 53,4 571 49,7
Ukupno 403 100 746 100 1149 100
v*=11,37 p=0,001 OR=0,66 95% C1 0,515-0,840
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 7,4% ispitanika

Retrosternalna propagacija Stitaste Zlezde

U tabeli 72 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i njihovih kontrola u

odnosu na prisustvo retrosternalne propagacije. Oboleleli sa PTMC su statisti¢ki znacajno

rede imali retrosternalnu propagaciju $titaste zlezde (OR 0,47, p<0,05).

Tabela 72. Distribucija svih obolelih od PTMC i njihovih kontrola u odnosu na

prisustvo retrosternalne propagacije Stitaste zlezde

Retrosternalna Oboleli Kontrole Ukupno
propagacija n % n % n %
Ne 375 93,1 696 86,4 1071 88,6
Da 28 6,9 110 13,6 138 11,4
Ukupno 403 100 806 100 1209 100
v*=11,93 p=0,001 OR=0,47 95% C10,31-0,73
Napomena Nema nedostaju¢ih podataka

Recidivantna struma

U tabeli 73 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i njihovih kontrola u

odnosu na prisustvo recidivantne strume. Izmedu obolelih od PTMC i kontrola nije

postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na prisustvo recidivantne strume.
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Tabela 73. Distribucija svih obolelih od PTMC i njihovih kontrola u odnosu na

prisustvo recidivantne strume

Recidivantna Oboleli Kontrole Ukupno
struma n % % n %
Ne 385 95,5 769 95,4 1154 95,5
Da 18 4,5 37 4,6 55 4,5
Ukupno 403 100 806 100 1209 100
¥*=0,01 p=0,922 OR=0,97 95% C10,55-1,73
Napomena Nema nedostajucih podataka

DuZina trajanja bolesti (0snovnog oboljenja)

U tabeli 74 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,

interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost ukupne duzine trajanja bolesti

osnovnog oboljenja (u godinama) kod obolelih od PTMC i njihovih kontrola. Prema K-S

testu nije utvrdena normalna raspodela podataka (p<0,001). Prose¢na duZina trajanja

bolesti je bila 8,32 godine, dok je medijana bila 5 godina.

Tabela 74. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,

minimalna i maksimalna vrednost ukupne duZine trajanja bolesti osnovnog oboljenja

kod svih obolelih od PTMC i njihovih kontrola (u godinama)

AS SD

Medijana

IQR25-75

Minimalna

Maksimala NP

8,32 8,64

50

2,0-11,0

1

61 0

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

U tabeli 75 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i njihovih kontrola u

odnosu na duzinu trajanja bolesti osnovnog oboljenja. Koris¢en je desetogodisnji period

kako bi se pokazao uticaj dugogodiSnje strume. Oboleli sa PTMC su statisti¢ki znac¢ajno

rede imali dugogodi$nju strumu nego kontrole (OR 0,74, p<0,05).
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Tabela 75. Distribucija svih obolelih od PTMC i njihovih kontrola u odnosu na na

duzinu trajanja bolesti

Duzina trajanja Oboleli Kontrole Ukupno
boelsti n % n % n %
<10 godina 297 73,7 543 67,4 840 69,5
> 10 godina 106 26,3 263 32,6 369 30,5
Ukupno 403 100 806 100 1209 100
¥*=5,07 p=0,024 OR=0,74 95% CI 0,56-0,96
Napomena Nema nedostajucih podataka

Preoperativna primena radiojoda

U tabeli 76 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i njihovih kontrola u

odnosu na preoperativnu primenu radiojoda zbog hipertireoze. U ovu analizu su uklju¢eni

samo pacijenti sa hipertireozom. Izmedu obolelih od PTMC i kontrola nije postojala

statistiCki znacajna razlika u odnosu na preoperativnu primenu radiojoda zbog

hipertireoze

Tabela 76. Distribucija svih obolelih od PTMC i njihovih kontrola u odnosu na

preoperativnu primenu radiojoda zbog hipertireoze

Preoperativna Oboleli Kontrole Ukupno
primena radiojoda n % n % n %
Ne 110 98,2 222 99,1 332 98,8
Da 2 1,8 2 0,9 4 1,2
Ukupno 112 100 224 100 336 100
Fiser p=0,603 OR=2,02 95% CI 0,28-14,52
Napomena Samo pacijenti sa hipertireozom ukljuceni u analizu
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Tireo stimulirajuc¢i hormon (TSH)

U tabeli 77 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost laboratorijske analize TSH (u
mU/L) kod obolelih od PTMC i njihovih kontrola. Prema K-S testu nije utvrdena

normalna raspodela podataka (p<0.001).

Tabela 77. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost laboratorijske analize TSH kod svih obolelih od
PTMC i njihovih kontrola (u mU/L)

AS

SD

Medijana

IQR25.75

Minimalna

Maksimala

NP

1,47

2,03

0,95

0,34-1,79

0,001

18,83

107

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75— Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuci podaci

U tabeli 78 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u
odnosu na referentne laboratorijske vrednosti TSH. lako se ove referentne vrednosti

razlikuju od laboratorije do laboratorije prihvaceno je da su uobiCajene referentne

vrednosti za TSH od 0,4 do 4,0 mU/L.[318]

Tabela 78. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na

referentne laboratorijske vrednosti za TSH (0,4 do 4,0 mU/L)

TSH Oboleli Kontrole Ukupno
n % n % n %

<0,4 mU/L 97 26.4 221 30.1 318 28.9
0,4-4,0 mU/L 243 66.2 472 64.2 715 64.9
> 4,0 mU/L 27 7.4 42 5.7 69 6.3
Ukupno 367 100 735 100 1102 100
v?=2,33 p=0,312

Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 8,9% ispitanika
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U tabeli 79 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola prema
TSH gde su grani¢ne vrednosti odredene prema medijani. Oboleli sa PTMC su u odnosu

na kontrole statisticki znac¢ajno ¢es¢e imali vise vrednosti TSH (OR 1,30, p<0,05).

Tabela 79. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola prema vrednosti TSH

gde su grani¢ne vrednosti odredene prema vrednosti medijane (0,95 mU/L)

Oboleli Kontrole Ukupno
TSH
n % n % n %
<0,95 mU/L 177 48,2 403 54,8 580 52,6
> 0,95 mU/L 190 51,8 332 45,2 522 47,4
Ukupno 367 100 735 100 1102 100
v*=4,28 p=0,039 OR=1,30 95% C11,01-1,68
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 8,9% ispitanika

Antitela na TSH receptore (TrAb)

U tabeli 80 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost za vrednost laboratorijske analize
Tr-Ab, kod samo obolelih od PTMC i njihovih kontrola sa hipertireozom. Prema K-S
testu nije utvrdena normalna raspodela podataka (p<0.001). Obzirom da se obi¢no Tr-Ab
odreduje samo kod pacijenata sa hipertircozom prvo su ovi pacijenti prikazani.
Distribucija obolelih od PTMC i njihovih kontrola sa hipertireozom prikazana je u

kasnijem poglavlju kod pojedinacnih analiza tipa benignog oboljenja.

Tabela 80. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost Tr-Ab, kod svih obolelih sa PTMC i njihovih
kontrola sa hipertireozom (1U/L)
AS SD Medijana | IQR2s.75 | Minimalna | Maksimala NP
9,92 1,56 3,26 1,0-9,58 0,1 155,4 208

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci
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U tabeli 81 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost laboratorijske analize Tr-Ab, kod
svih obolelih od PTMC i njihovih kontrola. Prema K-S testu nije utvrdena normalna

raspodela podataka (p<0.001).

Tabela 81. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost laboratorijske analize Tr-Ab, kod svih obolelih od
PTMC i njihovih kontrola (1U/L)
AS SD Medijana | IQR2s575 | Minimalna | Maksimala NP
5,77 13,91 1,0 0,3-4,0 0,1 155,4 979

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuci podaci

U tabeli 82 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola
prema normalnoj vrednosti Tr-Ab kod zdravih osoba (1,75 IU/L). Obzirom da 81%

podataka nedostaje za ovu varijablu ona nije analizirana prema vrednosti medijane.

Tabela 82. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola prema normalnoj
vrednosti Tr-Ab kod zdravih osoba (1,75 IU/L)

Oboleli Kontrole Ukupno
Tr-Ab
n % n % n %
<1,75 IU/L 43 60,6 102 64,2 145 63,0
> 1,75 IU/L 28 39,4 57 35,8 85 37,0
Ukupno 71 100 159 100 230 100
¥?*=0,27 p=0,603 OR=1,16 95% C1 0,66-2,07
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 81,0% ispitanika
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Antitela na tireoperoksidazu (At-TPO)

U tabeli 83 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost, kod svih obolelih od PTMC i
njihovih kontrola, za vrednosti laboratorijske analize At-TPO. Prema K-S testu nije

utvrdena normalna raspodela podataka (p<0.001).

Tabela 83. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost, kod svih obolelih od PTMC i njihovih kontrola, za
vrednosti laboratorijske analize At-TPO (1U/ml)

AS SD Medijana | IQR2s.75 | Minimalna | Maksimala NP
403,13 1293,36 15,27 5,0-111,35 0,1 10478,00 564

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75— Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuci podaci

U tabeli 84 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u
odnosu na vrednost At-TPO kod zdravih osoba (35,0 IU/mL). Obzirom da 47% podataka

nedostaje za ovu varijablu ona nije analizirana prema vrednosti medijani.

Tabela 84. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na vrednostt
At-TPO kod zdravih osoba (35,0 1U/mL)

Oboleli Kontrole Ukupno
At-TPO
n % n % n %
<35,0 IU/ml 131 60,9 281 65,3 412 63,9
> 35,0 IU/ml 84 39,1 149 34,7 233 36,1
Ukupno 215 100 430 100 645 100
v?=1,21 p=0,271 OR=1,21 95% C10,86-1,70
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 46,6% ispitanika
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Tireoglobulin (Tg)

U tabeli 85 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost, kod obolelih od PTMC i njihovih
kontrola, za vrednost laboratorijske analize Tg. Prema K-S testu nije utvrdena normalna

raspodela podataka (p<0.001).

Tabela 85. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,

minimalna i maksimalna vrednost Tg, kod svih obolelih od PTMC i njihovih kontrola

(Hg/L)
AS SD Medijana IQR25.75 Minimalna | Maksimala NP

213,92 | 612,84 77,50 26,28-200,85 0,10 9000,00 568

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75— Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuci podaci

U tabeli 86 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u
odnosu na vrednost Tg kod zdravih osoba (40,0 pg/L). Izmedu obolelih sa PTMC i

kontrola nije postojala statisti¢ki znacajna razlika u odnosu na normalnu vrednost Tg.

Tabela 86. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na vrednost
Tg kod zdravih osoba (40,0 ug/L)

Oboleli Kontrole Ukupno
10 n % n % n %
<40,0 ng/L 83 39,9 140 32,3 223 34,8
> 40,0 pg/L 125 60,1 293 67,7 418 65,2
Ukupno 208 100 433 100 641 100
¥*=3,55 p=0,060 OR=0,72 95% CI 0,51-1,01
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 47,0% ispitanika

lako 47% podataka nedostaje za ovu varijablu ona je analizirana prema vrednosti
medijane od 77,5 ng/L, §to je prikazano u tabeli 87. Oboleli sa PTMC su statisticki

znacajno rede imali visu vrednost Tg (OR 0,71, p<0,05) u odnosu na kontrole.
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Tabela 87. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na vrednost
medijane Tg (77,5 pug/L)

Oboleli Kontrole Ukupno
E n % n % n %
<775 ng/L 116 55,8 205 47,3 321 50,1
> 77,5 pg/L 92 44,2 228 52,7 320 49,9
Ukupno 208 100 433 100 641 100
¥*=4,00 p=0,046 OR=0,71 95% CI 0,51-0,99
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 47,0% ispitanika

Antitela na tireoglobulin (At-Tg)

U tabeli 88 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,

interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost, kod obolelih od PTMC i njihovih

kontrola, za vrednosti laboratorijske analize At-Tg (IU/mL). Prema K-S testu nije

utvrdena normalna raspodela podataka (p<0.001).

Tabela 88. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,

minimalna i maksimalna vrednost, kod svih obolelih od PTMC i njihovih kontrola, za

vrednosti laboratorijske analize At-Tg (1U/mL)

AS

SD

Medijana

IQR25.75

Minimalna

Maksimala

NP

152,78

578,83

20,00

7,20-40,90

0,10

10000,00

532

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

U tabeli 89 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u

odnosu na normalnu vrednost At-Tg kod zdravih ljudi (20,0 IU/mL), koja se poklapa i sa

vrednosti medijane. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola nije postojala statisticki

znacajna razlika u odnosu na vrednost At-Tg.
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Tabela 89. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na

normalnu vrednost At-Tg kod zdravih ljudi, ali i vrednosti medijane (20,0 1U/mL)

Oboleli Kontrole Ukupno
At-Tg
n % n % n %
<20,0 IU/mL 142 62,6 281 62,4 423 62,5
> 20,0 IU/mL 85 37,4 169 37,6 254 37,5
Ukupno 227 100 450 100 677 100
¥*=0,001 p=0,978 OR=1,0 95% CI 0,72-1,38
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 44,0% ispitanika

Zivot na endemskom podruéju u sada$njosti i detinjstvu

U tabeli 90 je prikazana distribucija ispitanika koji imaju sadasnje prebivaliSte u

endemskom podrucju u odnosu na to da li su ziveli u detinjstvu na endemskom podrucju.

Ekonomski razlozi su jedni od najvaznijih razloga za migraciju stanovniStva unutar iste

zemlje.[319] Obzirom da se endemska podrucja nalaze u ekonomski slabije razvijenim

oblastima, mi smo pretpostavili da je mali broj ispitanika koja bi migrirala u takva

podrucja, tj da je je najveéi broj ispitanika koji sada zivi na endemskom podrucju i u

detinjstvu Zivelo na endemskom podrucju, to jest da nije menjalo prebivaliste od rodenja.

Tabela 90. Distribucija svih ispitanika koji imaju sadasnje prebivaliste u endemskom

podrucju u odnosu na to da li su ziveli u detinjstvu na endemskom podrucju

Endemsko podrucje u detinjstvu

Sadasnje prebivaliste u Ukupno
Da Ne
endemskom podrucju
n % n % n %

Ne 46 43,8 814 98,4 860 92,3
Da 59 56,2 13 1,6 72 7,7
Ukupno 105 100 827 100 932 100
¥*=389,91 p=0,000 OR=80,31 95% CI 41,10-156,94

Nedostajuéi podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 22,9% ispitanika
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Ispitanici koji imaju sadaSnje prebivaliSte u endemskom podrucju su visoko
statisticki znacajno ¢esce zivela u endemskom podruc¢ju u detinjstvu. Ovi ispitanici imaju
80 puta vecu Sansu da su ziveli u detinjstvu na endemskom podrucju (OR 80,3, p<0,001).
U tabeli 91 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola u odnosu na sadasnje
prebivaliSte u endemskom podruc¢ju. Oboleli sa PTMC su u odnosu na kontrole statistic¢ki

znacajno ¢eS¢e imali sadasnje prebivaliste na endemskom podruc¢ju (OR 1,64, p<0,05).

Tabela 91. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na sadasnje

prebivaliste u endemskom podrucju

Sadasnje prebivaliste u Oboleli Kontrole Ukupno
endemskom podrucju n % n % n %

Ne 362 89,8 754 93,5 1116 92,3

Da 41 10,2 52 6,5 93 7,7

Ukupno 403 100 806 100 1209 100

v?=5,24 p=0,022 OR=1,64 95% CI 1,07-2,52

Nedostajuci podaci Nema nedostajucih podataka

U tabeli 92 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u
odnosu na Zivot na endemskom podrucju u detinjstvu. Izmedu obolelih sa PTMC 1

kontrola nije postojala statisti¢ki znacajna razlika u odnosu na zivot na endemskom

podrucju u detinjstvu.

Tabela 92. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na zivot na

endemskom podrucju u detinjstvu

Zivot na endemskom Oboleli Kontrole Ukupno
podrucju u detinjstvu n % n % n %
Ne 277 87,7 550 89,3 827 88,7
Da 39 12,3 66 10,7 105 11,3
Ukupno 316 100 616 100 932 100
¥?=0,55 p=0,457 OR=1,17 95% CI 0,77-1,79
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 22,9% ispitanika
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U tabeli 93 je prikazana aritmeti¢ka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost, kod svih obolelih od PTMC i
njihovih kontrola, za duZinu Zivota na endemskom podru¢ju u detinjstvu, za 105
ispitanika koja su Zivela na endemskom podrucju u detinjstvu. Prema K-S testu nije
utvrdena normalna raspodela podataka (p<0.001). Duzina zivota na endemskom podrucju

u detinjstvu je prema medijani bila preko 20 godina.

Tabela 93. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost duzine zivota na endemskom podruc¢ju u detinjstvu,

kod svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola koje su zivele na takvom podrucju

AS

SD

Medijana

IQR25.75

Minimalna

Maksimala

NP

32,95

21,48

23,0

16,0-55,0

1

72

22

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75— Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

U tabeli 94 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u
odnosu na duZinu zZivota na endemskom podrucju u detinjstvu prema vrednosti medijane.
Izmedu obolelih sa PTMC 1 kontrola nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu
na duzinu zivota na endemskom podrucju u detinjstvu prema vrednosti medijane (23

godine).

Tabela 94. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na duzinu

zivota na endemskom podrucju u detinjstvu prema vrednosti medijane

DuZina zivota na Oboleli Kontrole Ukupno
endemskom podrucju
u detinjstvu " % " " " "

<23 godine 295 94,6 575 96,2 870 95,6
> 23 godine 17 54 23 3,8 40 4,4
Ukupno 312 100 598 100 910 100
v*=1,25 p=0,263 OR=1,44 95% C10,76-2,74
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 24,7% ispitanika
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Pozitivna liéna anamneza za maligne bolesti

U tabeli 95 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i kontrola u odnosu
na pozitivnu licnu anamnezu za malignitet druge lokalizacije. U naSoj studiji je 57
Ispitanika imalo u licnoj ananmezi malignitet druge lokalizacije i to 23 obolelih sa PTMC
I 34 kontrola. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola nije postojala statisticki znacajna

razlika u odnosu na pozitivnu liénu anamnezu za malignitet druge lokalizacije.

Tabela 95. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na pozitivnu

li¢cnu anamnezu za malignitet druge lokalizacije

Malignitet druge Oboleli Kontrole Ukupno
lokalizacije n % n % n %
Ne 289 92,6 578 94,4 867 93,8
Da 23 7,4 34 5,6 57 6,2
Ukupno 312 100 612 100 924 100
v*=1,18 p=0,278 OR=1,35 95% CI 0,78-2,34
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,6% ispitanika

U tabeli 96 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i kontrola u odnosu
na lokalizaciju maligniteta iz li¢ne anamneze. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola nije

postojala znacajna razlika u odnosu na lokalizaciju maligniteta iz licne anamneze.

U tabeli 97 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u
odnosu pozitivnu licnu anamnezu za limfom. U grupi obolelih sa PTMC pozitivnu licnu
anamnezu za limfom je imalo 17,4% ispitanika, dok je u grupi kontrola ona bila znatno

manja (2,9%). Oboleli sa PTMC su u odnosu na kontrole statisticki znacajno ¢eS¢e imali
limfom (OR 7,94, p<0,05).

U tabelama 98-100 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih
kontrola u odnosu na druge najzastupljenije malignitete iz licne anamneze (karcinom
dojke, grli¢ca materice 1 kolona). Izmedu obolelih sa PTMC 1 kontrola nije postojala

statistiCki znacajna razlika u odnosu na ove malignitete.
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Tabela 96. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na

lokalizaciju maligniteta iz li¢ne anamneze

Malignitet druge Oboleli Kontrole Ukupno
lokalizacije n % n % n %

Dojka 8 34,8 13 38,2 21 36,8
Grli¢ materice 3 13,0 10 29,4 13 22,9
Limfom 4 17,4 1 2,9 5 8,8
Kolon 2 8,7 2 5,9 4 7,0
Plu¢a 1 4,3 1 2,9 2 35
Bubreg 1 4,3 1 2,9 2 3,5
Jajnik 1 4,3 1 2,9 2 35
Vise karcinoma 1 4.3 1 2,9 2 3,5
Prsljen ili $vanom 1/1 8,6 0 0 2 35
Mokraé¢na besika ili testis

ili melanom ili mozak ° ° i H ) 9
Ukupno 23 100 34 100 57 100
¥?=11,05 p=0,607 OR=1,64 95% CI 1,07-2,52

Nedostajuci podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,6% ispitanika

Tabela 97. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu pozitivnu

li¢nu anamnezu za limfom

) Oboleli Kontrole Ukupno
Limfom
n % n % n %

Ne 308 98,7 611 99,8 919 99,5
Da 4 1,3 1 0,2 5 0,5
Ukupno 312 100 612 100 924 100
v*=4,80 p=0,028 OR=7,94 95% C1 0,88-71,30
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,6% ispitanika
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Tabela 98. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu pozitivnu

liénu anamnezu za karcinom dojke

_ ) Oboleli Kontrole Ukupno
Karcinom dojke
n % n % n %

Ne 304 97,4 599 97,9 903 97,7
Da 8 2,6 13 2,1 21 2,3
Ukupno 312 100 612 100 924 100
v*=0,18 p=0,671 OR=1,21 95% C1 0,50-2,96
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,6% ispitanika

Tabela 99. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu pozitivnu

licnu anamnezu za karcinom grli¢a materice

Karcinom grli¢a Oboleli Kontrole Ukupno
materice n % n % n %
Ne 309 99,0 602 98,4 911 98,6
Da 3 1,0 10 1,6 13 14
Ukupno 312 100 612 100 924 100
¥*=0,67 p=0,412 OR=0,58 95% C10,16-2,14
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,6% ispitanika

Tabela 100. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu pozitivnu

liénu anamnezu za karcinom kolona

Oboleli Kontrole Ukupno
Karcinom kolona
n % n % n %
Ne 310 99,4 610 99,7 920 99,6
Da 2 0,6 2 0,3 4 0,4
Ukupno 312 100 612 100 924 100
v*=0,47 p=0,491 OR=1,97 95% Cl 0,28-14,04

Nedostaju¢i podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,6% ispitanika
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Pozitivna porodi¢na anamneza za karcinom Stitaste Zlezde

U tabeli 101 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola
u odnosu na pozitivnu porodi¢nu anamnezu za karcinom Stitaste zlezde. U naSoj studiji je
ukupno 23 (1.9%) ispitanika imalo u porodi¢noj anamnezi podatak o ¢lanu uze familije
sa karcinomom S§titaste Zlezde (majka, otac, brat, sestra ili vise od jednog ¢lana). Izmedu
obolelih sa PTMC 1 kontrola nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na

pozitivnu porodi¢nu anamnezu za karcinom Stitaste Zlezde.

Tabela 101. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na

pozitivnu porodi¢nu anamnezu za karcinom Stitaste zlezde

Porodi¢na anamneza - Oboleli Kontrole Ukupno
karcinomom Stitaste zlezde n % n % n %
Ne 303 97,1 601 | 97,7 904 97,5
Da 9 2,9 14 2,3 23 2,5
Ukupno 312 100 615 100 927 100
$*=0,32 p=0,574 OR=1,28 95% CI 0,55-2,98
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,3% ispitanika

U tabeli 102 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola
u odnosu na koji je ¢lan familije sa karcinomom S§titaste Zlezde. Izmedu obolelih sa PTMC
i kontrola nije postojala statisti¢ki zna¢ajna razlika u odnosu na koji je ¢lan familije sa

karcinomom Stitaste zlezde.

U tabeli 103 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola
u odnosu na podatak o viSe od jednog Clana familije sa karcinomom Stitaste zlezde,
obzirom na visok broj obolelih sa PTMC sa viSe od jednog ¢lana uze familije sa
karcinomom stitaste Zlezde. Oboleli sa PTMC su u odnosu na kontrole statisticki znacajno

¢eS¢e imali viSe od jednog €lana uze familije sa karcinomom Stitaste Zlezde (OR 7,97,
p<0,05).
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Tabela 102. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na koji je

¢lan familije sa karcinomom S§titaste zlezde

Clan familije sa Oboleli Kontrole Ukupno
karcinomom Stitaste Zlezde n % n % n %
Niko 303 97,1 601 97,7 904 97,5
Majka 3 1,0 4 0,7 7 0,8
Otac 0 0 6 1,0 6 0,6
Sestra 2 0,6 2 0,3 4 0,4
Brat 0 0 1 0,2 1 0,1
Vise od jednog ¢lana 4 1,3 1 0,2 5 0,5
Ukupno 312 100 615 100 927 100
1°=9,11 p=0,105

Nedostajuéi podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23.3% ispitanika

Tabela 103. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na podatak

0 vise od jednog ¢lana familije sa karcinomom Stitaste Zlezde

Vise ¢lanova familije Oboleli Kontrole Ukupno

sa karcinomom

Stitaste zlezde " " " " " "
Ne 308 98,7 614 99,8 922 99,5
Da 4 1,3 1 0,2 5 0,5
Ukupno 312 100 615 100 927 100
v?=4,84 p=0,028 OR=7,97 95% C10,89-71,65
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23.3% ispitanika

Jonizujuée zracenje

U tabeli 104 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola

u odnosu na podatak o izlozenosti jonizuju¢em zrac¢enju. U naSoj studiji je 47 (3,9%)

ispitanika bilo izlozeno jonizuju¢em zraCenju (u terapijske svrhe ili kao profesionalna
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izlozenost). Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola nije postojala statisticki znacajna razlika

u odnosu na podatak o izlozenosti jonizuju¢em zracenju.

Tabela 104. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na podatak

o0 izloZenosti jonizujuéem zracenju

Izlozenost Oboleli Kontrole Ukupno
jonizujuéem zracenju n % n % n %
Ne 292 93,3 590 95,8 882 94,9
Da 21 6,7 26 4,2 47 5,1
Ukupno 313 100 616 100 929 100
v*=2,68 p=0,102 OR=1,63 95% C10,90-2,95
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23.2% ispitanika

IzloZenost hemijskim jedinjenjima i teSkim metalima

U tabeli 105 je prikazana distribucija svih obolelih i njihovih kontrola u odnosu
na podatak o izloZenosti hemijskim jedinjenjima i teSkim metalima. U naSoj studiji je 49
(4,0%) ispitanika bilo izlozeno hemijskim jedinjenjima i teSkim metalima (profesionalna
izlozenost). Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola nije postojala statisti¢ki znacajna razlika

u odnosu na podatak o izloZenosti hemijskim jedinjenjima i teSkim metalima.

Tabela 105. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na podatak

0 izlozenosti hemijskim jedinjenjima i teskim metalima

Izlozenost hemijskim Oboleli Kontrole Ukupno
jedinjenjima 1 teSkim

metalima " % " % " %
Ne 294 93,9 586 95,1 880 94,7
Da 19 5,3 30 4,9 49 5,3
Ukupno 313 100 616 100 929 100
¥*=0,60 p=0,439 OR=1,26 95% C10,70-2,28
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23.2% ispitanika
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Povisen krvni pritisak (hipertenzija)

U tabeli 106 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola
u odnosu na podatak o hipertenziji u licnoj anamnezi. Izmedu obolelih i kontrola nije

postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na podatak o hipertenziji u licnoj anamnezi.

Tabela 106. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na podatak

o hipertenziji u li€noj anamnezi

Oboleli Kontrole Ukupno
HTA
n % n % n %

Ne 183 58,5 383 62,2 566 60,9
Da 130 41,5 233 37,8 363 39,1
Ukupno 313 100 616 100 929 100
v*=1,20 p=0,273 OR=1,17 95% CI1 0,88-1,54
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23.2% ispitanika

Dijabetes tip 2

U tabeli 107 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola
u odnosu na podatak o dijabetesu tip 2 u licnoj anamnezi. Izmedu obolelih i kontrola nije

postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na podatak o dijabetesu tip 2.

Tabela 107. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na podatak

o dijabetesu tip 2 u li¢noj anamnezi

Oboleli Kontrole Ukupno
Dijabetes tip 2
n % n % n %

Ne 274 87,8 548 89,0 822 88,6
Da 38 12,2 68 11,0 106 11,4
Ukupno 312 100 616 100 928 100
¥*=0,27 p=0,606 OR=1,12 95% CI1 0,73-1,70
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23.2% ispitanika
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U tabeli 108 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola

u odnosu na nacin le¢enja dijabetesa tip 2. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola nije

postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na nacin leCenja dijabetesa tip 2.

Tabela 108. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na vrstu

leka koris¢enu u lecenju dijabetesa tip 2

Vrsta leka koris¢ena u Oboleli Kontrole Ukupno
leGenju dijabetesa tip 2 n % n % n %
Metformin 21 55,3 38 58,5 59 57,3
Metformin+Glimepirid 5 13,2 2 3,1 7 6,8
Metformin+Gliklazid 3 7,9 6 9,2 9 8,7
Gliklazid 0 0 1 1,5 1 1,0
Glimepirid 0 0 3 4,6 3 2,9
Insulin+Metformin 4 10,5 3 4,6 7 6,8
Insulin 5 13,2 12 18,5 17 16,5
Ukupno 38 100 65 100 103 100

¥*=7,66 p=0,264

Nedostajuci podaci

Podatak nedostaje kod 2,8% ispitanika u odnosu na ispitanike

koji su dali podatak da lece dijabetes tip 2.

U tabeli 109 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i kontrola u odnosu

na koris¢enje Metformina ili kombinaciju sa Metforminom u terapiji dijabetesa tip 2.

Izmedu obolelih sa PTMC 1 kontrola nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu

na koriS¢enje Metformina ili kombinaciju sa Metforminom u terapiji dijabetesa tip 2

U tabeli 110 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i kontrola u odnosu

na koriS¢enje insulina ili kombinacije sa insulinom u terapiji dijabetesa tip 2. Izmedu

obolelih sa PTMC 1 kontrola nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na

podatak o kori$¢enju insulina ili kombinacije sa insulinom u terapiji dijabetesa tip 2.
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Tabela 109. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na

koriséenje Metformina ili kombinaciju sa Metforminom u terapiji dijabetesa tip 2.

) Oboleli Kontrole Ukupno
Metformin
n % n % n %

Ne 5 13,2 16 24,6 21 20,4
Da 33 86,8 49 75,4 82 79,6
Ukupno 38 100 65 100 103 100
v*=1,94 p=0,164 OR=2,16 95% C10,72-6,45
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 2,8% ispitanika

Tabela 110. Distribucija svih obolelih sa PTMC i kontrola u odnosu na kori$¢enje

insulina ili kombinacije sa insulinom u terapiji dijabetesa tip 2

Oboleli Kontrole Ukupno
Insulin
n % n % n %

Ne 29 76,3 50 76,9 79 76,7
Da 9 23,7 15 23,1 24 23,3
Ukupno 38 100 65 100 103 100
¥*=0,005 p=0,944 OR=1,03 95% CI 0,40-2,66
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 2,8% ispitanika

Lecena anemija

U tabeli 111 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u

odnosu na podatak u licnoj anamnezi o leCenju anemije. U naSoj studiji je 171 (14,1%)

pacijenata dalo podatak da je le¢eno zbog anemije. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola

nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na podatak u licnoj anamnezi o leCenju

anemije.
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Tabela 111. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na podatak

u licnoj anamnezi o le€enju anemije

- Oboleli Kontrole Ukupno
Anemija
n % n % n %

Ne 248 79,2 510 82,8 758 81,6
Da 65 20,8 106 17,2 171 18,4
Ukupno 313 100 616 100 929 100
v*=1,75 p=0,186 OR=1,26 95% C10,89-1,78
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,2% ispitanika

Hemioterapija

U tabeli 112 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola
u odnosu na podatak u li¢noj anamnezi o primanju hemioterapije iz bilo kog razloga. U
nasoj studiji je 17 (1,4%) pacijenata primalo hemioterapiju iz bilo kog razloga. Izmedu
obolelih sa PTMC i kontrola nije postojala statisti¢ki znacajna razlika u odnosu na

podatak u licnoj anamnezi o primanju hemioterapije iz bilo kog razloga.

Tabela 112. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na podatak

u li¢noj anamnezi o primanju hemioterapije iz bilo kog razloga

) ~ Oboleli Kontrole Ukupno
Hemioterapija
n % n % n %

Ne 305 97,4 607 98,5 912 98,2
Da 8 2,6 9 1,5 17 1,8
Ukupno 313 100 616 100 929 100
v*=1,38 p=0,239 OR=1,77 95% C1 0,68-4,63
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,2% ispitanika
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Krvna grupa i Rh faktor
U tabeli 113 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola
u odnosu na tip krvne grupe. Izmedu obolelih sa PTMC 1 kontrola nije postojala statisticki

znacajna razlika u odnosu na tip krvne grupe.

Tabela 113. Distribucija svih obolelih sa PTMC i kontrola u odnosu na tip krvne grupe

Krvna grupa Oboleli Kontrole Ukupno
n % n % n %

Nulta 112 40,4 185 34,9 297 36,8
A 107 38,6 213 40,2 320 39,7
B 45 16,2 83 15,7 128 15,9
AB 13 4,7 49 9,2 62 1,7
Ukupno 269 100 531 100 807 100
¥*=6,568 p=0,087

Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 33,3% ispitanika

U tabeli 114 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola
u odnosu na AB krvnu grupu ispitanika. Oboleli sa PTMC su u odnosu na kontrole

statisticki znacajno rede imali AB krvnu grupu (OR=0,48, p<0,05).

Tabela 114. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na AB

krvnu grupu ispitanika

Oboleli Kontrole Ukupno
Krvna grupa AB
n % n % n %

Ne 264 95,3 481 90,8 745 92,3
Da 13 4.7 49 9,2 62 7,7
Ukupno 277 100 530 100 807 100
¥?*=5,32 p=0,021 OR=0,48 95% CI 0,26-0,91

Nema nedostajucih podataka u okviru ispitanika koji su dali
Nedostajuci podaci ] ]

podatak o krvnoj grupi
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U tabeli 115 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola
u odnosu na O krvnu grupu ispitanika. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola nije postojala

statisticki znacajna razlika u odnosu na O krvnu grupu ispitanika.

Tabela 115. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na O krvnu

grupu ispitanika

Oboleli Kontrole Ukupno
Krvna grupa 0
n % n % n %
Ne 165 59,6 345 65,1 510 63,2
Da 112 40,4 185 34,9 297 36,8
Ukupno 277 100 530 100 807 100
¥*=2,39 p=0,122 OR=1,27 95% C10,94-1,71
o . Nema nedostajucih podataka u okviru ispitanika koji su dali
Nedostajuéi podaci ) )
podatak o krvnoj grupi

U tabeli 116 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola
u odnosu na rezuz faktor ispitanika. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola nije postojala

statisticki znacajna razlika u odnosu rezuz faktor ispitanika.

Tabela 116. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na rezuz

faktor ispitanika

Oboleli Kontrole Ukupno
Rezuz faktor
n % n % n %

Negativan 43 16,0 85 16,5 128 16,3
Pozitivan 225 84,0 431 83,5 656 83,7
Ukupno 277 100 530 100 807 100
¥*=0,02 p=0,878 OR=1,03 95% C10,69-1,54
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 35,2% ispitanika
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Pusacki status

U tabeli 117 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola

u odnosu na pusacki status ispitanika. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola nije postojala

statistiCki znacajna razlika u odnosu na pusacki status.

Tabela 117. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na pusacki

status ispitanika

Oboleli Kontrole Ukupno
Pusacki status
n % n % n %

Nepusac 141 45,0 300 48,8 441 47,5
Bivsi pusac 95 30,4 163 26,5 258 27,8
Pusac 77 24,6 152 24,7 229 24,7
Ukupno 277 100 530 100 807 100
P=1,71 p=0,425

Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,2% ispitanika

U tabeli 118 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u

odnosu na to da li je ispitanik ikad pusio. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola nije

postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na to da li je ispitanik ikad pusio.

Tabela 118. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na to da li

je ispitanik ikad pusSio

Oboleli Kontrole Ukupno
Pusacki status
n % % n %
Nepusad 141 45,0 300 48,8 441 47,5
Bivsi pusac ili pusac 172 55,0 315 51,2 487 52,5
Ukupno 277 100 530 100 807 100
v*=1,16 p=0,282 OR=1,16 95% CI 0,88-1,53

Nedostajuci podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,2% ispitanika
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Tezina, visina i indeks telesne mase (BMI)

U tabeli 119 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost, kod svih obolelih od PTMC i
njihovih kontrola, za vrednosti tezine, visine i BMI. Prema K-S testu nije nadena
normalna distirbucija (p<0,05). Ova grupa ispitanika je prema medijani imala tezinu 70
kg, visinu 1,68 m i BMI 24,9.

Tabela 119. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost tezine, visine i BMI, kod svih obolelih i njihovih

kontrola
Varijabla AS SD | Medijana | 1QRa2s5.75 Min. | Maks. | NP
Tezina (kg) 72,4 13,5 70,0 63,0-80,0 35,0 130,0
Visina (m) 1,69 0,08 1,68 1,64-1,74 1,40 1,98 285
BMI (kg/m?) | 2530 | 4,15 | 24,90 | 22,50-27,78 | 14,50 | 42,20

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg
od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuci podaci

U tabeli 120 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola
u odnosu na vrednost medijane tezine ispitanika. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola

nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na medijanu teZine ispitanika.

Tabela 120. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na vrednost

medijane teZine ispitanika

Oboleli Kontrole Ukupno
TezZina (kg)
n % n % n %

<70 kg 163 52,2 324 52,9 487 52,7
> 70 kg 149 47,8 288 47,1 437 47,3
Ukupno 312 100 612 100 924 100
¥?=0,04 p=0,841 OR=1,03 95% C10,78-1,35
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,6% ispitanika

130




U tabeli 121 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola

u odnosu na vrednost medijane visine ispitanika. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola

nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na medijanu visine ispitanika.

Tabela 121. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na

vrednost medijane visine ispitanika.

- Oboleli Kontrole Ukupno
Visina (m)
n % n % n %

<1,68m 168 53,8 313 51,1 481 52,1
>1,68m 144 46,2 299 48,9 443 47,9
Ukupno 312 100 612 100 924 100
¥*=0,60 p=0,437 OR=0,90 95% C10,68-1,18
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,6% ispitanika

U tabeli 122 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola

u odnosu na vrednost medijane BMI 25 (medijana i granica gojaznosti). Izmedu obolelih

sa PTMC 1 kontrola nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na vrednost

medijane BMI, tj granice gojaznosti.

Tabela 122. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na

vrednost medijane BMI i granice gojaznosti

Oboleli Kontrole Ukupno
BMI (kg/m?)
n % n % n %

<25 kg/m? 166 53,2 310 50,7 476 51,5
> 25 kg/m? 146 46,8 302 49,3 448 48,5
Ukupno 312 100 612 100 924 100
¥?=0,54 p=0,463 OR=0,90 95% C10,69-1,19
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,6% ispitanika
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Obelezja karakteristicna za Zenski pol

U analizu ovih podataka su uklju¢ene samo Zene, ukupno 1043 ispitanika. U tabeli
123 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na to
da li je ispitanica bilo kada bila trudna. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola nije postojala

statisticki znacajna razlika u odnosu na to da li je ispitanica bilo kada bila trudna.

Tabela 123. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na to da li

je ispitanica bilo kada bila trudna

Oboleli Kontrole Ukupno
Trudnoca
n % n % n %

Ne 32 11,9 59 11,0 91 11,3
Da 238 88,1 476 89,0 714 88,7
Ukupno 270 100 535 100 805 100
¥*=0,12 p=0,727 OR=0,92 95% CI 0,58-1,46
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 22.8% ispitanika

U tabeli 124 je prikazana distribucija svih obolelih i kontrola u odnosu na podatak
o broju trudnoc¢a prema dve ili manje trudnoca 1 viSe od dve trudnoce. Izmedu obolelih sa
PTMC 1 kontrola nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na broj trudnoca

prema dve ili manje trudnoca i viSe od dve trudnoce.

Tabela 124. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na podatak

o broju trudnoc¢a prema dve ili manje trudnoca i viSe od dve trudnoce

Oboleli Kontrole Ukupno
Broj trudnoca
n % n % n %

< 2 trudnoce 158 66,1 322 67,8 480 67,2
> 2 trudnoce 81 33,9 153 32,2 234 32,8
Ukupno 239 100 475 100 714 100
¥*=0,20 p=0,652 OR=1,08 95% CI1 0,78-1,50
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 31,5% ispitanika
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U tabeli 125 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola
u odnosu na broj zivorodene dece, tj u odnosu na zivorodeno jedno ili nijedno dete i
vise od jednog zivorodenog deteta. U naSoj studiji su 452 (43.3%) ispitanice imale dva
zivorodena deteta, a jedno 162 (21,9%) ispitanice. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola
nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na broj Zivorodene dece prema

zivorodenim jednim ili nijednim detetom i vise od jednog zivorodenog deteta.

Tabela 125. Distribucija svih obolelih i kontrola u odnosu prema zivorodenim jednim ili

nijednim detetom i vise od jednog zivorodenog deteta

Oboleli Kontrole Ukupno

Broj zivorodene dece

n % n % n %
<1 zivorodeno dete 63 26,5 99 21,2 162 23,0
> 1 zivorodeno dete 175 73,5 368 78,8 543 77,0
Ukupno 238 100 467 100 705 100
v?=2,48 p=0,116 OR=0,75 95% CI 0,52-1,08
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 32,4% ispitanika

U tabeli 126 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola
u odnosu na menarhu posle 12. godine. U nasoj studiji je 57,4% ispitanika imalo
menarhu posle 12. godine (medijana 13 godina). [zmedu obolelih sa PTMC i kontrola

nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na menarhu posle 12. godine.

Tabela 126. Distribucija svih obolelih i kontrola u odnosu na menarhu posle 12. godine

Menarha posle 12. Oboleli Kontrole Ukupno
godine n % n % n %
<12 godina 65 24,1 155 29,1 220 27,4
> 12 godina 205 75,9 378 70,9 583 72,6
Ukupno 270 100 533 100 803 100
v*=2,26 p=0,133 OR=1,29 95% CI1 0,92-1,81
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,0% ispitanika
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U tabeli 127 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola
u odnosu na podatak o urednosti menstrualnog ciklusa. Izmedu obolelih sa PTMC i
kontrola nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na podatak o urednosti

menstrualnog ciklusa.

Tabela 127. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na podatak

o0 urednosti menstrualnog ciklusa

Uredan menstrualni Oboleli Kontrole Ukupno
ciklus n % n % n %
Ne 24 8,9 57 10,7 81 10,1
Da 246 91,1 476 89,3 722 89,9
Ukupno 270 100 533 100 803 100
v*=0,64 p=0,744 OR=1,23 95% CI 0,74-2,03
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,0% ispitanika

U tabeli 128 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola
u odnosu na podatak o upotrebi kontraceptivnih sredstava. Izmedu obolelih sa PTMC i
kontrola nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na podatak o upotrebi

kontraceptivnih sredstava.

Tabela 128. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na podatak

0 upotrebi kontraceptivnih sredstava

Kontraceptivna Oboleli Kontrole Ukupno
sredstva n % n % n %
Ne 223 82,9 432 81,4 655 81,9
Da 46 17,1 99 18,6 145 18,1
Ukupno 269 100 531 100 800 100
¥*=0,29 p=0,592 OR=0,90 95% C10,61-1,32
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,3% ispitanika
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U tabeli 129 je prikazana distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola
u odnosu na duzinu upotrebe kontraceptivnih sredstva (<60 i >60 meseci). Oboleli sa

PTMC su u odnosu na kontrole statisticki znacajno ¢eS¢e duze koristili kontraceptivna

sredstva. (OR 3,53, p<0,05).

Tabela 129. Distribucija svih obolelih sa PTMC i njihovih kontrola u odnosu na duzinu

upotrebe kontraceptivnih sredstva (<60 i >60 meseci)

Kontraceptivna Oboleli Kontrole Ukupno
sredstva n % n % n %
< 60 meseci 34 73,9 90 90,9 124 85,5
> 60 meseci 12 26,1 9 9,1 21 14,5
Ukupno 46 100 99 100 145 100
¥?=7,32 p=0,007 OR=3,53 95% ClI 1,36-9,13
Nedostajuci podaci Poo!atiellf zaovu var.ijablu poznat za sve ispitanike koji su
koristili kontraceptivna sredstva.

Pregled rezultata statisticke analize znac¢ajnosti razlike ucestalosti

U tabeli 130 su prikazane varijable koje su pokazale statisticku znac¢ajnost prema hi

kvadrat testu u anamnestic¢koj studiji svih obolelih od PTMC 1 njihovih kontrola.

Faktori rizika za PTMC kod operisanih od benignih oboljenja Stitaste Zlezde su:
opsezniji tip operacije (OR 1,40, 95% CI 1,07-1,83, p<0,05), visa vrednost TSH (OR
1,30, 95% CI 1,01-1,68, p<0,05), podatak o sadasnjem prebivaliStu na endemskom
poducju (OR 1,64, 95% CI 1,07-2,52, p<0,05), podatak iz licne anamneze o limfomu
(OR 7,94, 95% CI 0,88-71,30, p<0,05), podatak iz porodi¢ne anamneze o vise od jednog
¢lana uze familije sa karcinomom S§titaste zlezde (OR 7,97, 95% CI 0,89-71,65, p<0,05)
I duze koris¢enje kontraceptivnih sredstava (OR 3,53, 95% CI 1,36-9,13, p<0,05).

Znacajni protektivni faktori za PTMC kod operisanih zbog benignog oboljenja

Stitaste zlezde su: veca tezina Stitaste zlezde (OR 0,66, 95% CI 0,52-0,84, p<0,05),
retrosternalna propagacija stitaste zlezde (OR 0,47, 95% ClI 0,31-0,73, p<0,05),
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dugogodisnje benigno oboljenje Stitaste Zlezde (OR 0,74, 95% CI 0,56-0,96, p<0,05),
visa vrednost tireoglobulina (OR 0,71, 95% CI 0,51-0,99, p<0,05) i krvna grupa AB (OR
0,48, 95% CI 0,26-0,91, p<0,05).

Tabela 130. Varijable koje su pokazale statistiCku znacajnost prema hi kvadrat testu u

anamnestickoj studiji svih obolelih od PTMC i njihovih kontrola

Varijabla N OR p
Tip operacije (TT/HT) 1209 1,40 | <0,05
Ukupna tezina Stitaste zlezde (>35/<35g) 1149 0,66 | <0,05
Retrosternalna propagacija stitaste zlezde (Da/Ne) 1209 0,47 | <0,05
Duzina trajanja osnovne bolesti (>10/<10 godina) 1209 0,74 | <0,05
Vrednost TSH (>0,95/<0,95mU/L) 1102 1,30 |<0,05
Vrednost Tg (>77.5/<77.5ug/L) 641 0,71 | <0,05
Sadasnje prebivaliste na endemskom podrucju (Da/Ne) 1209 1,64 | <0,05
U li¢noj anamnezi podatak o limfomu (Da/Ne) 924 7,94 | <0,05
Podatak u porodi¢noj anamnezi o vise od jednog ¢lana

familije sa karcinomom $titaste zlezde (Da/Ne) % LI <005
Krvna grupa AB (Da/Ne) 807 0,48 | <0,05
Varijable karakteristi¢ne za zene

Duza upotreba kontraceptivnih sredstava (>60/<60 meseci) | 145/145 | 3,53 | <0,05

Univarijantna logisticka regresiona analiza

U tabeli 131 su prikazani rezultati ULRA za sva obelezja posmatranja U
anamnestickoj studiji svih obolelih od PTMC i njihovih kontrola. Obelezja posmatranja

koja su karakteristicna samo za Zenski pol nisu analizirana sa ULRA.

Prema ULRA, faktori rizika za PTMC kod operisanih od benignog oboljenja stitaste
Zlezde su: opsezniji tip operacije (OR 1,40, 95% CI 1,07-1,83, p<0,05), visa vrednost
TSH (OR 1,30, 95% CI 1,01-1,68, p<0,05), podatak o sadaSnjem prebivali§tu na
endemskom poducju (OR 1,64, 95% CI 1,07-2,52, p<0,05), podatak iz licne anamneze o
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limfomu (OR 7,94, 95% CI 0,88-71,30, p<0,10) i podatak iz porodi¢ne anamneze o vise
od jednog ¢lana uze familije sa karcinomom S§titaste Zlezde (OR 7,97, 95% CI1 0,89-71,65,

p<0,10).

Znacajni protektivni faktori za PTMC kod operisanih zbog benignog oboljenja

Stitaste zlezde su: (OR 0,66, 95% CI 0,52-0,84, p<0,05), retrosternalna propagacija
Stitaste zlezde (OR 0,47, 95% CI 0,31-0,73, p<0,05), dugogodis$nje benigno oboljenje
Stitaste zlezde (OR 0,74, 95% CI 0,56-0,96, p<0,05), visa vrednost tireoglobulina (OR
0,71, 95% CI 0,51-0,99, p<0,05) i krvna grupa AB (OR 0,48, 95% CI 0,26-0,91, p<0,05).

Varijable koje su bile blizu statisti¢ke znacajnosti na nivou p<0,10 su izlozenost

jonizujué¢em zracenju (OR 1,63, 95% CI1 0,90-2,95, p=0,105) i krvna grupa O (OR 1,27,

95% C10,94-1,71, p=0,122).

Tabela 131. Rezultati ULRA za sva obelezja posmatranja u anamnesti¢koj studiji svih

obolelih od PTMC i njihovih kontrola

Varijabla N OR 95% ClI p

Pol (Zenski/muski) 1209 | 0,92 | 0,65-1,30 | 0,636
Starost (>45/<45 godina) 1209 | 1,09 | 0,84-1,41 | 0,511
Tip operacije (TT/HT) 1209 | 1,40 | 1,07-1,83 | 0,015
Ukupna tezina Stitaste zlezde (>35/<35g) 1149 | 0,66 | 0,52-0,84 | 0,001
Retrosternalna propagacija (Da/Ne) 1209 | 0,47 | 0,31-0,73 | 0,001
Recidivantna struma (Da/Ne) 1209 | 0,97 | 0,55-1,73 | 0,922
DuZina trajanja bolesti (>10/<10 godina) 1209 | 0,74 | 0,56-0,96 | 0,025
Preoperativna primena radiojoda — samo 336/

ispitanici sa hipertireozom (Da/Ne) 336 200 | 0.26-14.29 1 0,487
Vrednost TSH (>0,95/<0,95 mU/L) 1102 | 1,30 | 1,01-1,68 | 0,039
Vrednost Tr-Ab (>1,75/<1,75 IU/L) 230 | 1,16 | 0,66-2,07 | 0,603
Vrednost At-TPO (>35,0/<35,0 IU/mL) 645 | 1,21 | 0,86-1,70 | 0,271
Vrednost Tg (>77,5/<77,5 ug/L) 641 | 0,71 | 0,51-0,99 | 0,046
Vrednost At-Tg (>20,0/<20,0 IU/mL) 677 | 1,00 | 0,72-1,38 | 0,978
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Varijabla N OR 95% CI p

Zivot na endemskom podruéju u detinjstvu

932 | 1,17 | 0,77-1,79 | 0,457
(Da/Ne)
Sadasnje prebivaliSte na endemskom podrucju

1209 | 1,64 | 1,07-2,52 | 0,023
(Da/Ne)
Li¢na anamneza - malignitet druge lokalizacije

924 | 1,35 | 0,78-2,34 | 0,279
(Da/Ne)
Li¢na anamneza — limfom (Da/Ne) 924 | 7,94 | 0,88-71,30 | 0,064
Porodi¢na anamneza — karcinom S$titaste zlezde

927 | 1,28 | 0,55-2,98 | 0,575
(Da/Ne)
Porodi¢na anamneza — vise od jednog ¢lana

927 | 7,97 | 0,88-71,65 | 0,064
familije sa karcinomom S§titaste zlezde (Da/Ne)
Izlozenost jonizuju¢em zracenju (Da/Ne) 929 | 1,63 | 0,90-2,95 | 0,105
IzloZenost hemijskim jedinjenjima i teskim

) 929 | 1,26 | 0,70-2,28 | 0,440

metalima (Da/Ne)
Hipertenzija (Da/Ne) 929 | 1,17 | 0,89-1,54 | 0,274
Dijabetes tip 2 (Da/Ne) 929 | 1,12 | 0,73-1,70 | 0,606
Lecena anemija (Da/Ne) 929 | 1,26 | 0,89-1,78 | 0,186
Hemioterapija (Da/Ne) 929 | 1,77 | 0,68-4,63 | 0,245
Krvna grupa AB (Da/Ne) 807 | 0,48 | 0,26-0,91 | 0,024
Krvna grupa Nulta (Da/Ne) 807 | 1,27 | 0,94-1,71 | 0,122
Rezus faktor (Pozitivan/Negativan) 807 | 1,03 | 0,69-1,54 | 0,878
Pusacki status — bilo kada (Da/Ne) 807 | 1,16 | 0,88-1,53 | 0,282
Tezina (>70/<70 kg) 924 | 1,03 | 0,78-1,35 | 0,841
Visina (>1,68/<1,68 m) 924 | 0,90 | 0,68-1,18 | 0,437
BMI (>25/<25 kg/m?) 924 | 0,90 | 0,69-1,19 | 0,463
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Multivarijantna logisticka regresiona analiza

U tabeli 132 su prikazani rezultati MLRA za obelezja posmatranja za obolele od
PTMC i njihove kontrole koja su bila znaCajna na nivou p<0,10 sa najnizom
kompletnos¢u podataka za varijablu krvna grupa AB (67%). Varijabla retrosternalna
propagacija nije ukljuena u analizu zbog teoretske neosnovanosti i nemogucnosti
tumacenja rezultata. Podatak o limfomu i viSe ¢lanova familije sa karcinomom Stitaste
Zlezde takode nije ukljuc¢ena zbog malog broja ispitanika sa ovim obelezjem (samo po 5),
a varijabla tireoglobulin nije uklju¢ena zbog visoke nekompletnosti podataka (samo
53%).

Prema rezultatima MLRA nezavisni faktor rizika za PTMC kod operisanih od
benignog oboljenja Stitaste zlezde je opseznija operacija (OR 1,52, 95% CI 1,05-2,20,
p<0,05), dok su nezavisni protektivni faktori za PTMC veca tezina Stitaste Zlezde (OR
0,67, 95% CI 0,48-0,94, p<0,05) i krvna grupa AB (OR 0,44, 95% CI 0,21-0,89, p<0,05).

Tabela 132. Rezultati MLRA za obelezja posmatranja za obolele od PTMC i njihove
kontrole (p<0,10, N=67%-100%)

Varijabla N OR 95% ClI p
Tip operacije (TT/HT) 1209 1,52 1,05-2,20 | 0,026
Ukupna tezina Stitaste zlezde (>35/<35 Q) 1149 0,67 0,48-0,94 0,019
DuzZina trajanja bolesti (>10/<10 godina) 1209 0,78 0,56-1,10 0,156
TSH medijana (>0,95/<0,95 mU/L) 1102 1,30 0,94-1,79 | 0,109

Sadasnje prebivaliSte na endemskom
podrucju (Da/Ne)
Krvna grupa AB (Da/Ne) 807 0,44 0,21-0,89 | 0,023

1209 1,74 0,96-3,17 | 0,069

U tabeli 133 su prikazani rezultati MLRA za varijable koje imaju kompletnost
podataka preko 91%. U ovaj model MLRA nije ukljuCena varijabla retrosternalna
propagacija iz ve¢ pomenutih razloga. Prema rezultatu ove MLRA nezavisni faktor rizika
za PTMC kod operisanih od benignog oboljenja Stitaste Zlezde je opseznija operacija (OR
1,51, 95% CI 1,10-2,05, p<0,05) i podatak o sadasnjem prebivaliStu na endemskom
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podruc¢ju (OR 1,68, 95% CI 1,07-2,62, p<0,05), dok je nezavisni protektivni faktor za
PTMC veca tezina stitaste zlezde (OR 0,65, 95% CI 0,50-0,86, p<0,05).

Tabela 133. Rezultati MLRA za obelezja posmatranja za obolele od PTMC i njihove

kontrole (p<0,10, N>90%)

Varijabla N OR 95% ClI p

Tip operacije (TT/HT) 1209 | 1,51 1,10-2,05 0,010
Ukupna tezina Stitaste zlezde (>35/<35g) 1149 | 0,65 0,50-0,86 0,003
DuzZina trajanja bolesti (>10/<10 godina) 1209 0,76 0,58-1,01 0,062
TSH medijana (>0,95/<0,95mU/L) 1102 | 1,27 0,98-1,66 | 0,072
SadaSnje prebivaliSte na endemskom

. 1209 | 1,68 1,07-2,62 | 0,024
podrucju (Da/Ne)
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4.4 Anamnesti¢ka studija osoba operisanih zbog polinodozne strume

U grupi ispitanika sa polinodoznom strumom je bilo 121 obolelih sa PTMC i

duplo vise kontrola (242) §to ¢ini ukupno 363 ispitanika.

Pol

Na tabeli 134 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i njihovih kontrola
prema polu kod osoba operisanih zbog polinodozne strume. Izmedu obolelih od PTMC i

kontrola nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na pol.

Tabela 134. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume prema polu

Oboleli Kontrole Ukupno
Po! n % n % n %
Muskarci 15 12,4 30 12,4 45 12,4
Zene 106 87,6 212 87,6 318 87,6
Ukupno 121 100 242 100 363 100
Napomena Nema nedostajucih podataka, mecovani po polu sluc¢ajno
Uzrast

Na tabeli 135 je prikazana aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost uzrasta obolelih od PTMC i
njihovih kontrola (u godinama), kod osoba operisanih zbog polinodozne strume. Prema
K-S testu nije utvrdena normalna raspodela podataka (p<0,001) te je koriS¢ena medijana
kao mera centralne tendencije. Najmladi ispitanik je imao 15 godina, dok je najstariji
imao 81 godinu. Prosecna godina starosti ispitanika je bila priblizno 55 godina, a prema

medijani 57 godine.
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Tabela 135. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,

minimalna i maksimalna vrednost uzrasta obolelih od PTMC i njihovih kontrola, kod

osoba operisanih zbog polinodozne strume (u godinama)

AS SD

Medijana

IQR25.75

Minimalna

Maksimala

NP

54,8 13,3

57,0

46,0-64,0

15

81

0

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

Na tabeli 136 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i njihovih kontrola

prema starosnim grupama kod osoba operisanih zbog polinodozne strume. Najvise

obolelih ima u starosnoj grupi 61-70, dok je kontrola najvise bilo u starosnoj grupi 51-60

godina. Izmedu obolelih od PTMC i kontrola nije postojala statisti¢ki znacajna razlika u

odnosu na starosnu grupu kod osoba operisanih zbog polinodozne strume.

Tabela 136. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume prema starosnim grupama

Oboleli Kontrole Ukupno
Starosne grupe
n % n % n %

<20 1 0,8 4 1,7 5 1,4
21-30 4 3,3 8 3,3 12 3,3
31-40 15 12,4 26 10,7 41 11,3
41-50 21 17,4 48 19,8 69 19,0
51-60 28 23,1 68 28,1 96 26,4
61-70 36 29,8 61 25,2 97 26,7
71-80 15 12,4 26 10,7 41 11,3
80+ 1 0,8 1 0,4 2 0,6
Ukupno 121 100 242 100 363 100
=2,68 p=0,913

Napomena Nema nedostaju¢ih podataka
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Na tabeli 137 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih

zbog polinodozne strume koristeci starosne grupe prema TNM Kklasifikaciji stadijuma

bolesti za WDTC. Izmedu obolelih od PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume nije postojala statisticki znacajna razlika prema uzrastu.

Tabela 137. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume prema starosnim grupama <45 i >45 godina

Starosne grupe Oboleli Kontrole Ukupno
prema TNM n % n % n %
<45 godina 31 25,6 56 23,1 87 24,0
>45 godina 90 74,4 186 76,9 276 76,0
Ukupno 121 100 242 100 363 100
$*=0,27 p=0,602 OR=0,87 95% CI 0,53-1,45
Napomena Nema nedostajucih podataka

OpseZnost operacije

Na tabeli 138 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i njihovih kontrola u

odnosu na opseznost operacije kod operisanih zbog polinodozne strume. Izmedu obolelih

od PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne strume nije postojala statisticki

znacajna razlika u odnosu na opseznost operacije.

Tabela 138. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne strume

prema opseznosti operacije

OpsezZnost Oboleli Kontrole Ukupno

operacije n % n % n %
HT 23 19,0 66 27,3 89 24,5
TT 98 81,0 176 72,7 274 75,5
Ukupno 121 100 242 100 363 100
v’*=2,98 p=0,084 OR=1,60 95% CI1 0,94-2,73
Napomena Nema nedostajuc¢ih podataka
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Tezina Stitaste Zlezde

U tabeli 139 su prikazane aritmeti¢ka sredina, standardna devijacija, medijana,

interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost ukupne tezine Stitaste zlezde kod

obolelih od PTMC i kontrola, kod osoba operisanih zbog polinodozne strume. Prema K-

S testu nije utvrdena normalna raspodela podataka (p<0,001) te je koris¢ena medijana kao

mera centralne tendencije. Prosecna tezina Stitaste zlezde je bila 63,5 grama, dok je

medijana bila 41 gram.

Tabela 139. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,

minimalna i maksimalna vrednost ukupne tezine Stitaste zlezde kod obolelih od PTMC i

njihovih kontrola kod osoba operisanih zbog polinodozne strume (u gramima).

AS

SD

Medijana

IQR25.75

Minimalna

Maksimala

NP

63,5

64,2

41,0

24,0-78,0

2,0

563,0

12

od 25, do 75, percentila, NP — Nedostajuéi podaci

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

U tabeli 140 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i kontrola, kod osoba

operisanih zbog polinodozne strume, u odnosu na ukupnu tezinu Stitaste Zlezde prema

medijani (41 gram). Oboleleli sa PTMC su statisticki znacajno rede imali vecu teZinu

Stitaste zlezde u odnosu na kontrole (OR 0,57, p<0,05).

Tabela 140. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume prema ukupnoj tezini Stitaste zlezde (41 gram)

Oboleli Kontrole Ukupno
Tezina Stitaste zlezde
n % n % n %
<41g 72 59,5 105 45,7 177 50,4
>41g 49 40,5 125 54,3 174 49,6
Ukupno 121 100 230 100 351 100
¥*=6,09 p=0,018 OR=0,57 95% CI 0,37-0,89

Nedostajuéi podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 3,3% ispitanika
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Retrosternalna propagacija Stitaste Zlezde

U tabeli 141 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih

zbog polinodozne strume u odnosu na prisustvo retrosternalne propagacije. Oboleleli sa

PTMC, kod osoba operisanih zbog polinodozne strume, su statisti¢ki znacajno rede imali

retrosternalnu propagaciju stitaste zlezde u odnosu na kontrole (OR 0,52, p<0,05).

Tabela 141. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume prema prisustvu retrosternalne propagacije

Retrosternalna Oboleli Kontrole Ukupno
propagacija n % n % n %
Ne 102 84,3 178 73,6 280 77,1
Da 19 15,7 64 26,4 83 22,9
Ukupno 121 100 242 100 363 100
¥*=5,28 p=0,022 OR=0,52 95% C10,29-0,91
Napomena Nema nedostaju¢ih podataka

Recidivantna struma

Tabela 142. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume prema prisustvu recidivantne strume

Recidivantna Oboleli Kontrole Ukupno
struma n % n % n %
Ne 112 92,6 221 91,3 333 91,7
Da 9 7,4 21 8,7 30 8,3
Ukupno 121 100 242 100 363 100
v*=0,16 p=0,686 OR=0,85 95% C10,38-1,91
Napomena Nema nedostaju¢ih podataka

U tabeli 142 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i kontrola u odnosu na

prisustvo recidivantne strume kod osoba operisanih zbog polinodozne strume. Izmedu
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obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne strume, nije postojala

statistiCki znacajna razlika u odnosu na prisustvo recidivantne strume.

Duzina trajanja bolesti (osnovnog oboljenja)

U tabeli 143 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost ukupne duzine trajanja bolesti
osnovnog oboljenja (u godinama), kod obolelih od PTMC i njihovih kontrola, kod
operisanih zbog polinodozne strume. Prema K-S testu nije utvrdena normalna raspodela
podataka (p<0,001). Prose¢na duzina trajanja bolesti je bila 9,5 godina, dok je medijana
bila 6,0 godina.

Tabela 143. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,

minimalna i maksimalna vrednost ukupne duzine trajanja bolesti osnovnog oboljenja,

kod obolelih od PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne strume (u godinama)
AS SD Medijana | IQR2s.75 | Minimalna | Maksimala NP
9,5 9,8 6,0 2,0-13,0 1 61 0

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg
od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuci podaci

Tabela 144. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume prema duzini trajanja bolesti osnovnog oboljenja.

Duzina trajanja Oboleli Kontrole Ukupno
boelsti n % n % n %
<10 godina 91 75,2 149 61,6 240 66,1
> 10 godina 30 24,8 93 38,4 123 33,9
Ukupno 121 100 242 100 363 100
¥*=6,70 p=0,010 OR=0,53 95% C1 0,32-0,86
Napomena Nema nedostajucih podataka

U tabeli 144 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

polinodozne strume prema duzini trajanja bolesti osnovnog oboljenja. Koris¢en je
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desetogodisnji period, a ne vrednost medijane, kako bi se pokazao uticaj dugogodisnje
strume. Oboleli sa PTMC su statisti¢ki znacajno rede imali dugogodiSnju strumu nego

kontrole operisane zbog polinodozne strume (OR 0,53, p<0,05).

Preoperativna primena radiojoda

Prikaz distribucije obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne
strume prema preoperativnoj primeni radiojodom nije moguéa obzirom da se kod ovog

tipa oboljenja ne koristi radiojod.

Tireo stimuliraju¢i hormon (TSH)

U tabeli 145 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost TSH (mU/L) kod obolelih sa
PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne strume. Prema K-S testu nije utvrdena
normalna raspodela podataka (p<0,001). Vrednost TSH kod obolelih sa PTMC i kontrola
operisanih zbog polinodozne strume prema medijani je 0,83 mU/L.

Tabela 145. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost TSH kod obolelih sa PTMC i kontrola operisanih

zbog polinodozne strume (mU/L)

AS

SD

Medijana

IQR25-75

Minimalna

Maksimala

NP

1,11

1,44

0,83

0,38-1,40

0,00

17,6

40

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg
od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

U tabeli 146 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
polinodozne strume prema referentnim vrednostima za TSH (0,4 do 4,0 mU/L). Izmedu
obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne strume, nije postojala

statisticki znaCajna razlika u odnosu na referentnu vrednost TSH.
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Tabela 146. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume prema referentnim vrednostima za TSH (0,4 do 4,0 mU/L)

Oboleli Kontrole Ukupno
TSH
n % n % n %

<0,4 mU/L 21 20 67 30,7 88 27,2
0,4-4,0 mU/L 82 78,1 148 67,9 230 71,2
> 4,0 mU/L 2 19 3 1,4 5 1,5
Ukupno 105 100 218 100 323 100
1°=4,16 p=0,125

Nedostajuéi podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 11% ispitanika

U tabeli 147 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

polinodozne strume prema vrednosti medijane TSH (0,83 mU/L). Izmedu obolelih sa

PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne strume, nije postojala statisticki znacajna

razlika u odnosu na vrednost medijane TSH.

Tabela 147. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume prema vrednosti medijane TSH (0,83 mU/L)

Oboleli Kontrole Ukupno
TSH

n % n % n %
<0,83 mU/L 48 45,7 114 52,3 162 50,2
> 0,83 mU/L 57 54,3 104 47,7 161 49,8
Ukupno 105 100 218 100 323
v*=1,23 p=0,268 OR=1,30 95% C10,81-2,08
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 11% ispitanika

Antitela na TSH receptore (TrAb)

U tabeli 148 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,

interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost Tr-Ab (IU/L) kod obolelih sa

PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne strume. Prema K-S testu nije utvrdena
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normalna raspodela podataka (p<0,001). Obzirom da se ova analiza ne koristi rutinski
kod pacijenata sa polinodoznom strumom podatak o ovoj varijabli nedostaje kod 87,1%

ispitanika sa polinodoznom strumom te nije dalje analizirana.

Tabela 148. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost Tr-Ab kod obolelih sa PTMC i kontrola operisanih
zbog polinodozne strume (1U/L)

AS SD Medijana | IQR2s.75 | Minimalna | Maksimala NP
0.60 0.41 0.43 0.30-0.90 0.1 2.0 316

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

Antitela na tireoperoksidazu (At-TPO)

U tabeli 149 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost At-TPO kod obolelih sa PTMC i
kontrola operisanih zbog polinodozne strume. Prema K-S testu nije utvrdena normalna
raspodela podataka (p<0,001). Obzirom da se ova analiza ne koristi rutinski kod
pacijenata sa polinodoznom strumom podatak o ovoj varijabli nedostaje kod 46,3%
ispitanika sa polinodoznom strumom.

Tabela 149. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost At-TPO kod obolelih sa PTMC i kontrola operisanih
zbog polinodozne strume (1U/ml)

AS SD Medijana | IQR2s.75 | Minimalna | Maksimala NP
38,3 92,3 10,0 1,8-24,3 0,01 692,0 168

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg
od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

U tabeli 150 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
polinodozne strume prema vrednosti referentne vrednosti At-TPO (35,0 IU/mL). Izmedu
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obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne strume, nije postojala

statisticki znacajna razlika prema referentnoj vrednosti At-TPO.

Tabela 150. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne
strume prema referentnoj vrednosti za At-TPO (35,0 IU/mL)

Oboleli Kontrole Ukupno
At-TPO
n % n % n %
<35,0 IU/ml 44 74,6 109 80,1 153 78,5
> 35,0 1U/ml 15 25,4 27 19,9 42 21,5
Ukupno 59 100 136 100 195 100
v*=0,76 p=0,385 OR=1,38 95% C10,67-2,83
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 46,3% ispitanika

Tireoglobulin (Tg)

U tabeli 151 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost Tg (ug/L) kod obolelih od PTMC
I njihovih kontrola operisanih zbog polinodozne strume. Prema K-S testu nije utvrdena
normalna raspodela podataka (p<0,001). Kod pacijenata sa polinodoznom strumom se ne

odreduje rutinski Tg te samim time nedostaje 47,7% podataka za ovu varijablu.

Tabela 151. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost Tg (pg/L) kod obolelih od PTMC i njihovih kontrola
operisanih zbog polinodozne strume

AS SD Medijana IQR25.75 Minimalna | Maksimala NP
140,2 182,7 86,0 27,0-180,1 0,2 1000,0 173

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg
od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

U tabeli 152 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

polinodozne strume prema referentnoj vrednosti za Tg (40,0 ug/L). Izmedu obolelih sa
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PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne strume, nije postojala statisticki znacajna

razlika u odnosu na referentnu vrednost Tg.

Tabela 152. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume prema referentnoj vrednosti za Tg (40,0 pg/L)

Oboleli Kontrole Ukupno
10 n % n % n %
< 40,0 pg/L 22 40,0 45 33,3 67 35,3
> 40,0 pg/L 33 60,0 90 66,7 123 64,7
Ukupno 55 100 135 100 190 100
v*=0,76 p=0,383 OR=0,75 95% C10,39-1,43

Nedostaju¢i podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 47,7% ispitanika

U tabeli 153 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

polinodozne strume prema vrednosti medijane Tg (86,0 ug/L). Izmedu obolelih sa PTMC

1 kontrola operisanih zbog polinodozne strume, nije postojala statisticki znacajna razlika

u odnosu na vrednost medijane Tg.

Tabela 153. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume prema medijani Tg (86,0 pg/L)

Oboleli Kontrole Ukupno
E n % n % n %
< 86,0 pg/L 31 56,4 64 47,4 95 50,0
> 86,0 pg/L 24 43,6 71 52,6 98 50,0
Ukupno 55 100 135 100 190 100
v*=1,25 p=0,263 OR=0,70 95% CI 0,37-1,31

Nedostajuci podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 47,7% ispitanika
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Antitela na tireoglobulin (At-Tg)

U tabeli 154 su prikazane aritmeti¢ka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost At-Tg (IU/mL) kod obolelih od
PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog polinodozne strume. Prema K-S testu nije
utvrdena normalna raspodela podataka (p<0,001). Kod pacijenata sa polinodoznom
strumom se rutinski ne odreduje At-Tg te samim time nedostaje 44,9% podataka za ovu

varijablu.

Tabela 154. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost At-Tg (IU/mL) kod obolelih od PTMC i njihovih
kontrola operisanih zbog polinodozne strume

AS SD Medijana IQR25.75 Minimalna | Maksimala NP
68,6 221,6 20,0 9,7-31,2 0,10 2475,0 163

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg
od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuci podaci

U tabeli 155 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
polinodozne strume prema referentnoj vrednosti At-Tg (20,0 IU/mL). Izmedu obolelih sa
PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne strume, nije postojala statisticki znacajna

razlika prema referentnoj vrednost At-Tg.

Tabela 155. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume prema referentnoj vrednosti At-Tg (20,0 1U/mL)

Oboleli Kontrole Ukupno
At-Tg
n % n % n %
<20,0 IU/mL 45 70,3 77 56,6 122 61,0
> 20,0 IU/mL 19 29,7 59 43,4 78 39,0
Ukupno 64 100 136 100 200 100
v*=3,43 p=0,064 OR=0,55 95% C10,29-1,04
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 44,9% ispitanika
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Zivot na endemskom podruéju u sada¥njosti i detinjstvu

U tabeli 156 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

polinodozne strume koji imaju sadasnje prebivaliSte u endemskom podrucju u odnosu na

to da li su ziveli u detinjstvu na endemskom podrucju. Ispitanici koji imaju sadasnje

prebivaliSte u endemskom podrucju su visoko statisticki znacajno ceSce zivela u

endemskom podrucju u detinjstvu. Ovi ispitanici imaju 158 puta vecu Sansu da su ziveli

u detinjstvu na endemskom podrucju (OR 157,70, p<0,001).

Tabela 156. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume koji imaju sadasnje prebivaliSte u endemskom podruc¢ju u odnosu na to da li su

ziveli u detinjstvu na endemskom podrucju

Endemsko podrucje u detinjstvu
Sadasnje prebivaliste u Ukupno
Da Ne
endemskom podrucju
n % n % n %
Ne 15 44,1 249 99,2 264 92,6
Da 19 55,9 2 0,8 21 7,4
Ukupno 34 100 251 100 285 100
¥*=133,12 p=0,000 OR=157,70 95% CI 33,56-741,07
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 21,5% ispitanika

Tabela 157. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume prema sadasnjem prebivalistu na endemskom podrucju

Sadasnje prebivaliste u Oboleli Kontrole Ukupno
endemskom podrucju n % n % n %
Ne 109 90,1 226 93,4 335 92,3
Da 12 9,9 16 6,6 28 7,7
Ukupno 121 100 242 100 363 100
v*=1,24 p=0,266 OR=1,56 95% C10,71-3,40

Nedostajuci podaci

Nema nedostaju¢ih podataka
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U tabeli 157 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
polinodozne strume prema sadasnjem prebivaliStu na endemskom podrucju. Izmedu
obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne strume, nije postojala
statisticki znaCajna razlika u odnosu na podatak o sadasnjem prebivaliStu na endemskom

podrudju.

U tabeli 158 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
polinodozne strume prema Zivotu na endemskom podrucju u detinjstvu. Izmedu obolelih
sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne strume, nije postojala statistic¢ki

znacajna razlika u odnosu na podatak o zivotu na endemskom podruc¢ju u detinjstvu.

Tabela 158. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume prema zivotu na endemskom podrucju u detinjstvu

Zivot na endemskom Oboleli Kontrole Ukupno
podrucju u detinjstvu n % n % n %
Ne 84 89,4 167 87,4 251 88,1
Da 10 10,6 24 12,6 34 11,9
Ukupno 94 100 191 100 285 100
¥>=0,22 p=0,637 OR=0,83 95% C10,38-1,81
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 21,5% ispitanika

U tabeli 159 je prikazana aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost, kod obolelih sa PTMC i njihovih
kontrola operisanih zbog polinodozne strume, za duzinu zivota na endemskom podrucju
u detinjstvu, za pacijente koji su ziveli na endemskom podrucju u detinjstvu (ukupno 26
ispitanika, od kojih za osam ovaj podatak nedostaje). Prema K-S testu nije utvrdena
normalna raspodela podataka (p<0,05). Duzina zivota na endemskom podrucju u

detinjstvu je prema medijani bila preko 20 godina.
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Tabela 159. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost duzine zivota na endemskom podrucju u detinjstvu,
kod obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne strume koje su zivele na

takvom podrucju

AS SD Medijana IQR25.75 Minimalna | Maksimala NP
33,6 23,1 23,5 16,0-54,2 1 72 8

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostaju¢i podaci

U tabeli 160 je prikazans distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
polinodozne strume prema duzini zivota na endemskom podrucju u detinjstvu prema
pribliznoj vrednosti medijane (23 godine). Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola
operisanih zbog polinodozne strume nije postojala statisti¢ki znacajna razlika u odnosu

na duzinu zivota na endemskom podrucju u detinjstvu.

Tabela 160. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume prema duzini zivota na endemskom podrucju u detinjstvu

Duzina zivota na Oboleli Kontrole Ukupno
endemskom podrucju
u detinjstvu " * " " " %

< 23 godine 88 95,7 176 95,1 264 95,3
> 23 godine 4 4,3 9 4,9 13 4,7
Ukupno 92 100 185 100 277 100
¥*=0,04 p=0,848 OR=0,89 95% CI 0,27-2,97
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,7% ispitanika
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Pozitivna licna anamneza za maligne bolesti

U tabeli 161 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola
operisanih zbog polinodozne strume u odnosu na pozitivnu liénu anamnezu za malignitet
druge lokalizacije. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne
strume nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na pozitivnu licnu anamnezu

za malignitet druge lokalizacije.

Tabela 161. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

polinodozne strume prema pozitivnoj licnoj anamnezi za malignitet druge lokalizacije

Li¢na anamneza - Oboleli Kontrole Ukupno
malignitet druge
lokalizacije " % " % " %

Ne 86 92,5 179 93,7 265 93,3
Da 7 7,5 12 6,3 19 6,7
Ukupno 93 100 191 100 284 100
v*=0,16 p=0,694 OR=1,21 95% C1 0,46-3,19
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 21,8% ispitanika

U tabeli 162 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola
operisanih zbog polinodozne strume u odnosu na lokalizaciju maligniteta iz li¢ne
anamneze. [zmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne strume nije
postojala statisti¢ki znacajna razlika u odnosu na lokalizaciju maligniteta iz licne

anamneze.

U tabeli 163 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola
operisanih zbog polinodozne strume u odnosu pozitivnu licnu anamnezu za limfom.
Izmedu obolelih sa PTMC 1 kontrola operisanih zbog polinodozne strume nije postojala

statisticki znacajna razlika u odnosu na pozitivnu liénu anamnezu za limfom.
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Tabela 162. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume u odnosu na lokalizaciju maligniteta iz licne anamneze

Malignitet druge Oboleli Kontrole Ukupno
lokalizacije n % n % n %

Nema 86 92,5 179 93,7 265 93,3
Dojka 1 1,1 6 3,1 7 2,5
Grli¢ materice 1 1,1 3 1,6 4 1,4
Limfom 2 2,2 1 0,5 3 1,1
Jajnik 1 1,1 1 0,5 2 0,7
Prsljen ili Svanom 1+1 2,2 0 0 2 0,7
Mozak 0 0 1 0,5 1 0,4
Ukupno 93 100 191 100 284 100
¥=17,64 p=0,366
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 21,8% ispitanika

Tabela 163. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

polinodozne strume u odnosu na pozitivnu liénu anamnezu za limfom

] Oboleli Kontrole Ukupno
Limfom
n % n % n %

Ne 91 97,8 190 99,5 281 98,9
Da 2 2,2 1 0,5 3 1,1
Ukupno 93 100 191 100 284 100
v*=1,58 p=0,208 OR=4,18 95% ClI 0,37-46,65
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 21,8% ispitanika

Pozitivna porodi¢na anamneza za karcinom Stitaste Zlezde

U tabeli 164 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
polinodozne strume prema porodi€noj anamnezi za karcinom S§titaste Zlezde. Izmedu
obolelih sa PTMC 1 kontrola operisanih zbog polinodozne strume nije postojala statisti¢ki

znacajna razlika prema pozitivnoj porodi¢noj anamnezi za karcinom Stitaste zlezde.
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Tabela 164. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

polinodozne strume prema pozitivnoj porodi¢noj anamnezi za karcinom S§titaste zlezde

Porodi¢na anamneza - Oboleli Kontrole Ukupno
karcinom Stitaste zlezde n % n % n %
Ne 89 95,7 186 97,4 275 96,8
Da 4 43 5 2,6 9 3,2
Ukupno 93 100 191 100 284 100
Fiser p=0,481 OR 1,67 95% C10,44-6,38

Nedostajuéi podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 21,8% ispitanika

U tabeli 165 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

polinodozne strume prema ¢lanu familije sa karcinomom Stitaste zlezde. Izmedu obolelih

sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne strume nije postojala statisticki

znacajna razlika u odnosu ¢lana familije sa karcinomom Stitaste zlezde

Tabela 165. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

polinodozne strume prema ¢lanu familije sa karcinomom Stitaste zlezde

Clan familije sa Oboleli Kontrole Ukupno
karcinomom Stitaste

Slezde n % n % n %
Niko 89 95,7 186 97,4 275 96,8
Majka 1 11 1 0,5 2 0,7
Otac 0 0 3 1,6 3 11
Sestra 0 0 1 0,5 1 0,4
Brat 0 0 0 0 0 0
Vise ¢lanova 3 3,2 0 0 3 1,1
Ukupno 93 100 191 100 284 100
1?=8,40 p=0,078

Nedostajuci podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 21,8% ispitanika
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Obzriom da je najvec¢i broj obolelih sa PTMC imalo vise od jednog ¢lana familije

sa karcinomom S§titaste zlezde ova varijabla je posebno analizirana. Rezultati su prikazani

u tabeli 166. Obzirom da nije postojala nijedna kontrola sa ovim podatkom rezultat ove

analize treba uzeti sa rezervom (OR 0,32, p<0,05).

Tabela 166. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume prema podatku o vise od jednog ¢lana familije sa karcinomom S$titaste zlezde

Vise ¢lanova familije Oboleli Kontrole Ukupno

sa karcinomom

Stitaste zlezde " " " & " &
Ne 90 96,8 191 100 281 98,9
Da 3 3,2 0 0 3 1,1
Ukupno 93 100 191 100 284 100
Fiser p=0,034 OR=0,32 95% C10,27-0,38
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 21,8% ispitanika

Jonizujuée zracenje

Tabela 167. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume prema izloZenosti jonizuju¢em zrac¢enju

Izlozenost Oboleli Kontrole Ukupno
jonizuju¢em zracenju n % n % n %
Ne 85 91,4 186 97,4 271 95,4
Da 8 8,6 5 2,6 13 4,6
Ukupno 93 100 191 100 284 100
¥*=5,13 p=0,024 OR=3,50 95% C1 1,11-11,02

Nedostajuéi podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 21,8% ispitanika

U grupi pacijenata sa polinodoznom strumom 13 (4,6%) ispitanika bilo je izloZeno

jonizujuéem zracenju (u terapijske svrhe ili kao profesionalna izloZenost). Distribucija

obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog polinodozne strume u odnosu na
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podatak o izlozenosti jonizujuéem zracenju prikazana je u tabeli 167. Oboleli sa PTMC
su u odnosu na kontrole statisti¢ki znacajno ¢esce bili izloZeni jonizuju¢em zracenju (OR

3,50, p<0,05).

IzloZenost hemijskim jedinjenjima i teSkim metalima

U grupi pacijenata sa polinodoznom strumom 17 (6.0%) ispitanika je bilo
izloZeno hemijskim jedinjenjima i teSkim metalima (profesionalna izloZenost). U tabeli
168 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne
strume prema izloZenosti hemijskim jedinjenjima i teSkim metalima. Izmedu obolelih sa
PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne strume nije postojala statisti¢ki znacajna

razlika prema izloZenosti hemijskim jedinjenjima i teSkim metalima.

Tabela 168. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume prema izlozenosti hemijskim jedinjenjima i teSkim metalima

IzloZenost hemijskim Oboleli Kontrole Ukupno
jedinjenjima 1 teSkim

metalima " ” " ” " %
Ne 85 91,4 182 95,3 267 94,0
Da 8 8,6 9 4,7 17 6,0
Ukupno 93 100 191 100 284 100
v*=1,68 p=0,195 OR=1,90 95% C10,71-5,10
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod % ispitanika

PoviSen krvni pritisak (hipertenzija)

U grupi pacijenata sa polinodoznom strumom 143 (50,4%) ispitanika je imalo
hipertenziju. U tabeli 169 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola
operisanih zbog polinodozne strume u odnosu na podatak o postojanju hipertenzije.
Izmedu obolelih i kontrola operisanih zbog polinodozne strume nije postojala statisticki

znacajna razlika u odnosu na podatak o hipertenziji u licnoj anamnezi
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Tabela 169. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

polinodozne strume prema hipertenziji

Oboleli Kontrole Ukupno
HTA
n % n % n %

Ne 46 49,5 95 49,7 141 49,6
Da 47 50,5 96 50,3 143 50,4
Ukupno 93 100 191 100 284 100
¥*=0,002 p=0,965 OR=1,01 95% CI 0,62-1,66
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 21,8% ispitanika

Dijabetes tip 2

U grupi pacijenata sa polinodoznom strumom 49 (17,3%) pacijenata je imalo

dijabetes tip 2. U tabeli 170 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola

operisanih zbog polinodozne strume prema podatku o dijabetesu tip 2. Izmedu obolelih i

kontrola operisanih zbog polinodozne strume nije postojala statisticki zna¢ajna razlika u

odnosu na podatak o dijabetesu tip 2 u li¢noj anamnezi.

Tabela 170. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

polinodozne strume u odnosu na podatak o dijabetesu tip 2 u li¢noj anamnezi

- ) Oboleli Kontrole Ukupno
Dijabetes tip 2
n % n % n %
Ne 77 82,8 158 82,7 235 82,7
Da 16 17,2 33 17,3 49 17,3
Ukupno 93 100 191 100 284 100
x*=0,00 p=0,988 OR=0,995 95% CI1 0,52-1,92

Nedostajuci podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 21,8% ispitanika

U tabeli 171 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

polinodozne strume prema korisS¢enju Metformina ili kombinaciju sa Metforminom u
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strume nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na koris¢enje Metformina ili

kombinaciju sa Metforminom u terapiji dijabetesa tip 2

Tabela 171. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume prema koris¢enju Metformina u terapiji dijabetesa tip 2

) Oboleli Kontrole Ukupno
Metformin
n % n % n %

Ne 1 6,2 3 10,0 4 8,7
Da 15 93,8 27 90,0 42 91,3
Ukupno 16 100 30 100 46 100
x*=0,18 p=0,667 OR=1,67 95% CI0,16-17,47

o _ Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 6,1% ispitanika koji
Nedostajuéi podaci o

imaju dijabetes

U tabeli 172 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

polinodozne strume u odnosu na kori$éenje insulina ili kombinacije sa insulinom u

strume nije postojala statisticki znacajna razlika prema podatku o koriS¢enju insulina.

Tabela 172. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume prema koriS¢enju insulina ili kombinacije sa insulinom u terapiji dijabetesa tip 2

Oboleli Kontrole Ukupno
Insulin
n % n % n %

Ne 14 87,5 27 90,0 41 89,1
Da 2 12,5 3 10,0 5 10,9
Ukupno 16 100 30 100 46 100
¥*=0,07 p=0,795 OR=1,29 95% C10,19-8,61

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 6,1% ispitanika koji
Nedostajuci podaci S

imaju dijabetes
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Lecena anemija

Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog polinodozne

strume prema podatku u li¢noj anamnezi o leCenju anemije je prikazano u tabeli 173.

Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne strume nije postojala

statisticki znacajna razlika u odnosu na podatak u licnoj anamnezi o leCenju anemije.

Tabela 173. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

polinodozne strume u odnosu na podatak u li¢noj anamnezi o leCenju anemije

- Oboleli Kontrole Ukupno
Anemija
n % n % n %

Ne 79 84,9 158 82,7 237 83,5
Da 14 15,1 33 17,3 47 16,5
Ukupno 93 100 191 100 284 100
¥?*=0,22 p=0,636 OR=0,85 95% C10,43-1,68
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 21,8% ispitanika

Hemioterapija

Tabela 174. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

polinodozne strume prema podatku o primanju hemioterapije iz bilo kog razloga

) - Oboleli Kontrole Ukupno
Hemioterapija
n % n % n %
Ne 91 97,8 187 97,9 278 97,9
Da 2 2,2 4 2,1 6 2,1
Ukupno 93 100 191 100 284 100
x*=0,001 p=0,975 OR=1,03 95% C1 0,18-5,71

Nedostajuci podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 21,8% ispitanika

Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog polinodozne

strume prema podatku u li¢noj anamnezi o primanju hemioterapije iz bilo kog razloga je
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prikazano u tabeli 174. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne
strume nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na podatak u li¢noj anamnezi

o0 primanju hemioterapije iz bilo kog razloga.

Krvna grupa i Rh faktor

U tabeli 175 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
polinodozne strume u odnosu na ABO tip krvne grupe. Izmedu obolelih sa PTMC i
kontrola operisanih zbog polinodozne strume nije postojala statisticki znacajna razlika u

odnosu na ABO tip krvne grupe.

Tabela 175. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne
strume u odnosu na ABO tip krvne grupe

Oboleli Kontrole Ukupno
Krvna grupa - % - % - %

Nulta 30 38,5 56 34,1 86 35,5
A 29 37,2 67 40,9 96 39,7
B 16 20,5 30 18,3 46 19,0
AB 3 3,8 11 6,7 14 5,8
Ukupno 78 100 164 100 242 100
=134 p=0,719

Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 33,3% ispitanika

U tabeli 176 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
polinodozne strume u odnosu na AB tip krvne grupe. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola
operisanih zbog polinodozne strume nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu

na AB tip krvne grupe.

U tabeli 177 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola
operisanih zbog polinodozne strume u odnosu na O krvnu grupu ispitanika. Izmedu
obolelih sa PTMC 1 kontrola operisanih zbog polinodozne strume nije postojala statisti¢ki

znacCajna razlika u odnosu na O krvnu grupu ispitanika.
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Tabela 176. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume u odnosu na AB tip krvne grupe

Oboleli Kontrole Ukupno
Krvna grupa AB
n % n % n %

Ne 75 96,2 153 93,9 238 94,2
Da 3 3,8 11 6,7 14 58
Ukupno 78 100 164 100 242 100
¥*=0,79 p=0,373 OR=0,56 95% C10,15-2,05
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 33,3% ispitanika

Tabela 177. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume u odnosu na O tip krvne grupe

Oboleli Kontrole Ukupno
Krvna grupa 0
n % n % n %

Ne 48 61,5 108 65,9 156 64,5
Da 30 38,5 56 34,1 86 35,5
Ukupno 78 100 164 100 242 100
v*=0,43 p=0,512 OR=1,20 95% CI1 0,69-2,11
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 33,3% ispitanika

Tabela 178. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume u odnosu na rezuz faktor ispitanika

Oboleli Kontrole Ukupno
Rezuz faktor
n % n % n %
Negativan 14 18,7 24 14,9 38 16,1
Pozitivan 61 81,3 137 85,1 198 83,9
Ukupno 75 100 161 100 236 100
¥*=0,54 p=0,464 OR=0,76 95% CI 0,37-1,58

Nedostaju¢i podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 35,0% ispitanika
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U tabeli 178 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

polinodozne strume u odnosu na rezuz faktor ispitanika. Izmedu obolelih sa PTMC i

kontrola operisanih zbog polinodozne strume nije postojala statisticki znacajna razlika

prema rezuz faktoru ispitanika.

Pusacki status

U tabeli 179 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola

operisanih zbog polinodozne strume u odnosu na pusacki status ispitanika. Izmedu

obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne strume nije postojala statisticki

znacajna razlika u odnosu na pusacki status.

Tabela 179. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

polinodozne strume u odnosu na pusacki status ispitanika

Oboleli Kontrole Ukupno
Pusacki status
n % n % n %

Nepusad 53 57,0 106 55,8 159 56,2
Bivsi pusac 19 20,4 35 18,4 54 19,1
Pusac 21 22,6 49 25,8 70 24,7
Ukupno 93 100 190 100 283 100
v*=0,41 p=0,815

Nedostajuci podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 22,0% ispitanika

U tabeli 180 je je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola

operisanih zbog polinodozne strume u odnosu na to da li je ispitanik ikad pusio. Izmedu

obolelih sa PTMC 1 kontrola operisanih zbog polinodozne strume nije postojala statisti¢ki

znacCajna razlika u odnosu na to da li je ispitanik ikad pusio.
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Tabela 180. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

polinodozne strume u odnosu na to da li je ispitanik ikad pusio

Oboleli Kontrole Ukupno
Pusacki status
n % n % n %
Nepusac 53 57,0 106 55,8 159 56,2
Bivsi pusac ili pusac 40 43,0 84 44,2 124 43,8
Ukupno 93 100 190 100 283 100
v*=0,04 p=0,848 OR=0,95 95% C1 0,58-1,57

Nedostajuéi podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 22,0% ispitanika

Tezina, visina i indeks telesne mase (BMI)

U tabeli 181 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,

interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost, kod obolelih od PTMC i njihovih

kontrola operisanih zbog polinodozne strume, za vrednosti tezine, visine i BMI. Prema

K-S testu nije nadena normalna distirbucija (p<0,05). Ova grupa ispitanika je prema

medijani imala tezinu 70 kg, visinu 1,68 m i BMI 25.

Tabela 181. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,

minimalna i maksimalna vrednost tezine, visine i BMI, kod obolelih i njihovih kontrola

operisanih zbog polinodozne strume

Varijabla AS SD Medijana IQR25.75 Min. Maks. | NP
TeZina (kg) | 73,4 13,1 70,0 65,0-80,0 42,0 128,0
Visina (m) 1,68 0,08 1,68 1,64-1,72 1,48 1,96 81

BMI 25,8 4,2 25,0 23,0-28,3 14,5 42,2

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci
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U tabeli 182 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

polinodozne strume prema medijani tezine ispitanika. Izmedu obolelih sa PTMC i

kontrola nije postojala statisticki znac¢ajna razlika prema medijani tezine ispitanika.

Tabela 182. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

polinodozne strume prema vrednosti medijane tezine ispitanika

Oboleli Kontrole Ukupno
Tezina (kg)
n % n % n %

< 70 kg 52 55,9 91 48,1 143 50,7
> 70 kg 41 44,1 98 51,9 139 49,3
Ukupno 93 100 189 100 282 100
¥*=1,50 p=0,220 OR=0,73 95% C10,44-1,21
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 22,3% ispitanika

U tabeli 183 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola

operisanih zbog polinodozne strume prema vrednosti medijane visine ispitanika. Izmedu

obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne strume nije postojala statisticki

znacajna razlika u odnosu na medijanu visine ispitanika.

Tabela 183. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

polinodozne strume u odnosu na vrednost medijane visine ispitanika

- Oboleli Kontrole Ukupno
Visina (m)
n % n % n %

<1,68m 54 58,1 103 54,5 157 55,7
>1,68m 39 41,9 86 45,5 125 44,3
Ukupno 93 100 189 100 282 100
¥*=0,32 p=0,571 OR=0,86 95% C10,52-1,43
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 22,3% ispitanika

U tabeli 184 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

polinodozne strume prema vrednosti medijane BMI 25. Izmedu obolelih sa PTMC 1
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kontrola operisanih zbog polinodozne strume nije postojala statisticki znacajna razlika

prema vrednosti medijane BMI, tj granice gojaznosti.

Tabela 184. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume prema vrednosti medijane BMI i granice gojaznosti

Oboleli Kontrole Ukupno
BMI
n % n % n %

<25 51 54,8 90 47,6 141 50,0
> 25 42 45,2 99 52,4 141 50,0
Ukupno 93 100 189 100 282 100
v*=1,30 p=0,254 OR=0,75 95% C1 0,46-1,23
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 22,3% ispitanika

Obelezja karakteristicna za Zenski pol

U analizu ovih podataka su uklju¢ene samo Zene, ukupno 318 ispitanika. U tabeli

185 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume prema tome da li je ispitanica bilo kada bila trudna. Izmedu obolelih sa PTMC i

kontrola operisanih zbog polinodozne strume nije postojala statisti¢ki zna€ajna razlika

prema tome da li je ispitanica bilo kada bila trudna.

Tabela 185. Distribucija obolelih obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

polinodozne strume prema tome da li je ispitanica bilo kada bila trudna

Oboleli Kontrole Ukupno
Trudnoca
n % n % n %
Ne 9 10,8 13 7,6 22 8,7
Da 74 89,2 157 92,4 231 91,3
Ukupno 83 100 170 100 253 100
¥?=0,72 p=0,397 OR=0,68 95% CI 0,28-1,66

Nedostajuci podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 20,4% ispitanika
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U tabeli 186 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
polinodozne strume u odnosu na podatak o broju trudnoca prema dve ili manje trudnoca
1 viSe od dve trudnoce. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne
strume nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na broj trudnoca (dve ili manje

trudnoca i vise od dve trudnoce).

Tabela 186. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume prema podatku o broju trudnoca (dve ili manje trudnoca i vise od dve trudnoce)

Oboleli Kontrole Ukupno
Broj trudno¢a
n % n % n %

<2 trudnoce 48 64,9 112 71,3 160 69,3
> 2 trudnoce 26 35,1 45 28,7 71 30,7
Ukupno 74 100 157 100 231 100
¥*=0,99 p=0,320 OR=1,35 95% CI 0,75-2,43
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 27,4% ispitanika

U tabeli 187 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih
zbog polinodozne strume u odnosu na broj zivorodene dece, tj u odnosu na zivorodeno
jedno ili nijedno dete i viSe od jednog zivorodenog deteta. Izmedu obolelih sa PTMC 1
kontrola nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na broj Zivorodene dece

prema zivorodenim jednim ili nijednim detetom i viSe od jednog Zivorodenog deteta.

Tabela 187. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume u odnosu na broj zivorodene dece

Oboleli Kontrole Ukupno

Broj zivorodene dece

n % n % n %
<1 zivorodeno dete 24 329 36 22,9 60 26,1
> 1 zivorodeno dete 49 67,1 121 77,1 170 73,9
Ukupno 73 100 157 100 230 100
v*=2,56 p=0,110 OR=0,61 95% C10,33-1,12
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 27,7% ispitanika
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U tabeli 188 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
polinodozne strume prema menarhi posle 12. godine. Izmedu obolelih sa PTMC i
kontrola operisanih zbog polinodozne strume nije postojala statisticki znacajna razlika

prema menarhi posle 12. godine

Tabela 188. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne strume

prema menarhi posle 12. godine

Menarha posle 12. Oboleli Kontrole Ukupno
godine n % n % n %
<12 godina 24 28,9 51 30,2 75 29,8
> 12 godina 59 71,1 118 69,8 177 70,2
Ukupno 83 100 169 100 252 100
$*=0,04 p=0,837 OR=1,06 95% CI 0,60-1,89
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 20,8% ispitanika

U tabeli 189 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih
zbog polinodozne strume u odnosu na podatak o urednosti menstrualnog ciklusa. Izmedu
obolelih sa PTMC 1 kontrola operisanih zbog polinodozne strume nije postojala statisti¢ki

znacajna razlika u odnosu na podatak o urednosti menstrualnog ciklusa.

Tabela 189. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume u odnosu na podatak o urednosti menstrualnog ciklusa

Uredan menstrualni Oboleli Kontrole Ukupno
ciklus n % n % n %
Ne 7 8,4 18 10,7 25 10,0
Da 76 91,6 150 89,3 226 90,0
Ukupno 83 100 168 100 251 100
¥*=0,32 p=0,570 OR=1,30 95% C1 0,52-3,26
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 21,1% ispitanika

171



U tabeli 190 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih
zbog polinodozne strume u odnosu na podatak o upotrebi kontraceptivnih sredstava.
Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne strume nije postojala

statisti¢ki znacajna razlika u odnosu na podatak o upotrebi kontraceptivnih sredstava.

Tabela 190. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume u odnosu na podatak o upotrebi kontraceptivnih sredstava

Kontraceptivna Oboleli Kontrole Ukupno
sredstva n % n % n %
Ne 64 77,1 143 85,6 207 82,8
Da 19 22,9 24 14,4 43 17,2
Ukupno 83 100 167 100 250 100
v*=2,83 p=0,093 OR=1,77 95% CI 0,91-3,46
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 21,4% ispitanika

U tabeli 191 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih
zbog polinodozne strume prema duZini upotrebe kontraceptivnih sredstva (<60 1 >60
meseci). [zmedu obolelih sa PTMC 1 kontrola operisanih zbog polinodozne strume nije

postojala statisticki zna€ajna razlika prema duZzini upotrebe kontraceptivnih sredstva

Tabela 191. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

strume prema duZini upotrebe kontraceptivnih sredstva

Kontraceptivna Oboleli Kontrole Ukupno
sredstva n % n % n %
< 60 meseci 15 78,9 20 83,3 35 814
> 60 meseci 4 21,1 4 16,7 8 18,6
Ukupno 19 100 24 100 43 100
v*=0,14 p=0,714 OR=1,33 95% C10,29-6,21
Nedostajuéi podaci Pod-atisllf zaovu var-ijablu poznat za sve ispitanike koji su
koristili kontraceptivna sredstva.
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Pregled rezultata statisticke analize znac¢ajnosti razlike ucestalosti

U tabeli 192 su prikazane varijable koje su pokazale statisticku znacajnost prema hi
kvadrat testu u anamnestickoj studiji obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

polinodozne strume.

Faktor rizika za PTMC kod operisanih zbog polinodozne strume je podatak o
izloZenost jonizuju¢em zrac¢enju (OR 3,50, 95% CI 1,1-11,02, p<0,05).

Znacajni protektivni faktori za PTMC kod operisanih zbog polinodozne strume su:
veca tezina S§titaste zlezde (OR 0,57, 95% CI 0,37-0,89, p<0,05), retrosternalna
propagacija Stitaste zlezde (OR 0,52, 95% CI 0,29-0,91, p<0,05) i dugogodisnja struma
(OR 0,53, 95% CI 0,32-0,86, p<0,05).

Tabela 192. Varijable koje su pokazale statisticku znacajnost prema hi kvadrat testu u

anamnestickoj studiji obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne strume

Varijabla N OR p
Ukupna tezina $titaste zlezde medijana (>41/<41Q) 351 0,57 p<0,05
Retrosternalna propagacija (Da/Ne) 363 0,52 p<0,05
Duzina trajanja bolesti (>10/<10 godina) 363 0,53 p<0,05
Izlozenost jonizuju¢em zracenju (Da/Ne) 284 3,50 p<0,05

Univarijantna logistiCka regresiona analiza

U tabeli 193 su prikazani rezultati ULRA za sva obelezja posmatranja U
anamnestickoj studiji obolelih sa PTMC 1 kontrola operisanih zbog polinodozne strume.

Obelezja posmatranja koja su karakteristicna samo za zenski pol nisu analizirana sa

ULRA.
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Tabela 193. Rezultati ULRA za sva obelezja posmatranja u anamnestickoj studiji
obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne strume

Varijabla N OR 95% ClI p
Pol (zenski/muski) 363 1,00 0,52-1,94 1,0
Starost (>45/<45 godina) 363 0,87 0,53-1,45 | 0,602
Tip operacije (TT/HT) 363 1,60 0,94-2,73 | 0,086
Ukupna tezina §titaste zlezde (>41/<419) 351 0,57 0,37-0,89 | 0,014
Retrosternalna propagacija (Da/Ne) 363 0,52 0,29-0,91 | 0,023
Recidivantna struma (Da/Ne) 363 0,85 0,38-1,91 | 0,686
Duzina trajanja bolesti (>10/<10 godina) 363 0,53 0,32-0,86 | 0,010
TSH medijana (>0,83/<0,83mU/L) 323 1,30 0,82-2,08 | 0,268
At-TPO referentna (>35.0/<35.01U/mL) 195 1,38 0,67-2,83 | 0,386
Tg medijana (>86,0/<86,0ug/L) 190 0,70 0,37-1,31 | 0,264
At-Tg referentna (>20.0/<20.0IU/mL) 200 0,55 0,29-1,04 | 0,066
Zivot na endemskom podrugju u
o 285 0,83 0,38-1,81 | 0,637
detinjstvu (Da/Ne)
Sadasnje prebivaliSte na endemskom
363 1,56 0,71-3,40 | 0,269
podrucju (Da/Ne)
Li¢na anamneza - Malignitet druge
o 284 1,21 0,46-3,19 | 0,694
lokalizacije (Da/Ne)
Li¢na anmneza — Limfom (Da/Ne) 284 418 0,37-46,65 | 0,246
Porodi¢na anamneza — karcinom Stitaste
284 1,67 0,44-6,38 | 0,452
zlezde (Da/Ne)
Porodi¢na anamneza — vise ¢lanova sa
284 - - 0,999
karcinomom S§titaste zlezde (Da/Ne)
IzloZenost jonizuju¢em zracenju (Da/Ne) 284 3,50 |1,11-11,02 | 0,032
1zloZenost hemijskim jedinjenjima i
284 1,90 0,71-5,10 | 0,201
teskim metalima (Da/Ne)
HTA (Da/Ne) 284 1,01 0,62-1,66 | 0,965
DM tip 2 (Da/Ne) 284 1,0 0,52-1,92 | 0,988
Lecena anemija (Da/Ne) 284 0,85 0,43-1,68 | 0,636
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Varijabla N OR 95% ClI p

Hemioterapija (Da/Ne) 284 1,03 0,18-5,71 | 0,975
Krvna grupa AB (Da/Ne) 242 0,56 0,15-2,05 | 0,379
Krvna grupa Nulta (Da/Ne) 242 1,20 0,69-2,11 | 0,512
Rezus faktor (Pozitivan/Negativan) 236 0,76 0,37-1,58 | 0,465
Pusacki status — bilo kada (Da/Ne) 283 0,95 0,58-1,57 | 0,848
Tezina medijana (>70/<70kg) 282 0,73 | 044-1,21 | 0,221
Visina medijana (>1,68/<1,68m) 282 0,86 0,52-1,43 | 0,571
BMI medijana i granica gojaznosti

(525/<25) 282 0,75 0,46-1,23 | 0,255

Prema rezultatima ULRA, faktor rizika za PTMC kod operisanih zbog

polinodozne strume je podatak o izloZenosti jonizuju¢em zracenju (OR 3,50, 95% CI

1,11-11,02, p<0,05).

Znacajni protektivni faktori za PTMC kod operisanih zbog polinodozne strume
su: veca tezina Stitaste zlezde (OR 0,57, 95% CI 0,37-0,89, p<0,05), retrosternalna
propagacija (OR 0,52, 95% CI 0,29-0,91, p<0,05) i dugogodi$nja struma (OR 0,53, 95%
Cl10,32-0,86, p<0,05).

Varijable koje su bile blizu statisti¢ke znacajnosti na nivou p<0,10 su tip operacije
(OR 1,60, 95% CI 0,94-2,73, p=0,086) i vrednost At-Tg (OR 0,55, 95% CI 0,29-1,04,
p=0,066),

Multivarijantna logisticka regresiona analiza

U tabeli 194 su predstavljeni rezultati MLRA u anamnestickoj studiji obolelih sa
PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne strume za obelezja posmatranja koja su
bila znacajna na nivou p<0,10 (boldovani podaci u tabeli 193) sa najnizom kompletnoséu
podataka za varijablu izlozenost jonizuju¢em zracenju (78,2%). Varijabla retrosternalna

propagacija nije uklju¢ena u analizu zbog teoretske neosnovanosti i nemogucnosti
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tumacenja rezultata. Varijabla At-Tg nije ukljucena zbog visoke nekompletnosti podataka

(samo 55,1%).

Tabela 194. Rezultati MLRA za obelezja posmatranja u anamnestickoj studiji obolelih

sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne strume (p<0,10, N>78%)

Varijabla N OR 95% ClI p
Tip operacije (TT/HT) 363 1,66 0,86-3,19 0,130
Tezina Stitaste zlezde (>41/<41g) 351 0,49 0,28-0,83 0,008
DuzZina trajanja bolesti (>10/<10 godina) 363 0,59 0,33-1,05 0,071
IzloZenost jonizuju¢em zracenju (Da/Ne) 284 3,88 | 1,20-12,59 | 0,024

Prema rezultatu MLRA nezavisni faktor rizika za PTMC kod operisanih od

polinodozne strume je izloZenost jonizuju¢em zracenju (OR 3,88, 95% CI 1,20-12,59,

p<0,05), dok je nezavisni protektivni faktor za PTMC veca teZina S§titaste Zlezde (OR

0,49, 95% Cl1 0,28-0,83, p<0,05).

U tabeli 195 su predstavljeni rezultati MLRA u anamnestickoj studiji obolelih sa

PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne strume za obelezja posmatranja koja imaju

kompletnost podataka preko 96%. Nezavisni faktori rizika u ovom modelu MLRA nisu

nadeni. Prema rezultatu MLRA nezavisni protektivni faktori kod operisanih zbog

polinodozne strume su veéa tezina Stitaste zlezde (OR 0,57, 95% CI 0,36-0,91, p<0,05) i
dugogodisnja struma (OR 0,56, 95% CI 0,34-0,92, p<0,05).

Tabela 195. Rezultati MLRA za obelezja posmatranja u anamnestickoj studiji obolelih

sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne strume (p<0,10, N>96%)

Varijabla N OR 95% CI p
Tip operacije (TT/HT) 363 1,66 0,95-2,91 0,075
Tezina Stitaste zlezde (>41/<41g) 351 0,57 0,36-0,91 0,019
DuZina trajanja bolesti (>10/<10 godina) 363 0,56 0,34-0,92 0,022
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4.5 Anamnesti¢ka studija osoba operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa

U grupi ispitanika sa Hasimoto tircoidiisom je bilo 44 obolelih i duplo vise

kontrola (88) sto ¢ini ukupno 132 ispitanika.

Pol

Na tabeli 196 je prikazana zastupljenost polova u grupi ispitanika operisanih zbog

Hasimoto tireoiditisa. Odnos muskaraca prema zenama je bio 1:32.

Tabela 196. Zastupljenost polova u grupi ispitanika operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa
Pol n % Odnos M:Z
Muskarci 4 3,0
Zene 128 97,0 1:32
Ukupno 132 100

Na tabeli 197 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i njihovih kontrola

prema polu kod osoba operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa. Izmedu obolelih od PTMC

1 kontrola nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na pol.

Tabela 197. Distribucija obolelih od PTMC i njihovih kontrola prema polu kod osoba

operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa

Oboleli Kontrole Ukupno
Po! n % n % n %
Muskarci 1 2,3 3 3,4 4 3,0
Zene 43 97,7 85 96,6 128 97,0
Ukupno 44 100 88 100 132 100
Fiser p=1,0 OR=1,52 95% CI 0,15-15,03
Napomena Nema nedostaju¢ih podataka
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Uzrast

Na tabeli 198 je prikazana aritmeti¢ka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost uzrasta obolelih od PTMC i
njihovih kontrola (u godinama), kod osoba operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa. Prema
K-S testu je utvrdena normalna raspodela podataka (p>0,05). Najmladi ispitanik je imao

22 godine, dok je najstariji imao 81 godinu.

Tabela 198. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost uzrasta obolelih od PTMC i njihovih kontrola (u
godinama), kod osoba operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa

AS SD Medijana | IQR2s.75 | Minimalna | Maksimala NP
53,7 12,0 54,0 46,0-62,0 22 81 0

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg
od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuci podaci

Tabela 199. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa prema starosnim grupama

Starosne grupe Oboleli Kontrole Ukupno

n % n % n %
<20 0 0 0 0 0 0
21-30 1 2,3 4 4,5 5 3,8
31-40 5 11,4 6 6,8 11 8,3
41-50 14 31,8 22 25,0 36 27,3
51-60 14 31,8 24 27,3 38 28,8
61-70 5 11,4 23 26,1 28 21,2
71-80 5 11,4 8 9,1 13 9,8
80+ 0 0 1 1,1 1 0,8
Ukupno 44 100 88 100 132 100
¥*=5,51 p=0,480
Napomena Nema nedostajuc¢ih podataka
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Na tabeli 199 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i kontrola prema
starosnim grupama kod osoba operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa. Najmladi ispitanik
sa PTMC je imao 30 godina, dok je najstariji imao 77 godina. Izmedu obolelih od PTMC
1 kontrola operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa nije postojala statisticki znacajna razlika

prema uzrastu.

Na tabeli 200 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola, operisanih
zbog HaSimoto tireoiditisa, koriste¢i starosne grupe prema TNM klasifikaciji stadijuma
bolesti za WDTC. Izmedu obolelih od PTMC i kontrola nije postojala statisticki znacajna

razlika u odnosu na starosnu grupu kod osoba operisanih zbog polinodozne strume.

Tabela 200. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola, operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa, prema starosnim grupama <45 godina i >45 godina

Oboleli Kontrole Ukupno
Starosne grupe
n % n % n %

<45 godina 12 27,3 19 21,6 31 23,5
>45 godina 32 72,7 69 78,4 101 76,5
Ukupno 44 100 88 100 132 100
v*=0,527 p=0,468 OR=0,73 95% CI 0,32-1,69
Napomena Nema nedostaju¢ih podataka

OpseZnost operacije

Na tabeli 201 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i njihovih kontrola u
odnosu na opseznost operacije kod operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa. Izmedu
obolelih od PTMC 1 kontrola operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa nije postojala

statisticki znacajna razlika u odnosu na opseznost operacije.
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Tabela 201. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa prema opseznosti operacije

Opseznost Oboleli Kontrole Ukupno

operacije n % n % n %
HT 8 18,2 12 13,6 20 15,2
TT 36 81,8 76 86,4 112 84,8
Ukupno 44 100 88 100 132 100
v*=0,471 p=0,492 OR=0,71 95% C10,27-1,89
Napomena Nema nedostajucih podataka

Tezina Stitaste Zlezde

U tabeli 202 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost ukupne tezine Stitaste zlezde kod
obolelih od PTMC i kontrola, kod osoba operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa. Prema K-
S testu nije utvrdena normalna raspodela podataka (p<0,001) te je koriS¢ena medijana kao
mera centralne tendencije. Prose¢na tezina Stitaste Zlezde je bila prema medijani 28

grama.

Tabela 202. Aritmetic¢ka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost ukupne teZine Stitaste Zlezde kod obolelih od PTMC i
kontrola, kod osoba operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa (u gramima)

AS SD Medijana | IQR2s.75 | Minimalna | Maksimala NP
45,7 43,3 28,0 16,0-62,5 4,1 202,0 3

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

U tabeli 203 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih
zbog Hasimoto tireoiditisa, u odnosu na ukupnu tezinu stitaste zlezde prema medijani (28
grama). Oboleleli sa PTMC su statisti¢ki znac¢ajno rede imali vecu tezinu Stitaste zlezde

u odnosu na kontrole (OR 0,38, p<0,05).
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Tabela 203. Distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa prema ukupnoj tezini Stitaste zlezde (28 grama)

Oboleli Kontrole Ukupno
Tezina Stitaste zlezde
n % n % n %

<28¢ 29 65,9 36 42,4 65 50,4
> 28¢ 15 34,1 49 57,6 64 49,6
Ukupno 44 100 85 100 129 100
v*=6,44 p=0,011 OR=0,38 95% C10,18-0,81
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 2,3% ispitanika

Retrosternalna propagacija Stitaste Zlezde

U tabeli 204 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih

zbog Hasimoto tireoiditisa u odnosu na prisustvo retrosternalne propagacije. Izmedu

obolelih od PTMC i kontrola operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa nije postojala

statisticki zna¢ajna razlika u odnosu na prisustvo retrosternalne propagacije.

Tabela 204. Distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa u odnosu na prisustvo retrosternalne propagacije

Retrosternalna Oboleli Kontrole Ukupno
propagacija n % n % n %
Ne 42 95,5 83 94,3 125 94,7
Da 2 4,5 5 5,7 7 53
Ukupno 44 100 88 100 132 100
Fiser p=1,0 OR=0,79 95% CI 0,15-4,25
Napomena Nema nedostajuc¢ih podataka

Recidivantna struma

U tabeli 205 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih

zbog Hasimoto tireoiditisa u odnosu na prisustvo recidivantne strume. Izmedu obolelih
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sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa, nije postojala statisticki

znacajna razlika u odnosu na prisustvo recidivantne strume.

Tabela 205. Distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih zbog HaSimoto

tireoiditisa u odnosu na prisustvo recidivantne strume

Recidivantna Oboleli Kontrole Ukupno
struma n % n % n %
Ne 44 100 85 96,6 129 97,7
Da 0 0 3 3,4 3 2,3
Ukupno 44 100 88 100 132 100
Fiser p=0,550 OR=0,66 95% CI 0,58-0,75
Napomena Nema nedostajucih podataka

Duzina trajanja bolesti (osnovnog oboljenja)

U tabeli 206 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost ukupne duZine trajanja bolesti
osnovnog oboljenja (u godinama), kod obolelih od PTMC i njihovih kontrola, kod
operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa. Prose¢na duzina trajanja bolesti je bila 8 godina,
dok je medijana bila 5 godina. Prema K-S testu nije nadena normalna rspodela podataka
(p<0.001).

Tabela 206. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost ukupne duzine trajanja bolesti osnovnog oboljenja
kod obolelih od PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa

AS SD Medijana | IQR2s.75 | Minimalna | Maksimala NP
7,91 8,57 5,0 2,0-11,0 1 56 0

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg
od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

U tabeli 207 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

HaSimoto tireoiditisa prema duzini trajanja bolesti osnovnog oboljenja. Koris¢en je
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desetogodisnji period kako bi se pokazao uticaj dugogodisnje strume. Izmedu obolelih sa
PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa, nije postojala statisticki znacajna

razlika prema duzini trajanja bolesti osnovnog oboljenja.

Tabela 207. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa prema duzini trajanja bolesti osnovnog oboljenja.

DuzZina trajanja Oboleli Kontrole Ukupno
boelsti n % n % n %
<10 godina 34 77,3 59 67,0 93 70,5
> 10 godina 10 22,7 29 33,0 39 29,5
Ukupno 44 100 88 100 132 100
v>=1,47 p=0,225 OR=0,60 95% C1 0,26-1,38
Napomena Nema nedostajucih podataka

Preoperativna primena radiojoda

Prikaz distribucije obolelih sa PTMC 1 kontrola operisanih zbog HaSimoto
tireoiditisa prema preoperativnoj primeni radiojoda nije moguca obzirom da se kod ovog

tipa oboljenja ne koristi radiojod.

Tireo stimulirajuc¢i hormon (TSH)

U tabeli 208 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost TSH (mU/L) kod obolelih sa
PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa. Prema K-S testu nije nadena
normalna raspodela podataka (p<0,05). Vrednost TSH kod obolelih sa PTMC i kontrola

operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa prema medijani je 2,30 mU/L.
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Tabela 208. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,

minimalna i maksimalna vrednost TSH (mU/L) kod obolelih sa PTMC i kontrola

operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa (mU/L)

AS

SD

Medijana

IQR25.75

Minimalna

Maksimala

NP

3,00

2,72

2,30

1,03-3,93

0,01

13,15

8

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

U tabeli 209 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
Hasimoto tireoiditisa prema referentnim vrednostima za TSH (0,4 do 4,0 mU/L). Izmedu
obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa, nije postojala

statisti¢ki znacajna razlika u odnosu na referentnu vrednost TSH.

Tabela 209. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa prema referentnim vrednostima za TSH (0,4 do 4,0 mU/L)

Oboleli Kontrole Ukupno
TSH
n % n % n %

<0,4 mU/L 5 11,4 10 12,5 15 12,1
0,4-4,0 mU/L 27 61,4 53 66,2 80 64,5
> 4,0 mU/L 12 27,3 17 21,2 29 23,4
Ukupno 44 100 88 100 124 100
**=0,58 p=0,750

Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 6,1% ispitanika

U tabeli 210 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
Hasimoto tireoiditisa prema vrednosti medijane TSH (2,30 mU/L). Izmedu obolelih sa
PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa, nije postojala statisticki znacajna

razlika u odnosu na vrednost medijane TSH.
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Tabela 210. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto
tireoiditisa prema vrednosti medijane TSH (2,30 mU/L)

Oboleli Kontrole Ukupno
TSH

n % n % n %
<2,30 mU/L 26 59,1 36 45,0 62 50
> 2,30 mU/L 18 40,9 44 55,0 62 50,0
Ukupno 44 100 80 100 124 100
v?=2,26 p=0,189 OR=0,57 95% C10,27-1,19
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 6,1% ispitanika

Antitela na TSH receptore (TrAb)

U tabeli 211 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost Tr-Ab (IU/L) kod obolelih sa
PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa. Prema K-S testu je utvrdena
normalna raspodela podataka (p>0,05). Obzirom da se ova analiza ne koristi rutinski kod

pacijenata sa HaSimoto tireoiditisom ova varijabla nije dalje analizirana.

Tabela 211. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost Tr-Ab (1U/L) kod obolelih sa PTMC i kontrola
operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa (1U/L)

AS SD Medijana | IQR2s.75 | Minimalna | Maksimala NP
0,53 0,32 0,30 0,30-0,90 0,1 1,0 115

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

Antitela na tireoperoksidazu (At-TPO)

U tabeli 212 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost At-TPO kod obolelih sa PTMC i
kontrola operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa. Prema K-S testu nije utvrdena normalna

raspodela podataka (p<0,05), te je kori§¢ena medijana kao mera centralne tendencije.
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Tabela 212. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,

minimalna i maksimalna vrednost At-TPO kod obolelih sa PTMC i kontrola operisanih

zbog Hasimoto tireoiditisa (1U/ml)

AS

SD

Medijana

IQR25.75

Minimalna

Maksimala | NP

1303,47

2141,47

600,0

180,72-1000,0

7,0

10000,0 40

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostaju¢i podaci

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

U tabeli 213 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

Hasimoto tireoiditisa prema vrednosti medijane At-TPO (600 1U/mL). Izmedu obolelih

sa PTMC 1 kontrola operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa, nije postojala statisticki

znacajna razlika prema referentnoj vrednosti At-TPO.

Tabela 213. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto
tireoiditisa prema vrednosti medijane At-TPO (600 1U/mL)

Oboleli Kontrole Ukupno
At-TPO
n % n % n %
<600,0 TU/ml 22 66,7 31 52,5 53 57,6
> 600,0 1U/ml 11 33,3 28 47,5 39 42,4
Ukupno 33 100 59 100 92 100
¥?=1,73 p=0,271 OR=0,55 95% C10,23-1,34
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 30,3% ispitanika

Tireoglobulin (Tg)

U tabeli 214 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,

interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost Tg (ug/L) kod obolelih od PTMC

i njihovih kontrola operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa. Prema K-S testu nije utvrdena

normalna raspodela podataka (p<0,05).
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Tabela 214. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost Tg (pg/L) kod obolelih od PTMC i njihovih kontrola
operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa

AS SD Medijana IQR25.75 Minimalna | Maksimala NP
157,58 | 458,50 22,10 3,55-98,62 0,10 3000,0 60

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg
od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

U tabeli 215 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih

zbog Hasimoto tireoiditisa prema referentnoj vrednosti za Tg (40,0 pg/L).

Tabela 215. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa prema referentnoj vrednosti za Tg (40,0 pg/L)

Oboleli Kontrole Ukupno
E n % n % n %
<40,0 pg/L 18 66,7 28 62,2 46 63,9
> 40,0 pg/L 9 333 17 37,8 26 36,1
Ukupno 27 100 45 100 72 100
v*=0,14 p=0,802 OR=0,82 95% C10,30-2,24
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 45,5% ispitanika

Antitela na tireoglobulin (At-Tg)

U tabeli 216 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost At-Tg (IU/mL) kod obolelih od
PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa. Prema K-S testu nije

utvrdena normalna raspodela podataka (p<0,05).
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Tabela 216. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,

minimalna i maksimalna vrednost At-Tg (IU/mL) kod obolelih od PTMC i njihovih

kontrola operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa

AS SD

Medijana

IQR25.75

Minimalna

Maksimala

NP

658,10 | 1338,91

211,80

31,0-670,3

0,10

10000,0

S7

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

U tabeli 217 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

HaSimoto tireoiditisa prema referentnoj vrednosti At-Tg (20,0 IU/mL). Izmedu obolelih

sa PTMC i kontrola operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa, nije postojala statisticki

znacajna razlika prema referentnoj vrednost At-Tg.

Tabela 217. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa prema referentnoj vrednosti At-Tg (20,0 IU/mL).

Oboleli Kontrole Ukupno
At-Tg
n % n % n %
<20,0 IU/mL 6 22,2 8 16,7 14 18,7
> 20,0 IU/mL 21 77,8 40 83,3 61 81,3
Ukupno 27 100 48 100 75 100
¥*=0,35 p=0,554 OR=0,70 95% C10,21-2,28
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 43,2% ispitanika

Zivot na endemskom podruéju u sada$njosti i detinjstvu

U tabeli 218 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

HaSimoto tireoiditisa koji imaju sadasnje prebivaliste u endemskom podrucju u odnosu

na to da li su ziveli u detinjstvu na endemskom podrucju. Ispitanici koji imaju sadasnje

prebivaliSte u endemskom podru¢ju su visoko statisticki znacajno ceS¢e Zivela u

endemskom podrucju u detinjstvu. Ovi ispitanici imaju 112 puta vecu Sansu da su Ziveli

u detinjstvu na endemskom podrucju (OR 112, p<0,001).
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Tabela 218. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto
tireoiditisa koji imaju sadasnje prebivaliste u endemskom podrucju u odnosu na to da li

su ziveli u detinjstvu na endemskom podrucju

Sadasnje prebivaliSte Endemsko podrugje u detinjstvu
u endemskom Da Ne Ukupno
podrucju n % n % n %

Ne 3 30,0 96 98,0 99 91,7
Da 7 70,0 2 2,0 9 8,3
Ukupno 10 100 98 100 108 100
v*=54,86 p=0,000 OR=112,0 95% CI 15,99-784,7
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 18,2% ispitanika

U tabeli 219 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
HaSimoto tireoiditisa prema zivotu na endemskom podrucju u detinjstvu. Izmedu obolelih
sa PTMC 1 kontrola operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa, nije postojala statisticki

znacCajna razlika u odnosu na podatak o Zivotu na endemskom podrucju u detinjstvu.

Tabela 219. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa prema Zivotu na endemskom podrucju u detinjstvu

Zivot na endemskom Oboleli Kontrole Ukupno
podrucju u detinjstvu n % n % n %
Ne 31 88,6 67 91,8 98 90,7
Da 4 11,4 6 8,2 10 9,3
Ukupno 35 100 73 100 108 100
¥?=0,29 p=0,725 OR=1,44 95% C10,38-5,48
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 18,2% ispitanika

U tabeli 220 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
HasSimoto tireoiditisa prema sadasnjem prebivali$tu na endemskom podruéju. Oboleli sa

PTMC su u odnosu na kontrole statisticki znacajno ¢eS¢e imali sadaSnje prebivaliSte na

endemskom podrucju ((OR 3,97, p<0,05).
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Tabela 220. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa prema sadasnjem prebivaliStu na endemskom podrucju

Sadas$nje prebivaliSte Oboleli Kontrole Ukupno
u endemskom
sodrugiu n % n % n %

Ne 37 84,1 84 95,5 121 91,7
Da 7 15,9 4 4,5 11 8,3
Ukupno 44 100 88 100 132 100
v*=4,96 p=0,042 OR=3,97 95% CI 1,10-14,40
Nedostaju¢i podaci Nema nedostajucih podataka

U tabeli 221 je prikazana aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost, kod obolelih sa PTMC i njihovih
kontrola operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa, za duzinu Zivota na endemskom podrucju
u detinjstvu, za pacijente koji su zZiveli na endemskom podruéju u detinjstvu. Prema K-S

testu je normalna raspodela podataka (p>0,05).

Tabela 221. Aritmetic¢ka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost, kod obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih
zbog HaSimoto tireoiditisa, za duzinu zivota na endemskom podrucju u detinjstvu, za

pacijente koji su zZiveli na endemskom podrucju u detinjstvu (godine)

AS

SD

Medijana

IQR25.75

Minimalna

Maksimala

NP

40,29

21,24

45,0

20,0-60,0

14

65

3

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

U tabeli 222 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
HaSimoto tireoiditisa prema duzini Zivota na endemskom podrucju u detinjstvu. Izmedu
obolelih sa PTMC 1 kontrola operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa nije postojala
statisticki znacajna razlika u odnosu na duzinu zivota na endemskom podrucju u

detinjstvu.
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Tabela 222. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa prema duZzini Zivota na endemskom podrucju u detinjstvu

Duzina zivota na Oboleli Kontrole Ukupno
endemskom podrucju
o n % n % n %
u detinjstvu

<40 godine 32 91,4 69 98,6 101 96,2
> 40 godine 3 8,6 1 1,4 4 3,8
Ukupno 35 100 70 100 105 100
Fiser-ov test p=0,107 OR=6,47 95% ClI 0,65-64,63

Nedostaju¢i podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 20,5% ispitanika

Pozitivna licna anamneza za maligne bolesti

U tabeli 223 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

Hasimoto tireoiditisa u odnosu na pozitivnu licnu anamnezu za malignitet druge

lokalizacije. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa

nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na pozitivnu li¢nu anamnezu za

malignitet druge lokalizacije.

Tabela 223. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa u odnosu na pozitivnu liénu anamnezu za malignitet druge lokalizacije

Malignitet druge Oboleli Kontrole Ukupno
lokalizacije n % n % n %
Ne 30 85,7 67 91,8 97 89,8
Da 5 14,3 6 8,2 11 10,2
Ukupno 35 100 73 100 108 100
Fiser-ov test p=0,330 OR=1,86 95% CI 0,53-6,58

Nedostajuci podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 18,2% ispitanika
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U tabeli 224 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
HaSimoto tireoiditisa u odnosu na lokalizaciju maligniteta iz licne anamneze. Izmedu
obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa nije postojala

statisticki znaCajna razlika u odnosu na lokalizaciju maligniteta iz licne anamneze.

Tabela 224. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa u odnosu na lokalizaciju maligniteta iz li¢ne anamneze

Malignitet druge Oboleli Kontrole Ukupno
lokalizacije n % n % n %

Dojka 2 5,7 3 4,1 5 4,6
Grli¢ materice 1 2,9 2 2,7 3 2,8
Pluca 1 2,9 0 0 1 0,9
Bubreg 0 0 1 1,4 1 0,9
Vise karcinoma 1 2,9 0 0 1 0,9
Nema drugi
malignitet 30 85,7 67 91,8 97 89,8
Ukupno 35 100 73 100 108 100
v’*=4,88 p=0,431
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 18,2% ispitanika

Pozitivna porodi¢na anamneza za karcinom Stitaste Zlezde

U tabeli 225 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
HaSimoto tireoiditisa prema porodi¢noj anamnezi za karcinom Stitaste zlezde. Izmedu
obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa nije postojala
statistiCki znacajna razlika prema pozitivnoj porodi¢noj anamnezi za karcinom Stitaste

zlezde.

U tabeli 226 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
HaSimoto tireoiditisa prema clanu familije sa karcinomom Stitaste Zlezde. Izmedu
obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa nije postojala

statisticki znaCajna razlika u odnosu ¢lana familije sa karcinomom S§titaste zlezde
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Tabela 225. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa prema porodi¢noj anamnezi za karcinom Stitaste zlezde

Porodi¢na anamneza - Oboleli Kontrole Ukupno
karcinom S$titaste zlezde n % n % n %
Ne 33 94,3 73 100 106 98,1
Da 2 57 0 0 2 1,9
Ukupno 35 100 73 100 108 100
Fiser-ov test p=0,103 OR=0,31 95% CI 0,24-0,41

Nedostajuéi podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 18,2% ispitanika

Tabela 226. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa prema ¢lanu familije sa karcinomom S§titaste zlezde

Clan familije sa Oboleli Kontrole Ukupno
karcinomom Stitaste zlezde n % n % n %
Niko 33 94,3 73 100 106 98,1
Sestra 1 2,9 0 0 1 0,9
Vise ¢lanova 1 2,9 0 0 1 0,9
Ukupno 35 100 73 100 108 100
v*=4,25 p=0,119
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 18,2% ispitanika

Jonizujuce zracenje

U grupi pacijenata sa HaSimoto tireoiditisom 6 (5,6%) ispitanika je bilo izlozeno

jonizujuc¢em zracenju (u terapijske svrhe ili kao profesionalna izlozenost). Distribucija

obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa u odnosu na

podatak o izloZenosti jonizuju¢em zrac¢enju prikazana je u tabeli 227. Izmedu obolelih sa

PTMC i kontrola operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa nije postojala statisticki znac¢ajna

razlika u odnosu na podatak o izlozenosti jonizujuéem zracenju.
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Tabela 227. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

Hasimoto tireoiditisa u odnosu na podatak o izloZenosti jonizuju¢em zracenju

IzloZenost Oboleli Kontrole Ukupno
jonizujuéem zracenju n % n % n %
Ne 33 94,3 69 94,5 102 94,4
Da 2 5,7 4 5,5 6 5,6
Ukupno 35 100 73 100 108 100
FiSer-ov test p=1,0 OR=1,04 95% C10,18-6,0
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 18,2% ispitanika

IzloZenost hemijskim jedinjenjima i teSkim metalima

U grupi pacijenata sa HaSimoto tireoiditisom 3 (2,8%) ispitanika je bilo izlozeno
hemijskim jedinjenjima i teSkim metalima (profesionalna izlozenost). Distribucija
obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa prema
izloZenosti hemijskim jedinjenjima i teSkim metalima prikazana je u tabeli 228. Izmedu
obolelih sa PTMC 1 kontrola operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa nije postojala

statisticki znacajna razlika prema izloZenosti hemijskim jedinjenjima 1 teSkim metalima.

Tabela 228. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

HaSimoto tireoiditisa prema izloZenosti hemijskim jedinjenjima i teSkim metalima

IzloZenost hemijskim Oboleli Kontrole Ukupno
jedinjenjima i teskim
metalima " " " " " %

Ne 34 97,1 71 97,3 105 97,2
Da 1 2,9 2 2,7 3 2,8
Ukupno 35 100 73 100 108 100
Fiser-ov test p=1,0 OR=1,04 95% CI 0,09-11,92
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 18,2% ispitanika

194



Povisen krvni pritisak (hipertenzija)

U tabeli 229 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola

operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa u odnosu na podatak o postojanju hipertenzije.

Izmedu obolelih i kontrola operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa nije postojala statisticki

znacajna razlika u odnosu na podatak o hipertenziji u licnoj anamnezi.

Tabela 229. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

Hasimoto tireoiditisa u odnosu na podatak o postojanju hipertenzije

Oboleli Kontrole Ukupno
HTA
n % n % n %

Ne 21 60,0 42 57,5 63 58,3
Da 14 40,0 31 42,5 45 41,7
Ukupno 35 100 73 100 108 100
¥*=0,06 p=0,838 OR=0,90 95% CI 0,40-2,05
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 18,2% ispitanika

Dijabetes tip 2

Tabela 230. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa prema podatku o dijabetesu tip 2

) Oboleli Kontrole Ukupno
DM tip 2
n % n % n %
Ne 29 82,9 70 95,9 99 91,7
Da 6 17,1 3 4,1 9 8,3
Ukupno 35 100 73 100 108 100
Fiser-ov Test p=0,056 OR=4,83 95% CI 1,13-20,62

Nedostajuci podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 18,2% ispitanika

U tabeli 230 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

Hasimoto tireoiditisa prema podatku o dijabetesu tip 2. Izmedu obolelih i1 kontrola
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operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu

na podatak o dijabetesu tip 2 u li¢noj anamnezi.

U tabeli 231 je prikazan distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
Hasimoto tireoiditisa u odnosu na grupu leka koji je kori§éen u terapiji dijabetesa tip 2.
Izmedu obolelih i kontrola operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa nije postojala statisticki

znacajna razlika u odnosu na grupu leka koji je koriS¢en u terapiji dijabetesa tip 2.

Tabela 231. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa u odnosu na grupu leka koji je kori$éen u terapiji dijabetesa tip 2

Grupa leka u terapiji Oboleli Kontrole Ukupno
dijabetesa tip 2 n % n % n %
Metformin 2 33,3 3 100 5 4,6
Metformin+Glimepirid 1 16,7 0 0 1 0,9
Metformin+Gliklazid 1 16,7 0 0 1 0,9
Insulin+Metformin 1 16,7 0 0 1 0,9
Insulin 1 16,7 0 0 1 0,9
Nema dijabetes 29 82,9 70 100 99 91,7
Ukupno 35 100 73 100 108 100
v*=8,91 p=0,113
Nedostajuci podaci Podatak nedostaje kod 0% isp.).itanika u odnosu na ispitanike
koji su dali podatak da lece dijabetes tip 2.

U tabeli 232 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
HaSimoto tireoiditisa prema koriS¢enju Metformina ili kombinaciju sa Metforminom u
terapiji dijabetesa tip 2. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto
tireoiditisa nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na koriS¢enje Metformina

ili kombinaciju sa Metforminom u terapiji dijabetesa tip 2
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Tabela 232. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa prema koris¢enju Metformina ili kombinaciju sa Metforminom u terapiji

dijabetesa tip 2
Oboleli Kontrole Ukupno
Metformin
n % n % n %

Ne 1 16,7 0 0 1 11,1
Da 5 83,3 3 100 8 88,9
Ukupno 6 100 3 100 9 100
FiSer p=1,0 OR=1,6 95% CI1 0,94-2,74

Podatak nedostaje kod 0% ispitanika u odnosu na ispitanike
Nedostaju¢i podaci

koji su dali podatak da lece dijabetes tip 2.

U tabeli 233 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

HaSimoto tireoiditisa u odnosu na koriS¢enje insulina ili kombinacije sa insulinom u

terapiji dijabetesa tip 2. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog HaSimoto

tireoiditisa nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na kori§¢enje insulina ili

kombinacije sa insulinom u terapiji dijabetesa tip 2.

Tabela 233. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa u odnosu na koriséenje insulina ili kombinacije sa insulinom u terapiji

dijabetesa tip 2

Insulin ili kombinacija Oboleli Kontrole Ukupno

sa insulinom n % n % n %
Ne 4 66,7 3 100 7 77,8
Da 2 33,3 0 0 2 22,2
Ukupno 6 100 3 100 9 100
Fiser p=0,500 OR=0,57 95% C10,30-1,08

Nedostajuci podaci

Podatak nedostaje kod 0% ispitanika u odnosu na ispitanike

koji su dali podatak da lece dijabetes tip 2.
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Lecena anemija

Distribucija obolelih sa PTMC 1 njihovih kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa prema podatku u li¢noj anamnezi o leCenju anemije je prikazano u tabeli 234.

Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa nije postojala

statisticki znacajna razlika u odnosu na podatak u licnoj anamnezi o leCenju anemije.

Tabela 234. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

Hasimoto tireoiditisa prema podatku u li¢noj anamnezi o leCenju anemije

- Oboleli Kontrole Ukupno
Anemija
n % n % n %

Ne 23 65,7 56 76,7 79 73,1
Da 12 34,3 17 23,3 29 26,9
Ukupno 35 100 73 100 108 100
v*=1,46 p=0,252 OR=1,72 95% C10,71-4,16
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 18,2% ispitanika

Hemioterapija

Tabela 235. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

HaSimoto tireoiditisa prema podatku u licnoj anamnezi o primanju hemioterapije

) - Oboleli Kontrole Ukupno
Hemioterapija
n % n % n %
Ne 334 97,1 73 100 107 99,1
Da 1 2,9 0 0 1 0,9
Ukupno 35 100 73 100 108 100
Fiser p=0,324 OR=0,32 95% CI 0,24-0,42

Nedostajuci podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 18,2% ispitanika

Distribucija obolelih sa PTMC 1 njihovih kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa prema podatku u licnoj anamnezi o primanju hemioterapije iz bilo kog

198



razloga je prikazano u tabeli 235. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
Hasimoto tireoiditisa nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na podatak u

li¢noj anamnezi o primanju hemioterapije iz bilo kog razloga.

Krvna grupa i Rh faktor

U tabeli 236 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
HaSimoto tireoiditisa u odnosu na ABO tip krvne grupe. Izmedu obolelih sa PTMC i
kontrola operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa nije postojala statisticki znacajna razlika

u odnosu na ABO tip krvne grupe.

Tabela 236. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto
tireoiditisa u odnosu na ABO tip krvne grupe

Oboleli Kontrole Ukupno
Krvna grupa
n % n % n %

Nulta 11 34,4 23 37,7 34 36,6
A 12 37,5 24 39,3 36 38,7
B 5 15,6 10 16,4 15 16,1
AB 4 12,5 4 6,6 8 8,6
Ukupno 32 100 61 100 93 100
¥*=0,95 p=0,813

Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 29,5% ispitanika

U tabeli 237 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
Hasimoto tireoiditisa u odnosu na AB tip krvne grupe. Izmedu obolelih sa PTMC i
kontrola operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa nije postojala statisticki znacajna razlika

u odnosu na AB tip krvne grupe.
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Tabela 237. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa u odnosu na AB tip krvne grupe

Oboleli Kontrole Ukupno
Krvna grupa AB
n % n % n %
Ne 28 87,5 57 93,4 85 91,4
Da 4 12,5 4 6,6 8 8,6
Ukupno 32 100 61 100 93 100
Fiser p=0,440 OR=2,04 95% C10,47-8,75
o . Nema nedostajucih podataka u okviru ispitanika koji su dali
Nedostajuéi podaci ) )
podatak o krvnoj grupi

U tabeli 238 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola

operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa u odnosu na O krvnu grupu ispitanika. Izmedu

obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa nije postojala

statisti¢ki znacajna razlika u odnosu na O krvnu grupu ispitanika.

Tabela 238. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

Hasimoto tireoiditisa u odnosu na nultu krvnu grupu

Oboleli Kontrole Ukupno
Krvna grupa O
n % n % n %

Ne 21 65,6 38 62,3 59 63,4
Da 11 34,4 23 37,7 34 36,6
Ukupno 32 100 61 100 93 100
¥*=0,10 p=0,751 OR=0,86 95% CI 0,35-2,12

Nema nedostajucih podataka u okviru ispitanika koji su dali
Nedostajuci podaci ] )

podatak o krvnoj grupi

U tabeli 239 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

HaSimoto tireoiditisa u odnosu na rezuz faktor ispitanika. Izmedu obolelih sa PTMC 1

kontrola operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa nije postojala statisti¢ki znacajna razlika

u odnosu na rezuz faktoru ispitanika.
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Tabela 239. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa u odnosu na rezuz faktor ispitanika

Oboleli Kontrole Ukupno
Rezuz faktor
n % n % n %
Negativan 4 12,9 9 15,5 13 14,6
Pozitivan 27 87,1 49 84,5 76 85,4
Ukupno 31 100 58 100 89 100
Fiser p=1,0 OR=1,24 95% C10,35-4,41

Nedostajuéi podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 32,6% ispitanika

Pusacki status

U tabeli 240 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

Hasimoto tireoiditisa u odnosu na pusacki status ispitanika. Izmedu obolelih sa PTMC i

kontrola operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa nije postojala statisticki znacajna razlika

u odnosu na pusacki status.

Tabela 240. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

HaSimoto tireoiditisa u odnosu na pusSacki status ispitanika

Oboleli Kontrole Ukupno
Pusacki status
n % n % n %

Nepusac 19 54,3 33 45,2 52 48,1
Bivsi pusac 11 31,4 15 20,5 26 24,1
Pusac 5 14,3 25 34,2 30 27,8
Ukupno 35 100 73 100 108 100
1°=4,96 p=0,084

Nedostajuéi podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 18,2% ispitanika

U tabeli 241 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

HaSimoto tireoiditisa u odnosu na to da li je ispitanik ikad puSio. Izmedu obolelih sa
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PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa nije postojala statisticki znac¢ajna

razlika u odnosu na to da li je ispitanik ikad pusio.

Tabela 241. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

Hasimoto tireoiditisa u odnosu na to da li je ispitanik ikad pusio

Oboleli Kontrole Ukupno
Pusacki status
n % n % n %

Nepusac 19 54,3 33 45,2 52 48,1
Bivsi pusac ili pusac 16 45,7 40 54,8 56 51,9
Ukupno 35 100 73 100 108 100
v*=0,78 p=0,415 OR=0,70 95% C10,31-1,56
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 18,2% ispitanika

U tabeli 242 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
Hasimoto tireoiditisa u odnosu na to da li je ispitanik sada$nji pusa¢. Oboleleli sa PTMC

su statisticki znacajno rede bili sadasnji puSaci u odnosu na kontrole (OR 0,32, p<0,05).

Tabela 242. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

Hasimoto tireoiditisa u odnosu na to da li je ispitanik sadasnji puSac

Oboleli Kontrole Ukupno
Pusacki status
n % n % n %

Nepusac ili bivsi

5 30 85,7 48 65,8 78 72,2
pusac
Pusac 5 14,3 25 34,2 30 27,8
Ukupno 35 100 73 100 108 100
Fiser p=0.039 OR=0.32 95% C10.11-0.93
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 18,2% ispitanika
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Tezina, visina i indeks telesne mase (BMI)

U tabeli 243 su prikazane aritmeti¢ka sredina, standardna devijacija, medijana,

interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost, kod obolelih od PTMC i kontrola

operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa, za vrednosti tezine, visine i BMI. Prema K-S testu

nije nadena normalna distirbucija (p<0,05).

Tabela 243. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,

minimalna i maksimalna vrednost tezine, visine i BMI, kod obolelih i njihovih kontrola

operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa

Varijabla AS SD Medijana IQR25.75 Min. Maks. | NP
TezZina (kg) 72,0 11,5 70,0 65,0-79,5 46,0 105,0
Visina (m) 1,67 0,07 1,67 1,63-1,72 1,5 1,85 24

BMI 25,8 4,0 25,7 23,3-27,9 17,9 36,4

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75— Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

U tabeli 244 je distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa prema medijani teZine ispitanika. Izmedu obolelih sa PTMC 1 kontrola nije

postojala statisticki znacajna razlika prema medijani tezine ispitanika.

Tabela 244. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

Hasimoto tireoiditisa prema vrednosti medijane tezine ispitanika (kg)

Oboleli Kontrole Ukupno
TezZina (kg)
n % n % n %

< 70 kg 17 48,6 39 53,4 56 51,9
> 70 kg 18 51,4 34 46,6 52 48,1
Ukupno 35 100 73 100 108 100
¥?=0,22 p=0,637 OR=1,22 95% C10,54-2,72
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 18,2% ispitanika
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U tabeli 245 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola

operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa prema vrednosti medijane visine ispitanika. [zmedu

obolelih sa PTMC 1 kontrola operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa nije postojala

statisti¢ki znacajna razlika u odnosu na medijanu visine ispitanika.

Tabela 245. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

HasSimoto tireoiditisa u odnosu na vrednost medijane visine ispitanika (m)

o Oboleli Kontrole Ukupno
Visina (m)
n % n % n %
<1,67m 20 57,1 36 49,3 56 51,9
>1,67m 15 42,9 37 50,7 52 48,1
Ukupno 35 100 73 100 108 100
x*=0,58 p=0,446 OR=0,73 95% C10,32-1,64

Nedostajuéi podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 18,2% ispitanika

U tabeli 246 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

HaSimoto tireoiditisa prema vrednosti medijane BMI. Izmedu obolelih sa PTMC i

kontrola operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa nije postojala statisticki znacajna razlika

prema vrednosti medijane BMI.

Tabela 246. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa prema vrednosti medijane BMI

Oboleli Kontrole Ukupno
BMI
n % n % n %

<257 17 48,6 38 52,1 55 50,9
> 25,7 18 51,4 35 47,9 53 49,1
Ukupno 35 100 73 100 108 100
¥*=0,12 p=0,735 OR=1,15 95% C10,51-2,58
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 18,2% ispitanika
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Obelezja karakteristicna za Zenski pol

U analizu ovih podataka su uklju¢ene samo zene, ukupno 128 ispitanice. U tabeli
247 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto
tireoiditisa prema tome da li je ispitanica ikada bila trudna. Izmedu obolelih sa PTMC i

kontrola nije postojala sznacajna razlika prema tome da li je ispitanica bila trudna.

Tabela 247. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa prema tome da li je ispitanica ikada bila trudna

Oboleli Kontrole Ukupno
Trudnoca
n % n % n %

Ne 2 59 7 9,9 9 8,6
Da 32 94,1 64 90,1 96 91,4
Ukupno 34 100 71 100 105 100
FiSer p=0,715 OR=1,75 95% CI 0,34-8,91
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 18% ispitanika

U tabeli 248 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
Hasimoto tireoiditisa u odnosu na podatak o broju trudnoca prema dve ili manje trudnoca
1 viSe od dve trudnoce. Obolele sa PTMC su statisti¢ki znacajno ¢eS$¢e imale vise od dve

trudnoce (OR 2,68, p<0,05).

Tabela 248. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa u odnosu na podatak o broju trudnoca

Oboleli Kontrole Ukupno
Broj trudno¢a
n % n % n %

<2 trudnoce 19 59,4 51 79,7 70 72,9
> 2 trudnoce 13 40,6 13 20,3 26 27,1
Ukupno 32 100 64 100 96 100
¥?=4,46 p=0,035 OR=2,68 95% CI 1,06-6,82
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 25% ispitanika
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U tabeli 249 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih
zbog Hasimoto tireoiditisa u odnosu na broj zivorodene dece, tj u odnosu na zivorodeno
dvoje ili manje deteta 1 viSe od dvoje zivorodenih deteta. Obolele sa PTMC su statisticki

znacCajno ¢es¢e imale vise od dvoje zivorodene dece (OR 7,15, p<0,05).

Tabela 249. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa u odnosu na broj zivorodene dece

Oboleli Kontrole Ukupno

Broj Zivorodene dece

n % n % n %
< 2 zivorodeno dete 26 81,2 62 96,9 88 91,7
> 2 zivorodeno dete 6 18,8 2 3,1 8 8,3
Ukupno 32 100 64 100 96 100
Fiser p=0,015 OR=7,15 95% Cl 1,35-37,80
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 18,2% ispitanika

U tabeli 250 je prikazana aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost vremena menarhe, kod obolelih i
njihovih kontrola operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa. Prema rezultatu K-S testa nije

utvrdena normalna raspodela podataka (p<0,05).

Tabela 250. Aritmetic¢ka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost vremena menarhe, kod obolelih i njihovih kontrola

operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa (godine)

AS

SD

Medijana

IQR25.75

Minimalna

Maksimala

NP

13,0

1,81

13,0

13,0-15,0

8

18

27

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

U tabeli 251 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

HaSimoto tireoiditisa prema vremenu menarhe posle 12. godine. Izmedu obolelih sa

PTMC i kontrola operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa nije postojala statisticki znacajna

razlika prema menarhi posle 12. godine
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Tabela 251. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa prema vremenu menarhe posle 12. godine

Menarha posle 12. Oboleli Kontrole Ukupno
godine n % n % n %
< 12 godina 6 17,6 18 25,4 24 22,9
> 12 godina 28 82,4 53 74,6 81 77,1
Ukupno 34 100 71 100 105 100
=077 p=0,379 OR=1,58 95% CI 0,56-4,44
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 18% ispitanika

U tabeli 252 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

Hasimoto tireoiditisa u odnosu na podatak o urednosti menstrualnog ciklusa. Izmedu

obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa nije postojala

statisticki znacajna razlika u odnosu na podatak o urednosti menstrualnog ciklusa.

Tabela 252. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa u odnosu na podatak o urednosti menstrualnog ciklusa

Uredan menstrualni Oboleli Kontrole Ukupno
ciklus n % n % n %
Ne 6 17,6 5 7,0 11 10,5
Da 28 82,4 66 93,0 94 89,5
Ukupno 34 100 71 100 105 100
Fiser p=0,169 OR=0,35 95% C10,10-1,25

Nedostajuci podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 18% ispitanika

U tabeli 253 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih

zbog Hasimoto tireoiditisa u odnosu na podatak o upotrebi kontraceptivnih sredstava.

Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa nije postojala

statisticki znacajna razlika u odnosu na podatak o upotrebi kontraceptivnih sredstava.
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Tabela 253. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa u odnosu na podatak o upotrebi kontraceptivnih sredstava

Kontraceptivna Oboleli Kontrole Ukupno
sredstva n % n % n %
Ne 29 85,3 S7 80,3 86 81,9
Da 5 14,7 14 19,7 19 18,1
Ukupno 34 100 71 100 105 100
¥*=0,39 p=0,532 OR=0,70 95% C10,23-2,14
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 18% ispitanika

U tabeli 254 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih

zbog HaSimoto tireoiditisa prema duZzini upotrebe kontraceptivnih sredstva (<60 i >60

meseci). [zmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa nije

postojala statisti¢ki znacajna razlika prema duzini upotrebe kontraceptivnih sredstva

Tabela 254. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto

tireoiditisa prema duZini upotrebe kontraceptivnih sredstva

Kontraceptivna Oboleli Kontrole Ukupno
sredstva n % n % n %
< 60 meseci 4 80,0 13 92,9 17 89,5
> 60 meseci 1 20,0 1 7,1 2 10,5
Ukupno 5 100 14 100 19 100
Fiser p=0,468 OR=3,25 95% C1 0,16-64,61

Nedostaju¢i podaci

Podatak za ovu varijablu poznat za sve ispitanike koji su

koristili kontraceptivna sredstva.

Pregled rezultata statisticke analize znac¢ajnosti razlike ucestalosti

U tabeli 255 su prikazane varijable koje su pokazale statisticku u anamnesti¢koj

studiji obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa.
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Faktori rizika za PTMC kod operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa su podatak o
prebivali$tu na endemskom podrucju (OR 3,97, 95% CI 1,10-14,10, p<0,05), a kod osoba
zenskog pola i podatak o vise od dve trudnoc¢e (OR 2,68, 95% CI 1,06-6,82, p<0,05) i
podatak o vise od dvoje Zivorodene dece (OR 7,15, 95% CI 1,35-37,80, p<0,05).

Znacajni protektivni faktori za PTMC kod operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa su

veca tezina §titaste zlezde (OR 0,38, 95% CI 0,18-0,81, p<0,05) i podatak da je ispitanik

sadasnji pusa¢ (OR 0,32, 95% CI10,11-0,93, p<0,05).

Tabela 255. Varijable koje su pokazale statistiCku znacajnost u anamnestickoj studiji

obolelih sa PTMC 1 kontrola operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa

Varijabla N OR p
Ukupna tezina §titaste zlezde medijana (>28/<28Q) 129 0,38 | p<0,05
Sadasnje prebivaliSte na endemskom podrucju (Da/Ne) 132 3,97 | p<0,05
Pusacki status — sadasnji (Da/Ne) 108 0,32 | p<0,05
Obelezja karakteristi¢na za Zenski pol (128 ispitanica)
Broj trudnoca (>2/<2) 96 2,68 | p<0,05
Broj zivorodene dece (>2/<2) 96 7,15 | p<0,05

Univarijantna logistiCka regresiona analiza

U tabeli 256 su prikazani rezultati ULRA za sva obelezja posmatranja u

anamnestickoj studiji obolelih sa PTMC 1 kontrola operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa.

Obelezja posmatranja koja su karakteristicna samo za zenski pol nisu analizirana sa

ULRA.
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Tabela 256. Rezultati ULRA za sva obelezja posmatranja u anamnestickoj studiji

obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa

Varijabla N OR 95% ClI p

Pol (Zenski/muski) 132 | 1,52 0,15-15,03 | 0,721
Starost (>45/<45 godina) 132 | 0,73 0,32-1,69 0,469
Tip operacije (TT/HT) 132 | 0,71 0,27-1,89 0,494
Ukupna tezina §titaste zlezde medijana

129 | 0,38 0,18-0,81 0,012
(>28/<280)
Retrosternalna propagacija (Da/Ne) 132 | 0,79 0,15-4,25 0,784
Recidivantna struma (Da/Ne) 132 - - 0,999
DuzZina trajanja bolesti (>10/<10 godina) 132 0,60 0,26-1,38 0,227
TSH medijana (>2,3/<2,3 mU/L) 124 | 0,57 0,27-1,19 0,135
At-TPO medijana (>600,0/<600,0 1U/mL) 92 0,55 0,23-1,34 0,191
Tg rederentna (>40,0/<40,0 pg/L) 72 0,82 0,30-2,24 0,704
At-Tg referentna (>20.0/<20.0 1U/mL) 75 0,70 0,21-2,28 0,555
Zivot na endemskom podruéju u detinjstvu

108 | 1,44 0,38-5,48 0,592
(Da/Ne)
Sada$nje prebivaliSte na endemskom

132 | 3,97 1,10-14,40 | 0,036
podrucju (Da/Ne)
Li¢na anamneza - Malignitet druge

o 108 | 1,86 0,53-6,58 0,335

lokalizacije (Da/Ne)
Porodi¢na anamneza — karcinom Stitaste

108 - - 0,999
zlezde (Da/Ne)
Porodi¢na anamneza — vise ¢lanova sa

108 - - 1,0
karcinomom Stitaste zlezde (Da/Ne)
Izlozenost jonizuju¢em zracenju (Da/Ne) 108 1,04 0,18-6,00 0,960
[zloZenost hemijskim jedinjenjima i teSkim

) 108 | 1,04 0,09-11,92 | 0,972

metalima (Da/Ne)
HTA (Da/Ne) 108 | 0,90 0,40-2,05 0,808
DM tip 2 (Da/Ne) 108 | 4,83 1,13-20,62 | 0,034
Lecena anemija (Da/Ne) 108 1,72 0,71-4,16 0,230
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Varijabla N OR 95% ClI p

Hemioterapija (Da/Ne) 108 - - 1,0
Krvna grupa AB (Da/Ne) 93 2,04 0,47-8,75 0,339
Krvna grupa Nulta (Da/Ne) 93 0,86 0,35-2,12 0,751
Rezus faktor (Pozitivan/Negativan) 89 1,24 0,35-4,41 0,740
Pusacki status — sadasnji (Da/Ne) 108 0,32 0,11-0,93 0,036
Tezina medijana (>70/<70kg) 108 | 1,22 | 054-272 | 0,637
Visina medijana (>1,67/<1,67m) 108 | 0,73 0,32-1,64 0,447
BMI medijana i granica gojaznosti

(525/<25) 108 | 0,78 0,35-1,77 0,555

Prema rezultatima ULRA, faktori rizika za PTMC kod operisanih zbog HaSimoto
tireoiditisa su podatak o prebivalistu na endemskom podru¢ju (OR 3,97, 95% CI 1,10-
14,40, p<0,05) i podatak da ispitanik boluje od dijabetesa tip 2 (OR 4,83, 95% CI 1,13-
20,62, p<0,05).

Znacajni protektivni faktori za PTMC kod operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa su
veca tezina Stitaste zlezde (OR 0,38, 95% CI 0,18-0,81, p<0,05) i podatak da je ispitanik
sadasnji pusac¢ (OR 0,32, 95% CI1 0,11-0,93, p<0,05).

Multivarijantna logistiCka regresiona analiza

U tabeli 257 su predstavljeni rezultati MLRA u anamnestickoj studiji obolelih sa
PTMC i kontrola operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa za obeleZja posmatranja koja su
bila znacajna na nivou p<0,10 (boldovani podaci u tabeli 256) sa najnizom kompletno$éu
podataka za varijable o podatku o pusenju i dijabetesu (81,8%). Prema rezultatima ove

MLRA nisu nadeni nezavisni faktori rizika ili protektivni faktori.
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Tabela 257. Rezultati MLRA za obelezja posmatranja u anamnestickoj studiji obolelih
sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa (p<0,10, N>81,8%)
Varijabla N OR 95% ClI p

Ukupna tezina Stitaste zlezde medijana

(>28/<28g)

129 0,41 | 0,17-1,01 | 0,052

Sadasnje prebivaliste na endemskom
132 3,98 |0,81-19,41 | 0,088

podrucju (Da/Ne)
DM tip 2 (Da/Ne) 108 3,48 |0,74-16,33 | 0,114
Pusacki status — sadasnji (Da/Ne) 108 0,36 0,12-1,09 | 0,071

U tabeli 258 su predstavljeni rezultati MLRA u anamnestickoj studiji obolelih sa
PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa za obeleZja posmatranja koja su
bila znacajna na nivou p<0,10 sa najnizom kompletno$¢u podataka za varijablu tezina
Stitaste zlezde (97,7%). Prema ovom modelu MLRA, nezavisni faktor rizika kod
operisanih zbog HaSimoto tireoiditisa je podatak o prebivalistu na endemskom podrucku
(OR 4,43, 95% CI 1,16-16,92 , p<0,05), dok je nezavisni protektivni faktor veca tezina
Stitaste zlezde (OR 0,35, 95% C1 0,16-0,77, p<0,05).

Tabela 258. Rezultati MLRA za obelezja posmatranja u anamnestickoj studiji obolelih
sa PTMC i kontrola operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa (p<0,10, N>97,7%)
Varijabla N OR 95% ClI p

Ukupna tezina Stitaste zlezde medijana

(>28/<28g)

129 0,35 | 0,16-0,77 | 0,009

Sadasnje prebivaliSte na endemskom

podrucju (Da/Ne)

132 4,43 |1,16-16,92 | 0,029
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4.6 Anamnesticka studija osoba operisanih zbog Graves-ove bolesti

U grupi ispitanika sa Graves-ovom boles$¢u je bilo 65 obolelih i duplo vise

kontrola (130) sto ¢ini ukupno 195 ispitanika.

Pol

Na tabeli 259 je prikazana zastupljenost polova u grupi ispitanika operisanih zbog

Graves-ove bolesti. Odnos muskaraca prema zenama je bio 1:4,6.

Tabela 259. Zastupljenost polova u grupi ispitanika operisanih zbog Graves-ove bolesti

Pol n % Odnos M:Z
Muskarci 35 17,9

Zene 160 82,1 1:4,6
Ukupno 195 100

Na tabeli 260 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i njihovih kontrola
prema polu kod osoba operisanih zbog Graves-ove bolesti. Izmedu obolelih od PTMC i

kontrola nije postojala statisticki znac¢ajna razlika u odnosu na pol.

Tabela 260. Distribucija obolelih od PTMC i kontrola prema polu kod osoba operisanih

zbog Graves-ove bolesti

Oboleli Kontrole Ukupno
Po! n % n % n %
Muskarci 15 23,1 20 15,4 35 17,9
Zene 50 76,9 110 84,6 160 82,1
Ukupno 65 100 130 100 195 100
v*=1,74 p=0,187 OR=0,61 95% CI 0,29-1,28
Napomena Nema nedostajuc¢ih podataka
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Uzrast

Na tabeli 261 je prikazana aritmeti¢ka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost uzrasta obolelih od PTMC i
kontrola (u godinama), kod osoba operisanih zbog Graves-ove bolesti. Prema K-S testu
nije utvrdena normalna raspodela podataka (p<0,001). Najmladi ispitanik je imao 14

godina, dok je najstariji imao 74 godina.

Tabela 261. Aritmetic¢ka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost uzrasta obolelih od PTMC i kontrola, kod osoba
operisanih zbog Graves-ove bolesti (godine)

AS SD Medijana | IQR2s.75 | Minimalna | Maksimala NP
45,4 13,4 47,0 35,0-56,0 14 74 0

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

Tabela 262. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti prema starosnim grupama

Starosne grupe Oboleli Kontrole Ukupno

n % n % n %
<20 1 1,5 3 2,3 4 2,1
21-30 4 6,2 23 17,7 27 13,8
31-40 14 21,5 29 22,3 43 22,1
41-50 18 21,7 26 20,0 44 22,6
51-60 20 30,8 32 24,6 52 26,7
61-70 8 12,3 14 10,8 22 11,3
71-80 0 0 3 2,3 3 1,5
80+ 0 0 0 0 0 0
Ukupno 65 100 130 100 195 100
¥’*=7,65 p=0,265
Napomena Nema nedostajuc¢ih podataka
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Na tabeli 262 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i kontrola prema
starosnim grupama kod osoba operisanih zbog Graves-ove bolesti. Najmladi ispitanik sa
PTMC je imao 14 godina, dok je najstariji imao 74 godinu. Izmedu obolelih od PTMC i
kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti nije postojala statisti¢ki znacajna razlika

prema uzrastu.

Na tabeli 263 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola, operisanih
zbog Graves-ove bolesti, koristeéi starosne grupe prema TNM Kklasifikaciji stadijuma
bolesti za WDTC. Izmedu obolelih od PTMC i kontrola nije postojala statisticki znac¢ajna

razlika u odnosu na starosnu grupu kod osoba operisanih zbog polinodozne strume.

Tabela 263. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola, operisanih zbog Graves-ove

bolesti, prema starosnim grupama <45 godina i >45 godina

Starosne grupe Oboleli Kontrole Ukupno
prema TNM n % n % n %
<45 godina 27 41,5 66 50,8 93 47,7
>45 godina 38 58,5 64 49,2 102 52,3
Ukupno 65 100 130 100 195 100
v*=1,48 p=0,224 OR=1,45 95% C1 0,80-2,65
Napomena Nema nedostaju¢ih podataka

OpseZnost operacije

Na tabeli 264 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i njihovih kontrola u
odnosu na opseznost operacije kod operisanih zbog Graves-ove bolesti. Izmedu obolelih
od PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti nije postojala statisticki znac¢ajna

razlika u odnosu na opseznost operacije.
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Tabela 264. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti

prema opseznosti operacije

Opseznost Oboleli Kontrole Ukupno

operacije n % n % n %
HT 2 3,1 4 3,1 6 3,1
TT 63 96,9 126 96,9 189 96,9
Ukupno 65 100 130 100 195 100
¥*=0,00 p=1,00 OR=1,00 95% C10,18-5,61
Napomena Nema nedostajucih podataka

Tezina Stitaste Zlezde

U tabeli 265 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost ukupne tezine Stitaste zlezde kod
obolelih od PTMC i kontrola, kod operisanih zbog Graves-ove bolesti. Prema K-S testu
nije utvrdena normalna raspodela podataka (p<0,001) te je koriS¢ena medijana kao mera

centralne tendencije. Prose¢na tezina Stitaste zlezde je bila prema medijani 46 grama.

Tabela 265. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost ukupne teZine Stitaste Zlezde kod obolelih od PTMC 1

kontrola, kod osoba operisanih zbog Graves-ove bolesti (u gramima)

AS SD Medijana | IQR2s.75 | Minimalna | Maksimala NP
66,5 55,9 46,0 31,0-86,2 10,0 353,0 1

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

U tabeli 266 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih
zbog Graves-ove bolesti, u odnosu na ukupnu tezinu S$titaste zlezde prema medijani (46
grama). Izmedu obolelih od PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti nije

postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na opseznost operacije.
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Tabela 266. Distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti prema ukupnoj tezini Stitaste zlezde (46Q)

Oboleli Kontrole Ukupno
Tezina Stitaste zlezde
n % n % n %
<46 ¢ 33 50,8 65 50,4 98 50,5
>46 g 32 49,2 64 49,6 96 49,5
Ukupno 65 100 129 100 194 100
¥*=0,003 p=0,960 OR=0,98 95% CI 0,54-1,79

Nedostajuéi podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 0,5% ispitanika

Retrosternalna propagacija Stitaste Zlezde

U tabeli 267 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih

zbog Graves-ove bolesti u odnosu na prisustvo retrosternalne propagacije. Izmedu

obolelih od PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti nije postojala statisticki

znacajna razlika u odnosu na prisustvo retrosternalne propagacije.

Tabela 267. Distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti u odnosu na prisustvo retrosternalne propagacije

Retrosternalna Oboleli Kontrole Ukupno
propagacija n % n % n %
Ne 65 100 129 99,2 194 99,5
Da 0 0 1 0,8 1 0,5
Ukupno 65 100 130 100 195 100
¥*=0,50 p=0,478 OR=0,66 95% CI 0,60-0,74
Napomena Nema nedostajuc¢ih podataka

Recidivantna struma

U tabeli 268 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih

zbog Graves-ove bolesti u odnosu na prisustvo recidivantne strume. Izmedu obolelih sa
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PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti, nije postojala statisticki znacajna

razlika u odnosu na prisustvo recidivantne strume.

Tabela 268. Distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti u odnosu na prisustvo recidivantne strume

Recidivantna Oboleli Kontrole Ukupno
struma n % n % n %
Ne 62 954 128 98,5 190 97,4
Da 3 4,6 2 15 5 2,6
Ukupno 65 100 130 100 195 100
v*=1,64 p=0,200 OR=3,10 95% CI 0,50-19,01
Napomena Nema nedostajucih podataka

Duzina trajanja bolesti (osnovnog oboljenja)

U tabeli 269 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost ukupne duZine trajanja bolesti
osnovnog oboljenja (u godinama), kod obolelih od PTMC i njihovih kontrola, kod
operisanih zbog Graves-ove bolesti. Prema K-S testu nije utvrdena normalna raspodela
podataka (p<0,001).

Tabela 269. Aritmetic¢ka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost ukupne duzine trajanja bolesti osnovnog oboljenja
kod obolelih od PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti
AS SD Medijana | IQR25.75 | Minimalna | Maksimala NP
8,2 8,4 5,0 3,0-11,0 1 51 0

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg
od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

U tabeli 270 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
Graves-ove bolesti prema duzini trajanja bolesti osnovnog oboljenja. Koris¢en je

desetogodisnji period kako bi se pokazao uticaj dugogodisnje strume. Izmedu obolelih sa
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PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti, nije postojala statisticki znacajna

razlika prema duzini trajanja bolesti osnovnog oboljenja.

Tabela 270. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti prema duzini trajanja bolesti osnovnog oboljenja

Duzina trajanja Oboleli Kontrole Ukupno
boelsti n % n % n %
<10 godina 47 72,3 90 69,2 137 70,3
> 10 godina 18 21,7 40 30,8 58 29,7
Ukupno 65 100 130 100 195 100
¥*=0,20 p=0,658 OR=0,86 95% C1 0,45-1,66
Napomena Nema nedostajucih podataka

Preoperativna primena radiojoda

U tabeli 271 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

Graves-ove bolesti u odnosu na preoperativnu primenu radiojoda. Izmedu obolelih sa

PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti, nije postojala statisticki znacajna

razlika u odnosu na preoperativnu primenu radiojoda.

Tabela 271. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti u odnosu na preoperativnu primenu radiojoda

Preoperativna Oboleli Kontrole Ukupno
primena radiojoda n % n % n %
Ne 63 96,9 129 99,2 192 98,5
Da 2 3,1 1 0,8 3 1,5
Ukupno 65 100 130 100 195 100
Fiser p=0,258 OR=4,10 95% Cl1 0,36-46,02
Napomena Nema nedostaju¢ih podataka
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Tireo stimulirajuc¢i hormon (TSH)

U tabeli 272 prikazane aritmeti¢ka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost TSH (mU/L) kod obolelih sa
PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti. Prema K-S testu nije nadena

normalna raspodela podataka (p<0,001).

Tabela 272. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost TSH kod obolelih sa PTMC i kontrola operisanih
zbog Graves-ove bolesti (mU/L)

AS SD Medijana | IQR2s.75 | Minimalna | Maksimala NP
1,42 2,81 0,20 0,01-0,20 0,00 18,83 11

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75— Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuci podaci

U tabeli 273 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
Graves-ove bolesti prema referentnim vrednostima za TSH (0,4 do 4,0 mU/L). Izmedu
obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti, nije postojala statisticki

znacajna razlika u odnosu na referentnu vrednost TSH.

Tabela 273. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti prema referentnim vrednostima za TSH (mU/L)

TSH Oboleli Kontrole Ukupno
n % n % n %

<0,4 mU/L 35 55,6 68 56,2 103 56,0
0,4-4,0 mU/L 20 31,7 43 35,5 63 34,2
> 4,0 mU/L 8 12,7 10 8,3 18 9,8
Ukupno 63 100 121 100 184 100
¥*=1,01 p=0,604

Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 5,6% ispitanika
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U tabeli 274 prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
Graves-ove bolesti prema vrednosti medijane TSH (0,20 mU/L). Izmedu obolelih sa
PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti, nije postojala statisti¢ki znacajna

razlika u odnosu na vrednost medijane TSH.

Tabela 274. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti prema vrednosti medijane TSH (mU/L)

Oboleli Kontrole Ukupno
TSH
n % n % n %
< 0,20 mU/L 31 49,2 63 52,1 94 51,1
> 0,20 mU/L 32 50,8 58 47,9 90 48,9
Ukupno 63 100 121 100 184 100
v*=0,14 p=0,713 OR=1,12 95% CI1 0,61-2,06
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 5,6% ispitanika

Antitela na TSH receptore (TrAb)

U tabeli 275 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost Tr-Ab (IU/L) kod obolelih sa
PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti. Prema K-S testu nije utvrdena

normalna raspodela podataka (p<0,001).

Tabela 275. Aritmeti¢ka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost Tr-Ab kod obolelih sa PTMC i kontrola operisanih
zbog Graves-ove bolesti (1U/L)
AS SD Medijana | IQR2s.75 | Minimalna | Maksimala NP
13,72 19,66 6,10 3,0-23,8 0,3 155,4 104

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg
od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

U tabeli 276 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

Graves-ove bolesti u odnosu na normalnu vrednost Tr-Ab od 1,75 IU/L. Izmedu obolelih
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sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti, nije postojala statisticki znacajna

razlika u odnosu na normalnu vrednost Tr-Ab.

Tabela 276. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti u odnosu na normalnu vrednost Tr-Ab (IU/L)

Oboleli Kontrole Ukupno
Tr-Ab
n % n % n %
<1,75 IU/L 4 12,9 4 6,7 8 8,8
> 1,75 IU/L 27 87,1 56 93,9 83 91,2
Ukupno 31 100 60 100 91 100
Fiser p=0,437 OR=10,48 95% CI0,11-2,08
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 53,3% ispitanika

Antitela na tireoperoksidazu (At-TPO)

U tabeli 277 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost At-TPO kod obolelih sa PTMC i
kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti. Prema K-S testu nije utvrdena normalna

raspodela podataka (p<0,001).

Tabela 277. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost At-TPO kod obolelih sa PTMC i kontrola operisanih
zbog Graves-ove bolesti (1U/ml)

AS SD Medijana | IQR2s.75 | Minimalna | Maksimala NP
1096,0 2079,5 127,0 12,5-1000 0,01 10478,0 106

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

U tabeli 278 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
Graves-ove bolesti u odnosu na normalnu vrednost At-TPO od 35,0 IU/mL. Izmedu
obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti, nije postojala statisticki

znacajna razlika prema referentnoj vrednosti At-TPO.
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Tabela 278. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti u odnosu na normalnu vrednost At-TPO (1U/mL)

Oboleli Kontrole Ukupno
At-TPO
n % n % n %
<35,0 IU/ml 17 53,1 20 35,1 37 41,6
> 35,0 IU/ml 15 46,9 37 64,9 52 58,4
Ukupno 32 100 57 100 89 100
v?=2,74 p=0,098 OR=0,48 95% Cl 0,20-1,15
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 54,4% ispitanika

Tireoglobulin (TQ)

U tabeli 279 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost Tg (ug/L) kod obolelih od PTMC
i njihovih kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti. Prema K-S testu nije utvrdena

normalna raspodela podataka (p<0,001).

Tabela 279. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost Tg kod obolelih od PTMC i njihovih kontrola
operisanih zbog Graves-ove bolesti (ug/L)

AS SD Medijana IQR25.75 Minimalna | Maksimala NP
359,4 999,8 87,8 21,1-300,0 0,2 7670,0 110

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

U tabeli 280 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih
zbog Graves-ove bolesti prema referentnoj vrednosti za Tg (40,0 pg/L). Izmedu
obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti, nije postojala

statisticki znacajna razlika prema referentnoj vrednosti za Tg.
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Tabela 280. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove
bolesti prema referentnoj vrednosti za Tg (ug/L)

Oboleli Kontrole Ukupno
E n % n % n %
<40,0 ng/L 10 38,5 19 32,2 29 34,1
> 40,0 pg/L 16 61,5 40 67,8 56 65,9
Ukupno 26 100 59 100 85 100
v*=0,31 p=0,575 OR=0,76 95% C10,29-1,99
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 56,4% ispitanika

Antitela na tireoglobulin (At-Tg)

U tabeli 281 su prikazane aritmeti¢ka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost At-Tg (IU/mL) kod obolelih od
PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti. Prema K-S testu nije

utvrdena normalna raspodela podataka (p<0,001).

Tabela 281. Aritmeti¢ka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost At-Tg kod obolelih od PTMC i njihovih kontrola
operisanih zbog Graves-ove bolesti (IU/mL)

AS SD Medijana IQR25.75 Minimalna | Maksimala NP
230,0 606,8 20,0 10,0-130,0 0,5 4000,0 100

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg
od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

U tabeli 282 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
Graves-ove bolesti prema referentnoj vrednosti At-Tg (20,0 IU/mL). Izmedu obolelih sa
PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti, nije postojala statisti¢ki znacajna

razlika prema referentnoj vrednost At-Tg.
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Tabela 282. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti prema referentnoj vrednosti At-Tg (IU/mL)

Oboleli Kontrole Ukupno
At-Tg
n % n % n %
<20,0 IU/mL 18 52,9 32 52,2 50 52,6
> 20,0 IU/mL 16 47,1 29 47,5 45 47,4
Ukupno 34 100 61 100 95 100
¥*=0,002 p=0,964 OR=0,98 95% C10,42-2,27

Nedostajuéi podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 51,3% ispitanika

Zivot na endemskom podruéju u sada$njosti i detinjstvu

U tabeli 283 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

Graves-ove bolesti koji imaju sadasnje prebivaliSte u endemskom podrué¢ju u odnosu na

to da li su ziveli u detinjstvu na endemskom podrucju. Ispitanici koji imaju sadasnje

prebivaliSte u endemskom podrucju su visoko statisticki znacajno ceS¢e Zivela u

endemskom podrucju u detinjstvu. Ovi ispitanici imaju 98 puta vecu Sansu da su ziveli u

detinjstvu na endemskom podruc¢ju (OR 98,1, p<0,001).

Tabela 283. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti koji imaju sadasnje prebivaliste u endemskom podru¢ju u odnosu na to da li su

ziveli u detinjstvu na endemskom podrucju

Sadasnje prebivalisSte

Endemsko podrucje u detinjstvu

u endemskom Da Ne Ukupno
podrucju n % n % n %
Ne 3 21,4 107 96,4 110 88,0
Da 11 78,6 4 3,6 15 12,0
Ukupno 14 100 111 100 125 100
Fiser p=0,000 OR=98,08 95% CI 19,4-495,9

Nedostajuci podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 35,9% ispitanika
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U tabeli 284 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

Graves-ove bolesti prema Zivotu na endemskom podruc¢ju u detinjstvu. Izmedu obolelih

sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti, nije postojala statisticki znac¢ajna

razlika u odnosu na podatak o Zivotu na endemskom podrucju u detinjstvu.

Tabela 284. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti prema zivotu na endemskom podru¢ju u detinjstvu

Zivot na endemskom Oboleli Kontrole Ukupno
podrucju u detinjstvu n % n % n %
Ne 43 86,0 68 90,7 111 88,8
Da 7 14,0 7 9,3 14 11,2
Ukupno 50 100 75 100 125 100
¥*=0,66 p=0,418 OR=1,58 95% ClI 0,52-4,82
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 35,9% ispitanika

U tabeli 285 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

Graves-ove bolesti prema sada$njem prebivaliStu na endemskom podrucju. Izmedu

obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti, nije postojala statisticki

znacCajna razlika prema sadasnjem prebivaliStu na endemskom podrucju.

Tabela 285. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti prema sadasnjem prebivali$tu na endemskom podrucju

Sadasnje prebivaliste u Oboleli Kontrole Ukupno
endemskom podrucju n % n % n %

Ne 57 87,7 115 88,5 172 88,2

Da 8 12,3 15 11,5 23 11,8

Ukupno 65 100 130 100 195 100

¥*=0,025 p=0,875 OR=1,08 95% Cl 0,43-2,69

Nedostajuci podaci

Nema nedostajucih podataka
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U tabeli 286 je prikazana aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost, kod obolelih sa PTMC i kontrola
operisanih zbog Graves-ove bolesti, za duZinu Zivota na endemskom podruéju u
detinjstvu, za pacijente koji su ziveli na endemskom podrucju u detinjstvu. Prema K-S

testu nije utvrdena normalna raspodela podataka (p<0,05).

Tabela 286. Aritmeti¢ka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost, kod obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih

zbog Graves-ove bolesti, za duzinu zivota na endemskom podrucju u detinjstvu (godine)

AS

SD

Medijana

IQR25.75

Minimalna

Maksimala

NP

36,8

18,1

29,5

20,8-56,5

19

64

2

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75— Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostaju¢i podaci

U tabeli 287 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
Graves-ove bolesti prema duzini zivota na endemskom podrucju u detinjstvu. Izmedu
obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti nije postojala statisticki

znacajna razlika u odnosu na duzinu Zivota na endemskom podrucju u detinjstvu.

Tabela 287. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti prema duzini Zivota na endemskom podrucju u detinjstvu

Duzina zivota na Oboleli Kontrole Ukupno

endemskom podrucju

u detinjstvu " % " " " %
< 29,5 godine 48 96,0 69 94,5 117 95,1
> 29,5 godine 2 4,0 4 5,5 6 4,9
Ukupno 50 100 73 100 123 100
v*=0,14 p=0,708 OR=0,72 95% CI 0,13-4,08
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 36,9% ispitanika.
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Pozitivna licna anamneza za maligne bolesti

U tabeli 288 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
Graves-ove bolesti u odnosu na pozitivnu licnu anamnezu za malignitet druge
lokalizacije. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti nije
postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na pozitivnu licnu anamnezu za malignitet

druge lokalizacije.

Tabela 288. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti u odnosu na pozitivnu licnu anamnezu za malignitet druge lokalizacije

Malignitet druge Oboleli Kontrole Ukupno
lokalizacije n % n % n %
Ne 44 91,7 66 93,0 110 92,4
Da 4 8,3 5 7,0 9 7,6
Ukupno 48 100 71 100 119 100
¥*=0,07 p=1,0 OR=1,20 95% C10,30-4,72
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 39,0% ispitanika

U tabeli 289 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
Graves-ove bolesti u odnosu na lokalizaciju maligniteta iz licne anamneze. Izmedu
obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti nije postojala statisticki

znacCajna razlika u odnosu na lokalizaciju maligniteta iz li¢ne anamneze.

228



Tabela 289. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti u odnosu na lokalizaciju maligniteta iz licne anamneze

Malignitet druge Oboleli Kontrole Ukupno
lokalizacije n % n % n %

Dojka 1 2,1 1 1,4 2 1,7
Grli¢ materice 1 2,1 1 1,4 2 1,7
Kolon 2 4,2 0 0 2 1,7
Pluca 0 0 1 1,4 1 0,8
Melanom ili
mokraéna beSika 0 0 g 28 g L
Nema 44 91,7 66 93,0 110 92,4
Ukupno 48 100 71 100 119 100
¥*=5,15 p= 0,525
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 39,0% ispitanika

Pozitivna porodi¢na anamneza za karcinom Stitaste Zlezde

U tabeli 290 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
Graves-ove bolesti prema porodi¢noj anamnezi za karcinom Stitaste zlezde. Izmedu
obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti nije postojala statisti¢ki

znacajna razlika prema pozitivnoj porodi¢noj anamnezi za karcinom $titaste zlezde.

Tabela 290. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti prema porodi¢noj anamnezi za karcinom $titaste zlezde

Porodi¢na anamneza - Oboleli Kontrole Ukupno
karcinom Stitaste Zlezde n % n % n %
Ne 46 95,8 72 97,3 118 96,7
Da 2 4,2 2 2,7 4 33
Ukupno 48 100,0 74 100 122 100
Fiser p=0,646 OR=1,56 95% CI 0,21-11,50
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 37,4% ispitanika
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U tabeli 291 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
Graves-ove bolesti prema ¢lanu familije sa karcinomom S$titaste zlezde. Izmedu obolelih

sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti nije postojala statisticki znac¢ajna

razlika u odnosu ¢lana familije sa karcinomom S§titaste zlezde.

Tabela 291. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti prema ¢lanu familije sa karcinomom $titaste Zlezde

Clan familije sa Oboleli Kontrole Ukupno
karcinomom S§titaste
— n % n % n %

Niko 46 95,8 72 97,3 118 96,7
Majka 1 2,1 1 14 2 1,6
Sestra 1 2,1 1 1,4 2 1,6
Ukupno 48 100,0 74 100 122 100
v=0,20 p=0,91

Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 37,4% ispitanika

Obzriom na mali broj obolelih sa ¢lanovima familije sa karcinomom Stitaste

Zlezde ova varijabla mije odvojeno analizirana.
Jonizujuée zracenje

U grupi pacijenata sa Graves-ovom bolesti je 5 (4,0%) ispitanika bilo izloZeno
jonizuju¢em zra¢enju (u terapijske svrhe ili kao profesionalna izlozenost). Distribucija

obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti u odnosu na

podatak o izloZenosti jonizuju¢em zracenju prikazana je u tabeli 292.
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Tabela 292. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog Graves-

ove bolesti u odnosu na podatak o izloZenosti jonizuju¢em zracenju

IzloZenost Oboleli Kontrole Ukupno
jonizujuéem zracenju n % n % n %
Ne 47 95,9 72 96,0 119 96,0
Da 2 4,1 3 4,0 5 4,0
Ukupno 49 100 75 100 124 100
Fiser p=1,0 OR=1,021 95% C10,16-6,34
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 36,4% ispitanika

IzloZenost hemijskim jedinjenjima i teSkim metalima

U grupi pacijenata sa Graves-ovom bolesti 4 (3,2%) ispitanika je bilo izlozeno
hemijskim jedinjenjima i teSkim metalima (profesionalna izlozenost). Distribucija
obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti prema
izloZenosti hemijskim jedinjenjima i teSkim metalima prikazana je u tabeli 293. Izmedu
obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti nije postojala statisticki

znacajna razlika prema izloZenosti hemijskim jedinjenjima 1 teSkim metalima.

Tabela 293. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog Graves-

ove bolesti prema izlozenosti hemijskim jedinjenjima i teSkim metalima

IzloZenost hemijskim Oboleli Kontrole Ukupno
jedinjenjima i teskim

metalima " % " " " %
Ne 48 98,0 72 96,0 120 96,8
Da 1 2,0 3 4,0 4 3,2
Ukupno 49 100 75 100 124 100
Fiser p=1,0 OR=0,50 95% C1 0,05-4,95
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 36,4% ispitanika
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PoviSen krvni pritisak (hipertenzija)

U tabeli 294 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola
operisanih zbog Graves-ove bolesti u odnosu na podatak o postojanju hipertenzije.

Izmedu obolelih i kontrola nije postojala statisti¢ki znacajna.

Tabela 294. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog Graves-

ove bolesti u odnosu na podatak o postojanju hipertenzije

Oboleli Kontrole Ukupno
HTA
n % n % n %

Ne 33 67,3 57 76,0 90 72,6
Da 16 35,7 18 24,0 34 27,4
Ukupno 49 100 75 100 124 100
v?=1,12 p=0,291 OR=1,54 95% CI 0,69-3,41
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 36,4% ispitanika

Dijabetes tip 2

U tabeli 295 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
Graves-ove holesti prema podatku o dijabetesu tip 2. Izmedu obolelih i kontrola nije

postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na podatak o dijabetesu tip 2

Tabela 295. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti prema podatku o dijabetesu tip 2

Oboleli Kontrole Ukupno
Dijabetes tip 2
n % n % n %

Ne 45 93,8 72 96,0 117 95,1
Da 3 6,2 3 4,0 6 4,9
Ukupno 48 100 75 100 123 100
Fiser p=0,677 OR=1,60 95% C10,31-8,27
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 36,9% ispitanika
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U tabeli 296 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih

zbog Graves-ove bolesti u odnosu na grupu leka koji je koris¢en u terapiji dijabetesa tip

2. Izmedu obolelih i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti nije postojala statisticki

znacCajna razlika u odnosu na grupu leka koji je koriS¢en u terapiji dijabetesa tip 2.

Tabela 296. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti u odnosu na grupu leka koji je koris$¢en u terapiji dijabetesa tip 2

Grupa leka u terapiji Oboleli Kontrole Ukupno

dijabetesa tip 2 n % n % n %
Nema dijabetes 45 93,8 72 96,0 117 95,1
Metformin 2 66,7 0 0 2 33,3
Metformin+Glimepirid 1 33,3 1 33,3 2 33,3
Insulin 0 0 2 66,7 2 33,3
Ukupno 48 100 75 100 123 100
x’=4,52 p=0,210

Nedostajuci podaci

Podatak nedostaje kod 36,9% ispitanika.

Tabela 297. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti u odnosu na koris¢enje Metformina ili kombinacija sa Metforminom

) Oboleli Kontrole Ukupno
Metformin
n % n % n %

Ne 0 0 2 66,7 2 33,3
Da 3 100 1 33,3 4 66,7
Ukupno 3 100 3 100 6 100
Fiser p=0,400 OR=4,0 95% C10,73-21,84
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 36,9% ispitanika

U tabeli 297 prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

Graves-ove bolesti prema koris¢enju Metformina ili kombinaciju sa Metforminom u

terapiji dijabetesa tip 2. [zmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove
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bolesti nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na koris¢enje Metformina ili

kombinaciju sa Metforminom u terapiji dijabetesa tip 2

U tabeli 298 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

Graves-ove bolesti u odnosu na kori$¢enje insulina u terapiji dijabetesa tip 2. Izmedu

obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti nije postojala statisticki

znacajna razlika prema korisc¢enju insulina ili kombinacije sa insulinom u terapiji.

Tabela 298. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti

u odnosu na korisc¢enje insulina ili kombinacije sa insulinom u terapiji dijabetesa tip 2

) Oboleli Kontrole Ukupno
Insulin
n % n % n %

Ne 3 100 1 33,3 4 66,7
Da 0 0 2 66,7 2 33,3
Ukupno 3 100 3 100 6 100
Fiser p=0,400 OR=0,25 95% C1 0,05-1,36
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 36,9% ispitanika

Lecena anemija

Tabela 299. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog Graves-

ove bolesti prema podatku u li¢noj anamnezi o le¢enju anemije

- Oboleli Kontrole Ukupno
Anemija
n % n % n %

Ne 43 87,8 62 82,7 105 84,7
Da 6 12,2 13 17,3 19 15,3
Ukupno 49 100 75 100 124 100
¥*=0,59 p=0,442 OR=0,67 95% C10,24-1,89
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod % ispitanika
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Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog Graves-ove
bolesti prema podatku u li¢noj anamnezi o leCenju anemije je prikazano u tabeli 299.
Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti nije postojala

statisticki znacajna razlika u odnosu na podatak u li¢noj anamnezi o leCenju anemije.

Hemioterapija

Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog Graves-ove
bolesti prema podatku u licnoj anamnezi o primanju hemioterapije iz bilo kog razloga je
prikazano u tabeli 300. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove
bolesti nije postojala statisti¢ki znacajna razlika u odnosu na podatak u li¢noj anamnezi o

primanju hemioterapije iz bilo kog razloga.

Tabela 300. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog Graves-

ove bolesti prema podatku u li¢noj anamnezi o primanju hemioterapije

) ~ Oboleli Kontrole Ukupno
Hemioterapija
n % n % n %

Ne 46 93,9 74 98,7 120 96,8
Da 3 6,1 1 1,3 4 3,2
Ukupno 49 100 75 100 124 100
Fiser p=0,299 OR=4,83 95% ClI 0,49-47,80
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 36,4% ispitanika

Krvna grupa i Rh faktor
U tabeli 301 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

Graves-ove bolesti prema tipu krvne grupe. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola

operisanih zbog Graves-ove bolesti je postojala statisticki znacajna razlika.
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Tabela 301. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti u odnosu na ABO tip krvne grupe

Oboleli Kontrole Ukupno
Krvna grupa
n % n % n %

Nulta 23 54,8 19 28,4 42 38,5
A 13 31,0 27 40,3 40 36,7
B 5 11,9 11 16,4 16 14,7
AB 1 2,4 10 14,9 11 10,1
Ukupno 42 100 67 100 109 100
1°=9,67 p=0,022

Nedostajuéi podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 44,1% ispitanika

U tabeli 302 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

Graves-ove bolesti u odnosu na AB tip krvne grupe. Oboleleli sa PTMC su statisti¢ki

znacajno rede imali krvnu grupu AB u odnosu na kontrole (OR 0,14, p<0,05).

Tabela 302. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti u odnosu na AB tip krvne grupe

Oboleli Kontrole Ukupno
Krvna grupa AB
n % n % n %

Ne 41 97,6 57 85,1 98 89,9
Da 1 2,4 10 14,9 11 10,1
Ukupno 42 100 67 100 109 100
Fiser p=0,048 OR=0,14 95% CI 0,02-1,13
Nedostajuéi podaci Nema za ispitanike koji su dali podatak o krvnoj grupi

U tabeli 303 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

Graves-ove bolesti u odnosu na nulti tip krvne grupe. Oboleleli sa PTMC su statisticki

znacajno ¢eSce imali nultu krvnu grupu u odnosu na kontrole (OR 3,06, p<0,05).
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Tabela 303. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti u odnosu na nulti tip krvne grupe

Oboleli Kontrole Ukupno
Nulta krvna grupa
n % n % n %
Ne 19 45,2 48 71,6 67 61,5
Da 23 54,8 19 28,4 42 38,5
Ukupno 42 100 67 100 109 100
¥*=7,60 p=0,006 OR=3,06 95% Cl 1,36-6,86

Nedostajuéi podaci

Nema za ispitanike koji su dali podatak o krvnoj grupi

U tabeli 304 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

Graves-ove bolesti u odnosu na rezuz faktor ispitanika. Izmedu obolelih sa PTMC i

kontrola nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na rezuz faktoru ispitanika.

Tabela 304. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti u odnosu na rezuz faktor ispitanika

Oboleli Kontrole Ukupno
Rezuz faktor
n % n % n %
Negativan 5 12,5 10 15,4 15 14,3
Pozitivan 35 87,5 55 84,6 90 85,7
Ukupno 40 100 65 100 105 100
v?=0,17 p=0,682 OR=1,27 95% Cl1 0,40-4,04

Nedostajuéi podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 46,2% ispitanika

Pusacki status

U tabeli 305 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

Graves-ove bolesti u odnosu na pusacki status ispitanika. Izmedu obolelih sa PTMC i

kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti nije postojala statisticki znacajna razlika u

odnosu na pusacki status.
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Tabela 305. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog Graves-

ove bolesti u odnosu na pusacki status ispitanika

Oboleli Kontrole Ukupno
Pusacki status
n % n % n %

Nepusad 13 26,5 25 33,3 38 30,6
Bivsi pusaé 26 53,1 39 52,0 65 52,4
Pusac 10 20,4 11 14,7 21 16,9
Ukupno 49 100 75 100 124 100
x=1,03 p=0,597

Nedostajuéi podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 36,4% ispitanika

U tabeli 306 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

Graves-ove bolesti u odnosu na to da li je ispitanik ikad pusio. Izmedu obolelih sa PTMC

I kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti nije postojala statisticki zna¢ajna razlika u

odnosu na to da li je ispitanik ikad pusio

Tabela 306. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog Graves-

ove bolesti u odnosu na to da li je ispitanik ikad pusio

Oboleli Kontrole Ukupno
Pusacki status
n % n % n %
Nepusac 13 26,5 25 33,3 38 30,6
Bivsi pusac ili pusac 36 73,5 50 66,7 86 69,4
Ukupno 49 100 75 100 124 100
v*=0,64 p=0,422 OR=1,38 95% CI 0,62-3,07

Nedostajuci podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 36,4% ispitanika

Tezina, visina i indeks telesne mase (BMI)

U tabeli 307 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,

interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost, kod obolelih od PTMC i kontrola
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operisanih zbog Graves-ove bolesti, za vrednosti tezine, visine i BMI. Prema K-S testu je

nadena normalna distirbucija (p>0,05) za sve tri varijable.

Tabela 307. Aritmeti¢ka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost tezine, visine i BMI, kod obolelih i njihovih kontrola

operisanih zbog Graves-ove bolesti

Varijabla AS SD Medijana IQR25.75 Min. Maks. | NP
Tezina (kg) 70,3 15,64 68,0 60,0-80,0 35,0 130,0
Visina (m) 1,70 0,10 1,69 1,64-1,75 1,40 1,97 73

BMI 24,10 4,33 23,60 20,60-26,78 | 16,50 | 41,50

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuci podaci

U tabeli 308 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
Graves-ove bolesti prema medijani tezine ispitanika. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola

nije postojala statisticki zna€ajna razlika prema medijani teZine ispitanika.

Tabela 308. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog Graves-

ove bolesti prema vrednosti medijane tezine ispitanika (kg)

Oboleli Kontrole Ukupno
TezZina (kg)
n % n % n %

<70 kg 27 56,2 46 62,2 73 59,8
>70kg 21 43,8 28 37,8 49 40,2
Ukupno 48 100 74 100 122 100
¥*=0,42 p=0,515 OR=1,28 95% C10,61-2,68
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 37,4% ispitanika

U tabeli 309 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola
operisanih zbog Graves-ove bolesti prema vrednosti medijane visine ispitanika. Izmedu
obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti nije postojala statisticki

znacajna razlika u odnosu na medijanu visine ispitanika.
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Tabela 309. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog Graves-

ove bolesti u odnosu na vrednost medijane visine ispitanika (m)

- Oboleli Kontrole Ukupno
Visina (m)
n % n % n %
<1,70 m 25 52,1 48 64,9 73 59,8
>1,70m 23 47,9 26 351 49 40,2
Ukupno 48 100 74 100 122 100
**=1,98 p=0,159 OR=1,70 95% C10,81-3,56

Nedostajuéi podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 37,4% ispitanika

U tabeli 310 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

Graves-ove bolesti prema vrednosti medijane BMI. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola

operisanih zbog Graves-ove bolesti nije postojala statisticki znacajna razlika prema

vrednosti medijane BMI.

Tabela 310. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti prema vrednosti medijane BMI

Oboleli Kontrole Ukupno
BMI
n % n % n %

<24 26 54,2 38 51,4 64 52,5
> 24 22 45,8 36 48,6 58 47,5
Ukupno 48 100 74 100 122 100
¥*=0,09 p=0,761 OR=0,89 95% C10,43-1,85
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 37,4% ispitanika

Obelezja karakteristi¢na za Zenski pol

U analizu ovih podataka su ukljuc¢ene samo zene, ukupno 160 ispitanica. U tabeli

311 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti prema tome da li je ispitanica ikada bila trudna. Izmedu obolelih sa PTMC i
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kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti nije postojala statisticki znacajna razlika

prema tome da li je ispitanica ikada bila trudna.

Tabela 311. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti prema tome da li je ispitanica ikada bila trudna

Oboleli Kontrole Ukupno
Trudnoca
n % n % n %

Ne 3 1,7 9 15,0 12 12,1
Da 36 92,3 51 85,0 87 87,9
Ukupno 39 100 60 100 99 100
Fiser p=0,355 OR=2,12 95% C1 0,54-8,37
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 38,1% ispitanika

U tabeli 312 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

Graves-ove bolesti u odnosu na podatak o broju trudnoc¢a prema dve ili manje trudnoca i

viSe od dve trudnoce. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti nije postojala statisticki znacajna razlika prema broju trudnoca.

Tabela 312. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti u odnosu na podatak o broju trudnoca

Oboleli Kontrole Ukupno
Broj trudnoca
n % n % n %
< 2 trudnoce 27 75,0 28 56,0 55 64,0
> 2 trudnoce 9 25,0 22 440 31 36,0
Ukupno 36 100 50 100 86 100
¥?=3,28 p=0,070 OR=0,42 95% C10,17-1,08

Nedostajuci podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 46,2% ispitanika

U tabeli 313 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih

zbog Graves-ove bolesti u odnosu na broj zivorodene dece, tj u odnosu na zivorodeno
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dvoje ili manje deteta i vise od dvoje zivorodenih deteta. Obolele sa PTMC su statisticki

znacajno rede imale vise od dvoje Zivorodene dece (OR 0,12, p<0,05).

Tabela 313. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti u odnosu na broj zivorodene dece

Oboleli Kontrole Ukupno

Broj zivorodene dece

n % n % n %
< 2 zivorodeno dete 36 97,3 40 81,6 76 88,4
> 2 zivorodeno dete 1 2,7 9 18,4 10 11,6
Ukupno 37 100 49 100 86 100
Fiser p=0,038 OR=0,12 95% C10,02-1,02
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 46,2% ispitanika

U tabeli 314 je prikazana aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost vremena menarhe, kod obolelih i
njihovih kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti. Prema rezultatu K-S testa nije

utvrdena normalna raspodela podataka (p<0,05).

Tabela 314. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost vremena menarhe, kod obolelih i njihovih kontrola

operisanih zbog Graves-ove bolesti (godine)

AS

SD

Medijana

IQR25.75

Minimalna

Maksimala

NP

13,38

1,71

13,0

12,0-14,0

9

18

61

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg
od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

U tabeli 315 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih
zbog Graves-ove bolesti prema vremenu menarhe posle 12. godine. Izmedu obolelih sa
PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti nije postojala statisticki znacajna

razlika prema menarhi posle 12. godine

242



Tabela 315. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti prema vremenu menarhe posle 12. godine

Menarha posle 12. Oboleli Kontrole Ukupno
godine n % n % n %
<12 godina 10 25,6 17 28,3 27 27,3
> 12 godina 29 74,4 43 71,7 72 72,7
Ukupno 39 100 60 100 99 100
¥*=0,09 p=0,769 OR=1,15 95% C1 0,46-2,85
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 38,1% ispitanika

U tabeli 316 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih

zbog Graves-ove bolesti u odnosu na podatak o urednosti menstrualnog ciklusa. Obolele

sa PTMC operisane zbog Graves-ove bolesti su statisti¢ki znacajno ¢eSce imale uredan

menstrualni ciklus u odnosu na kontrole (OR 5,63, p<0,05).

Tabela 316. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti u odnosu na podatak o urednosti menstrualnog ciklusa

Uredan menstrualni Oboleli Kontrole Ukupno
ciklus n % n % n %
Ne 2 5,1 14 23,3 16 16,2
Da 37 94,9 46 76,7 83 83,8
Ukupno 39 100 60 100 99 100
¥?=5,78 p=0,016 OR=5,63 95% ClI 1,20-26,36
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 38,1% ispitanika

U tabeli 317 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih

zbog Graves-ove bolesti u odnosu na podatak o upotrebi kontraceptivnih sredstava.

Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti nije postojala

statisti¢ki znacajna razlika u odnosu na podatak o upotrebi kontraceptivnih sredstava.
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Tabela 317. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti u odnosu na podatak o upotrebi kontraceptivnih sredstava

Kontraceptivna Oboleli Kontrole Ukupno
sredstva n % n % n %
Ne 34 89,5 50 83,3 84 85,7
Da 4 10,5 10 16,7 14 14,3
Ukupno 38 100 60 100 98 100
¥>=0,72 p=0,397 OR=0,59 95% C10,17-2,03
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 38,8% ispitanika

U tabeli 318 prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

Graves-ove bolesti prema duzini upotrebe kontraceptivnih sredstva (<60 i >60 meseci).

Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti nije postojala

statisticki znacajna razlika prema duzini upotrebe kontraceptivnih sredstva

Tabela 318. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove

bolesti prema duzini upotrebe kontraceptivnih sredstva

Kontraceptivna Oboleli Kontrole Ukupno
sredstva n % n % n %
< 60 meseci 4 100 9 90 13 92,9
> 60 meseci 0 0 1 10,0 1 7,1
Ukupno 4 100 10 100 14 100
Fiser p=1,0 OR=0,69 95% C10,48-1,0

Nedostaju¢i podaci

Podatak za ovu varijablu poznat za sve ispitanike koji su

koristili kontraceptivna sredstva.

Pregled rezultata statisticke analize znac¢ajnosti razlike ucestalosti

U tabeli 319 su prikazane varijable koje su pokazale statistiCku znacajnost U

anamnestickoj studiji obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti.
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Tabela 319. Varijable koje su pokazale statistiCku znacajnost u anamnestickoj studiji

obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti

Varijabla N OR p
Krvna grupa AB (Da/Ne) 109 0,14 | <0,05
Krvna grupa Nulta (Da/Ne) 109 3,06 |<0,05
Obelezja karakteristi¢na za Zenski pol (160 ispitanika)
Broj zivorodene dece (>2/<2) 86 0,12 | <0,05
Urednost menstrualnog ciklusa (Da/Ne) 99 5,63 | <0,05

Faktori rizika za PTMC kod operisanih zbog Graves-ove bolesti su podatak o nultoj
krvnoj grupi (OR 3,06, 95% CI 1,36-6,86, p<0,05), a kod osoba Zenskog pola i podatak
o urednom menstrualnom ciklusu (OR 5,63, 95% CI 1,20-26,36, p<0,05).

Znacajni protektivni faktori za PTMC kod operisanih zbog Graves-ove bolesti su
podatak o krvnoj grupi AB (OR 0,14, 95% CI 0,02-1,13, p<0,05), a kod osoba zenskog
pola i podatak o viSe od dvoje zivorodene dece (OR 0,12, 95% CI 0,02-1,02, p<0,05).

Univarijantna logisticka regresiona analiza

U tabeli 320 su prikazani rezultati ULRA obeleZja posmatranja u anamnestic¢koj

studiji obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti. Obelezja

posmatranja koja su karakteristicna samo za Zenski pol nisu analizirana sa ULRA.
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Tabela 320. Rezultati ULRA za sva obelezja posmatranja u anamnestickoj studiji
obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti

Varijabla N OR 95% ClI p

Pol (zenski/muski) 195 0,61 | 0,29-1,28 | 0,190
Starost (>45/<45 godina) 195 1,45 | 0,80-2,65 | 0,225
Tip operacije (TT/HT) 195 1,0 0,18-5,61 1,0
Ukupna tezina §titaste zlezde medijana

194 0,98 | 0,54-1,79 | 0,960
(>46/<46g)
Retrosternalna propagacija (Da/Ne) 195 - - 1,0
Recidivantna struma (Da/Ne) 195 3,10 | 0,50-19,01 | 0,222
Preoperativna primena radiojoda (Da/Ne) 195 4,10 | 0,36-46,02 | 0,253
DuzZina trajanja bolesti (>10/<10 godina) 195 0,86 0,45-1,66 | 0,658
TSH medijana (>0,20/<0,20 mU/L) 184 1,12 | 0,61-2,06 | 0,713
Tr-Ab referentna (>1,75/<1,75 mU/L) 91 0,48 0,11-2,08 | 0,327
At-TPO referentna (>35,0/<35,0 IU/mL) 89 0,48 | 0,20-1,15 | 0,100
Tg referentna (>40,0/<40,0 ng/L) 85 0,76 | 0,29-1,99 | 0,575
At-Tg referentna (>20.0/<20.0 IU/mL) 95 0,98 | 0,42-2,27 | 0,964
Zivot na endemskom podruéju u detinjstvu

125 1,58 | 0,52-4,82 | 0,420
(Da/Ne)
SadaSnje prebivaliSte na endemskom

195 1,08 | 0,43-2,69 | 0,875
podrucju (Da/Ne)
Li¢na anamneza - Malignitet druge

o 119 1,20 | 0,30-4,72 | 0,794

lokalizacije (Da/Ne)
Porodi¢na anamneza — karcinom Stitaste

122 1,56 |0,21-11,50 | 0,660
zlezde (Da/Ne)
Izlozenost jonizuju¢em zracenju (Da/Ne) 124 1,02 0,16-6,34 | 0,982
1zloZenost hemijskim jedinjenjima i teskim

) 124 0,50 | 0,05-4,95 | 0,553

metalima (Da/Ne)
HTA (Da/Ne) 124 1,54 | 0,69-3,41 | 0,292
DM tip 2 (Da/Ne) 123 1,60 | 0,31-8,27 | 0,575
Lecena anemija (Da/Ne) 124 0,66 0,24-1,89 | 0,444
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Varijabla N OR 95% ClI p
Hemioterapija (Da/Ne) 124 4,83 |0,49-47,80 | 0,178
Krvna grupa AB (Da/Ne) 109 0,14 | 0,02-1,13 | 0,065
Krvna grupa Nulta (Da/Ne) 109 3,06 | 1,36-6,86 | 0,007
Rezus faktor (Pozitivan/Negativan) 105 1,27 | 0,40-4,04 | 0,682
Pusacki status — bilo kada (Da/Ne) 124 1,38 | 0,62-3,07 | 0,423
Tezina medijana (>70/<70kg) 122 | 1,28 | 0,61-2,68 | 0,516
Visina medijana (>1,70/<1,70m) 122 1,70 | 0,81-3,56 | 0,161
BMI medijana (>24/<24) 122 0,89 | 0,43-1,85 | 0,761

Prema rezultatima ULRA, faktor rizika za PTMC kod operisanih zbog Graves-ove
bolesti je podatak o nultoj krvnoj grupi (OR 3,06, 95% CI 1,36-6,86, p<0,05).

Multivarijantna logisticka regresiona analiza

U tabeli 321 su predstavljeni rezultati MLRA za anamnesti¢ku studiju obolelih sa
PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti za obelezja posmatranja koja su bila
znacajna na nivou p<0,10 (boldovani podaci u tabeli 320) sa najnizom kompletnoséu

podataka za obe ukljucene varijable nulta krvna grupa i krvna grupa AB (55,9%).

Tabela 321. Rezultati MLRA za obelezja posmatranja u anamnestickoj studiji obolelih
sa PTMC i kontrola operisanih zbog Graves-ove bolesti (p<0,10, N=55,9%)

Varijabla N OR 95% CI p
Krvna grupa AB (Da/Ne) 109 0,21 | 0,03-1,78 | 0,153
Krvna grupa Nulta (Da/Ne) 109 2,56 | 1,12-5,84 | 0,026

Prema rezultatu MLRA, nezavisni faktor rizika za PTMC kod operisanih zbog
Graves-ove bolesti je podatak o nultoj krvnoj grupi (OR 2,56, 95% C1 1,12-5,84, p<0,05).
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4.7 Anamnesticka studija osoba operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume

U grupi ispitanika sa polinodoznom toksi¢nom strumom (M. Plummer) je bilo 38

obolelih i duplo vise kontrola (76) $to ¢ini ukupno 114 ispitanika.

Pol

Na tabeli 322 je prikazana zastupljenost polova u grupi ispitanika operisanih zbog

polinodozne toksi¢ne strume. Odnos muskaraca prema Zenama je bio 1:6,1.

Tabela 322. Zastupljenost polova u grupi ispitanika operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume

Pol n % Odnos M:Z
Muskarci 16 14,0

Zene 98 86,0 1:6,1
Ukupno 114 100

Na tabeli 323 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i njihovih kontrola
prema polu kod osoba operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume. Izmedu obolelih od

PTMC i kontrola nije postojala statisti¢ki znac¢ajna razlika u odnosu na pol.

Tabela 323. Distribucija obolelih od PTMC i kontrola prema polu kod osoba operisanih

zbog polinodozne toksi¢ne strume

Oboleli Kontrole Ukupno
Po! n % n % n %
Muskarci 4 10,5 12 15,8 16 14,0
Zene 34 89,5 64 84,2 98 86,0
Ukupno 38 100 76 100 114 100
¥*=0,58 p=0,446 OR=1,59 95% C1 0,48-5,32
Napomena Nema nedostaju¢ih podataka
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Uzrast

Na tabeli 324 je prikazana aritmeti¢ka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost uzrasta obolelih od PTMC i
njihovih kontrola (u godinama), kod osoba operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume.
Prema K-S testu je utvrdena normalna raspodela podataka (p<0,05). Najmladi ispitanik

je imao 21 godinu, dok je najstariji imao 81 godinu.

Tabela 324. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost uzrasta obolelih od PTMC i njihovih kontrola (u
godinama), kod osoba operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume

AS SD Medijana | IQR2s.75 | Minimalna | Maksimala NP
57,0 11,9 59,5 51,8-64,0 21 81 0

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuci podaci

Tabela 325. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume prema starosnim grupama

Starosne grupe Oboleli Kontrole Ukupno

n % n % n %
<20 0 0 0 0 0 0
21-30 0 0 2 2,6 2 1,8
31-40 6 15,8 5 6,6 11 9,6
41-50 4 10,5 9 11,8 13 11,4
51-60 12 31,6 26 34,2 38 33,3
61-70 14 36,8 25 32,9 39 34,2
71-80 2 5,3 8 10,5 10 8,8
80+ 0 0 1 1,3 1 0,9
Ukupno 38 100 76 100 114 100
1#=4,73 p=0,578
Napomena Nema nedostajuc¢ih podataka
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Na tabeli 325 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i kontrola prema
starosnim grupama kod osoba operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume. Izmedu
obolelih od PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume nije postojala
statisti¢ki znaCajna razlika prema uzrastu. Najmladi ispitanik sa PTMC je imao 32 godine,

dok je najstariji imao 74 godine.

Na tabeli 326 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola, operisanih
zbog polinodozne toksi¢ne strume, koriste¢i starosne grupe prema TNM Kklasifikaciji
stadijuma bolesti za WDTC. Izmedu obolelih od PTMC i kontrola nije postojala
statisticki znacCajna razlika u odnosu na starosnu grupu kod osoba operisanih zbog

polinodozne strume.

Tabela 326. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola, operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume, prema starosnim grupama <45 godina i >45 godina

Starosne grupe Oboleli Kontrole Ukupno
prema TNM n % n % n %
<45 godina 9 23,7 12 15,8 21 18,4
>45 godina 29 76,3 64 84,2 93 81,6
Ukupno 38 100 76 100 114 100
v*=1,05 p=0,305 OR=0,60 95% C10,23-1,59
Napomena Nema nedostaju¢ih podataka

OpseZnost operacije

Na tabeli 327 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i njihovih kontrola u
odnosu na opseznost operacije kod operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume. Izmedu
obolelih od PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume nije postojala

statisticki znacajna razlika u odnosu na opseznost operacije.
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Tabela 327. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume prema opseznosti operacije

Opseznost Oboleli Kontrole Ukupno

operacije n % n % n %
HT 2 5,3 6 7,9 8 7,0
TT 36 94,7 70 92,1 106 93,0
Ukupno 38 100 76 100 114 100
Fiser p=0,717 OR=1,54 95% C1 0,30-8,03
Napomena Nema nedostajucih podataka

Tezina Stitaste Zlezde

U tabeli 328 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost ukupne tezine Stitaste zlezde kod
obolelih od PTMC i kontrola, kod osoba operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume.
Prema K-S testu nije utvrdena normalna raspodela podataka (p<0,001) te je koris¢ena
medijana kao mera centralne tendencije. Prosecna tezina Stitaste Zlezde je bila prema

medijani 50 grama.

Tabela 328. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost ukupne teZine Stitaste Zlezde kod obolelih od PTMC i

kontrola, kod osoba operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume (U gramima)

AS

SD

Medijana

IQR25-75

Minimalna

Maksimala

NP

90,2

92,8

50,0

27,5-117,5

13,0

447,0

1

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

U tabeli 329 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih
zbog polinodozne toksi¢ne strume, u odnosu na ukupnu tezinu Stitaste Zlezde prema
medijani (50 grama). Izmedu obolelih od PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne
toksi¢ne strume nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na tezinu Stitaste

zlezde.
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Tabela 329. Distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume prema ukupnoj tezini $titaste zlezde (500Q)

Oboleli Kontrole Ukupno
Tezina Stitaste zlezde
n % n % n %

<50g 23 60,5 34 45,3 57 50,4
> 50g 15 39,5 41 54,7 56 49,6
Ukupno 38 100 75 100 113 100
v*=2,33 p=0,127 OR=0,54 95% C10,24-1,20
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 0,9% ispitanika

Retrosternalna propagacija Stitaste Zlezde

U tabeli 330 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih

zbog polinodozne toksi¢ne strume U 0dnosu na prisustvo retrosternalne propagacije.

Oboleleli sa PTMC su statisticki znacajno rede imali retrosternalnu propagaciju stitaste

Zlezde u odnosu na kontrole (OR 0,12, p<0,05).

Tabela 330. Distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume U 0dnosu na prisustvo retrosternalne propagacije stitaste zlezde

Retrosternalna Oboleli Kontrole Ukupno
propagacija n % n % n %
Ne 36 94,7 52 68,4 88 77,2
Da 2 53 24 31,6 26 22,8
Ukupno 38 100 76 100 114 100
$*=9,96 p=0,002 OR=0,12 95% CI 0,03-0,54
Napomena Nema nedostajuc¢ih podataka

Recidivantna struma

U tabeli 331 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih

zbog polinodozne toksi¢ne strume u odnosu na prisustvo recidivantne strume. Izmedu
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obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume, nije postojala

statistiCki znacajna razlika u odnosu na prisustvo recidivantne strume.

Tabela 331. Distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume U 0dnosu na prisustvo recidivantne strume

Recidivantna Oboleli Kontrole Ukupno
struma n % n % n %
Ne 37 97,4 73 96,1 110 96,5
Da 1 2,6 3 3,9 4 35
Ukupno 38 100 76 100 114 100
Fiser p=1,0 OR=0,66 95% C10,07-6,5
Napomena Nema nedostajucih podataka

Duzina trajanja bolesti (osnovnog oboljenja)

U tabeli 332 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost duZine trajanja bolesti osnovnog
oboljenja, kod obolelih od PTMC i njihovih kontrola, kod operisanih zbog polinodozne

toksic¢ne strume. Prema K-S testu nije nadena normalna raspodela podataka (p<0,001).

Tabela 332. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,

minimalna i maksimalna vrednost ukupne duzine trajanja bolesti osnovnog oboljenja

kod obolelih od PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume
AS SD Medijana | IQR2s.75 | Minimalna | Maksimala NP
10,2 94 6,0 3,75-14,0 1 52 0

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

U tabeli 333 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
polinodozne toksi¢ne strume prema duzini trajanja bolesti osnovnog oboljenja. Kod
obolelelih sa PTMC je statisticki znacajno rede bolest trajala duze od pet godina u odnosu
na kontrole (OR 0,37, p<0,05).
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Tabela 333. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume prema duzini trajanja bolesti osnovnog oboljenja

DuzZina trajanja Oboleli Kontrole Ukupno
boelsti n % n % n %
<5 godina 21 55,3 24 31,6 45 39,5
> 5 godina 17 447 52 68,4 69 60,5
Ukupno 38 100 76 100 114 100
¥*=5,95 p=0,015 OR=0,37 95% C10,17-0,83
Napomena Nema nedostajucih podataka

Preoperativna primena radiojoda

Prikaz distribucije obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne
toksi¢ne strume prema preoperativnoj primeni radiojoda nije moguca obzirom da

pacijenti sa polinodoznom toksi¢nom strumom nisu primali radiojod.

Tireo stimulirajué¢i hormon (TSH)

U tabeli 334 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost TSH (mU/L) kod obolelih sa
PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume. Prema K-S testu nije

nadena normalna raspodela podataka (p<0.001).

Tabela 334. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost TSH kod obolelih sa PTMC i kontrola operisanih
zbog polinodozne toksi¢ne strume (MU/L)

AS SD Medijana | IQR2s.75 | Minimalna | Maksimala NP
0,94 1,70 0,37 0,04-1,16 0,0 11,95 12

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci
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U tabeli 335 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
polinodozne toksi¢ne strume prema referentnim vrednostima za TSH (0,4 do 4,0 mU/L).
Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume, nije

postojala statisti¢ki zna¢ajna razlika u odnosu na referentnu vrednost TSH..

Tabela 335. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume prema referentnim vrednostima za TSH (0,4 do 4,0 mU/L)

Oboleli Kontrole Ukupno
TSH
n % n % n %

<0,4 mU/L 16 50,0 37 52,9 53 52,0
0,4-4,0 mU/L 14 43,8 31 44,3 45 441
> 4,0 mU/L 2 6,2 2 2,9 4 3,9
Ukupno 32 100 70 100 102 100
¥*=0,68 p=0,71

Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 10,5% ispitanika

U tabeli 336 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
polinodozne toksi¢ne strume prema vrednosti medijane TSH (0,37 mU/L). Izmedu
obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume, nije postojala

statisti¢ki znacajna razlika u odnosu na vrednost medijane TSH.

Tabela 336. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume prema vrednosti medijane TSH

Oboleli Kontrole Ukupno
TSH

n % n % n %
<0,37mU/L 15 46,9 36 51,4 51 50,0
> 0,37mU/L 17 53,1 34 48,6 51 50
Ukupno 32 100 70 100 102 100
¥*=0,18 p=0,670 OR=1,20 95% C10,52-2,77
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 10,5% ispitanika
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Antitela na TSH receptore (TrAb

U tabeli 337 su prikazane aritmeti¢ka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost Tr-Ab (IU/L) kod obolelih sa
PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume. Prema K-S testu je
nadena normalna raspodela podataka (p>0.05). Svi pacijenti su imali normalnu vrednost

TrAb (<1.75), te ova varijabla nije dalje analizirana.

Tabela 337. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost Tr-Ab (IU/L) kod obolelih sa PTMC i kontrola

operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume (IU/L)

AS

SD

Medijana

IQR25.75

Minimalna

Maksimala

NP

0,56

0,32

0,50

0,30-0,92

0,10

1,20

79

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuci podaci

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

Antitela na tireoperoksidazu (At-TPO)

U tabeli 338 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,

interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost At-TPO kod obolelih sa PTMC i

kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume. Prema K-S testu nije nadena

normalna raspodela podataka (p<0.001).

Tabela 338. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,

minimalna i maksimalna vrednost At-TPO kod obolelih sa PTMC i kontrola operisanih

zbog polinodozne toksi¢ne strume (1U/ml)

AS

SD

Medijana

IQR25.75

Minimalna

Maksimala

NP

26,46

55,57

10,0

0,50-22,72

0,03

328,6

58

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg
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U tabeli 339 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
polinodozne toksi¢ne strume u odnosu na normalnu vrednost At-TPO od 35,0 1U/mL.
Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume, nije

postojala statisticki znacajna razlika prema referentnoj vrednosti At-TPO.

Tabela 339. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume prema referentnoj vrednosti At-TPO

Oboleli Kontrole Ukupno
At-TPO
n % n % n %
<35,0 IU/ml 16 72,7 29 85,3 45 80,4
> 35,0 IU/ml 6 27,3 5 14,7 11 19,6
Ukupno 22 100 34 100 56 100
¥?=1,37 p=0,248 OR=2,18 95% CI1 0,57-8,26
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 50,9% ispitanika

Tireoglobulin (Tg)

U tabeli 340 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost Tg (1g/L) kod obolelih od PTMC
i njihovih kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume. Prema K-S testu nije

utvrdena normalna raspodela podataka (p<0.001).

Tabela 340. Aritmeti¢ka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost Tg kod obolelih od PTMC i njihovih kontrola
operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume (Ug/L)

AS SD Medijana IQR25.75 Minimalna | Maksimala NP
498,0 1271,1 163,5 52,3-313,0 0,7 9000 58

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg
od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

U tabeli 341 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih

zbog polinodozne toksi¢ne strume prema referentnoj vrednosti za Tg (40,0 pg/L).
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Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume, nije

postojala statisti¢ki znac¢ajna razlika prema referentnoj vrednosti Tg.

Tabela 341. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume prema referentnoj vrednosti za Tg

Oboleli Kontrole Ukupno
10 n % n % n %
< 40,0 pg/L 4 2,1 2 5,4 6 10,7
> 40,0 pg/L 15 78,9 35 94,6 50 89,3
Ukupno 19 100 37 100 56 100
v*=3,21 p=0,073 OR=0,21 95% C10,04-1,30
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 50,9% ispitanika

Antitela na tireoglobulin (At-Tg)

U tabeli 342 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost At-Tg (IU/mL) kod obolelih od
PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume. Prema K-S testu
nije utvrdena normalna raspodela podataka (p<0.001).

Tabela 342. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost At-Tg kod obolelih od PTMC i njihovih kontrola
operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume (IU/mL)
AS SD Medijana IQR25.75 Minimalna | Maksimala NP
31,3 76,1 13,0 1,7-20,0 0,1 500,9 50

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg
od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

U tabeli 343 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
polinodozne toksi¢ne strume prema referentnoj vrednosti At-Tg (20,0 IU/mL). Izmedu
obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume, nije postojala

statisti¢ki znacajna razlika prema referentnoj vrednost At-Tg.
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Tabela 343. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume prema referentnoj vrednosti At-Tg

Oboleli Kontrole Ukupno
At-Tg
n % n % n %
<20,0 IU/mL 18 75,0 37 92,5 55 85,9
> 20,0 IU/mL 6 25,0 3 7,5 9 14,1
Ukupno 24 100 40 100 64 100
v*=3,80 p=0,051 OR=4,11 95% Cl1 0,92-18,35
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 43,9% ispitanika

Zivot na endemskom podruéju u sada$njosti i detinjstvu

U tabeli 344 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

polinodozne toksi¢ne strume koji imaju sadasnje prebivaliSte u endemskom podrucju u

odnosu na to da li su Ziveli u detinjstvu na endemskom podrucju. Ispitanici koji imaju

sadasnje prebivaliSte u endemskom podrucju su visoko statisti¢ki znacajno ¢eSce zivela u

endemskom podrucju u detinjstvu. Ovi ispitanici imaju 61 puta vecu Sansu da su ziveli u

detinjstvu na endemskom podruc¢ju (OR 61,43, p<0,001).

Tabela 344. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume koji imaju sada$nje prebivaliste u endemskom podrucju u odnosu na to

da li su ziveli u detinjstvu na endemskom podrucju

SadaSnje prebivaliSte

Endemsko podrucje u detinjstvu

u endemskom Da Ne Ukupno
podrucju n % n % n %
Ne 7 58,3 86 98,9 93 93,9
Da 5 41,7 1 1,1 6 6,1
Ukupno 12 100 87 100 99 100
Fiser p=0,000 OR=61,43 95% CI 6,28-601,20

Nedostajuéi podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 13,2% ispitanika
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U tabeli 345 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
polinodozne toksi¢ne Sstrume prema zivotu na endemskom podrucju u detinjstvu. Izmedu
obolelih sa PTMC 1 kontrola, nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na

podatak o zivotu na endemskom podrucju u detinjstvu.

Tabela 345. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume prema zivotu na endemskom podrucju u detinjstvu

Zivot na endemskom Oboleli Kontrole Ukupno
podrucju u detinjstvu n % n % n %
Ne 26 81,2 61 91,0 87 87,9
Da 6 18,8 6 9,0 12 12,1
Ukupno 32 100 67 100 99 100
Fiser p=0,194 OR=2,35 95% CI 0,69-7,96
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 13,2% ispitanika

U tabeli 346 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
polinodozne toksi¢ne strume prema sadasnjem prebivaliStu na endemskom podrucju.
Izmedu obolelih sa PTMC 1 kontrola, nije postojala statisticki znaCajna razlika prema

sadaSnjem prebivaliStu na endemskom podrucju

Tabela 346. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume prema sadaS$njem prebivaliStu na endemskom podrucju

Sadasnje prebivaliste Oboleli Kontrole Ukupno

u endemskom

sodrugiu n % n % n %

Ne 34 89,5 72 94,7 106 93,0
Da 4 10,5 4 53 8 7,0
Ukupno 38 100 76 100 114 100
Fiser p=0,438 OR=2,12 95% CI 0,50-8,98
Nedostajuci podaci Nema nedostaju¢ih podataka
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U tabeli 347 je prikazana aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost, kod obolelih sa PTMC i njihovih
kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume, za duzinu zivota na endemskom
podruc¢ju u detinjstvu u godinama. Prema K-S testu nije normalna raspodela podataka
(p<0.001).

Tabela 347. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost, kod obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
polinodozne toksi¢ne strume, za duzinu zivota na endemskom podrucju u detinjstvu
AS SD Medijana IQR25.75 Minimalna | Maksimala NP
17,3 11,8 17,0 9,0-20,2 3,0 46,0 2

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75— Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostaju¢i podaci

U tabeli 348 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
polinodozne toksi¢ne strume prema duzini zZivota na endemskom podrucju u detinjstvu.
Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume nije
postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na duzinu zivota na endemskom podrucju

u detinjstvu.

Tabela 348. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume prema duZzini Zivota na endemskom podrucju u detinjstvu

Duzina zivota na Oboleli Kontrole Ukupno
endemskom podrucju
u detinjstvu " % " " " "

< 17 godine 30 93,8 62 95,4 92 94,8
> 17 godine 2 6,2 3 4,6 5 5,2
Ukupno 32 100 65 100 97 100
Fiser p=1,0 OR=1,38 95% ClI 0,22-8,69
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 14,9% ispitanika
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Pozitivna licna anamneza za maligne bolesti

U tabeli 349 prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
polinodozne toksi¢ne strume u odnosu na pozitivnu licnu anamnezu za malignitet druge
lokalizacije. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne
strume nije postojala statisti¢ki znacajna razlika u odnosu na pozitivnu liénu anamnezu

za malignitet druge lokalizacije.

Tabela 349. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume u odnosu na pozitivnu liénu anamnezu za malignitet druge lokalizacije

Malignitet druge Oboleli Kontrole Ukupno
lokalizacije n % n % n %
Ne 31 96,9 62 92,5 93 93,9
Da 1 3,1 5 7,5 6 6,1
Ukupno 32 100 67 100 99 100
Fiser p=0,661 OR=0,40 95% Cl1 0,04-3,57
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 13,2% ispitanika

Tabela 350. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume u odnosu na lokalizaciju maligniteta iz liéne anamneze

Malignitet druge Oboleli Kontrole Ukupno
lokalizacije n % n % n %

Nema 31 96,9 62 92,5 93 93,9
Kolon 0 0 1 1,5 1 1,0
Dojka 1 3,1 3 4,5 4 4,0
Vise karcinoma 0 0 1 15 1 1,0
Ukupno 32 100 67 100 99 100
x*=1,10 p=0,778
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 13,2% ispitanika
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U tabeli 350 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
polinodozne toksi¢ne strume u odnosu na lokalizaciju maligniteta iz licne anamneze.
Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume nije
postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na lokalizaciju maligniteta iz li¢ne

anamneze.

Pozitivna porodi¢na anamneza za karcinom Stitaste Zlezde

U tabeli 351 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
polinodozne toksi¢ne strume prema porodi¢noj anamnezi za karcinom Stitaste zlezde.
Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume nije
postojala statisti¢ki znacajna razlika prema pozitivnoj porodi¢noj anamnezi za karcinom
Stitaste zlezde. Obzirom da nije bilo obolelih sa pozitivnom porodi¢nom anamnezom za

karcinom tiroidee, ova varijabla nije dalje analizirana.

Tabela 351. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksicne strume prema porodi¢noj anamnezi za karcinom S§titaste Zlezde

Porodi¢na anamneza - Oboleli Kontrole Ukupno
karcinomom S§titaste Zlezde n % n % n %
Ne 32 100 66 98,5 98 99,0
Da 0 0 1 1,5 1 1,0
Ukupno 32 100 67 100 99 100
Fiser p=1,0 OR=0,67 95% C10,59-0,77
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 13,2% ispitanika

Jonizujuce zracenje

Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog polinodozne
toksi¢ne strume u odnosu na podatak o izloZenosti jonizuju¢em zracenju prikazana je u
tabeli 352. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne
strume nije postojala statistiCki znaCajna razlika u odnosu na podatak o izloZenosti

jonizujuc¢em zracenju.
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Tabela 352. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

polinodozne toksi¢ne strume u odnosu na podatak o izlozenosti jonizuju¢em zracenju

IzloZenost Oboleli Kontrole Ukupno
jonizujuéem zracenju n % n % n %
Ne 32 100 64 95,5 96 97,0
Da 0 0 3 4,5 3 3,0
Ukupno 32 100 67 100 99 100
Fiser p=0,549 OR=0,67 95% C1 0,58-0,77

Nedostajuéi podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 13,2% ispitanika

IzloZenost hemijskim jedinjenjima i teSkim metalima

Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume prema izlozenosti hemijskim jedinjenjima i teSkim metalima prikazana

je u tabeli 353. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume nije postojala statisticki znacajna razlika prema izloZenosti hemijskim

jedinjenjima i teSkim metalima.

Tabela 353. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume prema izloZenosti hemijskim jedinjenjima i teSkim metalima

IzloZenost hemijskim Oboleli Kontrole Ukupno
jedinjenjima i teskim metalima n % n % n %
Ne 32 100 66 | 98,5 98 99,0
Da 0 0 1 15 1 1,0
Ukupno 32 100 67 100 99 100
Fiser p=1,0 OR=0,67 95% CI 0,59-0,77
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod % ispitanika
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PoviSen krvni pritisak (hipertenzija)

U tabeli 354 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola

operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume u odnosu na podatak o postojanju

hipertenzije. Izmedu obolelih i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume nije

postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na podatak o hipertenziji u li€noj anamnezi.

Tabela 354. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

polinodozne toksi¢ne strume U odnosu na podatak o postojanju hipertenzije

Oboleli Kontrole Ukupno
HTA
n % n % n %

Ne 17 53,1 42 62,7 59 59,6
Da 15 46,9 25 37,3 40 40,4
Ukupno 32 100 67 100 99 100
¥*=0,82 p=0,365 OR=1,48 95% CI 0,63-3,48
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 13,2% ispitanika

Dijabetes tip 2

Tabela 355. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume prema podatku o dijabetesu tip 2

- ) Oboleli Kontrole Ukupno
Dijabetes tip 2
n % n % n %
Ne 28 87,5 53 79,1 81 81,8
Da 4 12,5 14 20,9 18 18,2
Ukupno 32 100 67 100 99 100
Fiser p=0,409 OR=0,54 95% C1 0,16-1,80

Nedostajuci podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 13,2% ispitanika

U tabeli 355 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

polinodozne toksi¢ne strume prema podatku o dijabetesu tip 2. Izmedu obolelih i kontrola
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operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume nije postojala statisti¢ki znacajna razlika u

odnosu na podatak o dijabetesu tip 2 u li€noj anamnezi.

U tabeli 356 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
polinodozne toksi¢ne strume U 0dnosu na grupu leka koji je koris¢en u terapiji dijabetesa
tip 2. Izmedu obolelih i1 kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume nije
postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na grupu leka koji je koriS¢en u terapiji

dijabetesa tip 2.

Tabela 356. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksicne strume u odnosu na grupu leka koji je koriS¢en u terapiji dijabetesa tip 2

Grupa leka u terapiji Oboleli Kontrole Ukupno
dijabetesa tip 2 n % n % n %

Nema dijabetes 28 87,5 53 79,1 81 81,8
Metformin 2 6,2 10 14,9 12 12,1
Metformin+Gliklazid 1 3,1 1 1,5 2 2,0
Insulin+Metformin 0 0 1 1,5 1 1,0
Insulin 1 31 2 3,0 3 3,0
Ukupno 32 100 67 100 99 100
$*=2,30 p=0,682

Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 13,2% ispitanika

U tabeli 357 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
polinodozne toksi¢ne strume prema koriS¢enju Metformina ili kombinaciju sa
Metforminom u terapiji dijabetesa tip 2. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih
zbog polinodozne toksi¢ne strume nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na

koriS¢enje Metformina ili kombinaciju sa Metforminom u terapiji dijabetesa tip 2
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Tabela 357. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksicne strume prema koris¢enju Metformina ili kombinaciju sa Metforminom u

terapiji dijabetesa tip 2

Oboleli Kontrole Ukupno
Metformin
n % n % n %
Ne 1 25,0 2 14,3 3 16,7
Da 3 75,0 12 85,7 15 83,3
Ukupno 4 100 14 100 18 100
Fiser p=1,0 OR=0,50 95% CI1 0,03-7,54
Podatak za ovu varijablu su kompletni za pacijente koji su
Nedostaju¢i podaci ) N )
dali podatak o dijabetesu gde nedostaje 13.2% podataka

U tabeli 358 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

polinodozne toksic¢ne strume u odnosu na koris¢enje insulina ili kombinacije sa insulinom

u terapiji dijabetesa tip 2. Izmedu obolelih sa PTMC 1 kontrola operisanih zbog

polinodozne toksi¢ne Strume nije postojala statisticki znaCajna razlika u odnosu na

koris¢enje insulina ili kombinacije sa insulinom u terapiji dijabetesa tip 2.

Tabela 358. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume u odnosu na koriS¢enje insulina ili kombinacije sa insulinom u terapiji

dijabetesa tip 2

) Oboleli Kontrole Ukupno
Insulin
n % n % n %
Ne 3 75,0 11 78,6 14 77,8
Da 1 25,0 3 21,4 4 22,2
Ukupno 4 100 14 100 18 100
FiSer p=1,0 OR=1,22 95% C1 0,09-16,43
Podatak za ovu varijablu su kompletni za pacijente koji su
Nedostajuci podaci ) Ny )
dali podatak o dijabetesu gde nedostaje 13.2% podataka
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Lecena anemija

Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne

strume prema podatku o leCenju anemije je prikazano u tabeli 359. Izmedu obolelih sa

PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume nije postojala statisticki

znacajna razlika u odnosu na podatak u li¢noj anamnezi o leCenju anemije.

Tabela 359. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

polinodozne toksi¢ne strume prema podatku u li¢noj anamnezi o leCenju anemije

- Oboleli Kontrole Ukupno
Anemija
n % n % n %

Ne 26 81,2 56 83,6 82 82,8
Da 6 18,8 11 16,4 17 17,2
Ukupno 32 100 67 100 99 100
¥*=0,08 p=0,774 OR=1,18 95% C1 0,39-3,52
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 13,2% ispitanika

Hemioterapija

Tabela 360. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume prema podatku u licnoj anamnezi o primanju hemioterapije

) - Oboleli Kontrole Ukupno
Hemioterapija
n % n % n %
Ne 32 100 63 94,0 95 96,0
Da 0 0 4 6,0 4 4,0
Ukupno 32 100 67 100 99 100
Fiser p=0,301 OR=0,66 95% C1 0,58-0,76

Nedostajuci podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 13,2% ispitanika

Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume prema podatku u licnoj anamnezi o primanju hemioterapije iz bilo kog
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razloga je prikazano u tabeli 360. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
polinodozne toksi¢ne strume nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na

podatak u licnoj anamnezi o primanju hemioterapije iz bilo kog razloga.

Krvna grupa i Rh faktor

U tabeli 361 je je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih
zbog polinodozne toksi¢ne strume u odnosu na ABO tip krvne grupe. Izmedu obolelih sa
PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume nije postojala statisticki

znacajna razlika u odnosu na ABO tip krvne grupe

Tabela 361. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume u odnosu na ABO tip krvne grupe

Oboleli Kontrole Ukupno
Krvna grupa - % - % - %

Nulta 18 58,1 19 35,8 37 44,0
A 10 32,3 19 35,8 29 34,5
B 1 3,2 9 17,0 10 11,9
AB 2 6,5 6 11,3 8 9,5
Ukupno 31 100 53 100 84 100
¥*=5,86 p=0,119

Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 26,3% ispitanika

U tabeli 362 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

polinodozne toksi¢ne strume u odnosu na AB tip krvne grupe. Izmedu obolelih sa PTMC

I kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume nije postojala statisticki znacajna

razlika u odnosu na AB tip krvne grupe.
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Tabela 362. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume U odnosu na AB tip krvne grupe

Oboleli Kontrole Ukupno
Krvna grupa AB
n % n % n %
Ne 29 93,5 47 88,7 76 90,5
Da 2 6,5 6 11,3 8 9,5
Ukupno 31 100 53 100 84 100
Fiser p=0,704 OR=0,54 95% C10,10-2,86
o . Nema nedostajucih podataka u okviru ispitanika koji su dali
Nedostajuéi podaci ) )
podatak o krvnoj grupi

U tabeli 363 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola

operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume u odnosu na O krvnu grupu ispitanika.

Oboleli sa PTMC su statisticki znacajno ¢eS¢e imali nultu krvnu grupu u odnosu na

kontrole (OR 2,48, p<0,05).

Tabela 363. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

polinodozne toksi¢ne strume u odnosu na nultu krvnu grupu

Oboleli Kontrole Ukupno
Krvna grupa 0
n % n % n %
Ne 13 41,9 34 64,2 47 56,0
Da 18 58,1 19 35,8 37 44,0
Ukupno 31 100 53 100 84 100
$*=3,92 p=0,048 OR=2,48 95% CI 1,0-6,14

Nedostajuci podaci

Nema nedostaju¢ih podataka u okviru ispitanika koji su dali

podatak o krvnoj grupi

U tabeli 364 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

polinodozne toksi¢ne strume u odnosu na rezuz faktor ispitanika. Izmedu obolelih sa

PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume nije postojala statisticki

znacajna razlika u odnosu na rezuz faktoru ispitanika.
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Tabela 364. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume U odnosu na rezuz faktor ispitanika

Oboleli Kontrole Ukupno
Rezuz faktor
n % n % n %
Negativan 8 25,8 9 18,0 17 21,0
Pozitivan 23 74,2 41 82,0 64 79,0
Ukupno 31 100 50 100 81 100
¥*=0,70 p=0,402 OR=0,63 95% C10,21-1,86

Nedostajuéi podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 28,9% ispitanika

Pusacki status

U tabeli 365 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

polinodozne toksi¢ne strume u odnosu na pusacki status ispitanika. Izmedu obolelih sa

PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume nije postojala statisticki

znacajna razlika u odnosu na puSacki status.

Tabela 365. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

polinodozne toksi¢ne strume U 0dnosu na pusacki status ispitanika

Oboleli Kontrole Ukupno
Pusacki status
n % n % n %

Nepusac 8 25,0 26 38,8 34 34,3
Bivsi pusac 12 37,5 24 35,8 36 36,4
Pusac 12 37,5 17 25,4 29 29,3
Ukupno 32 100 67 100 99 100
1°=2,31 p=0,316

Nedostajuéi podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 13,2% ispitanika

U tabeli 366 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

polinodozne toksi¢ne strume u odnosu na to da li je ispitanik ikad puSio. Izmedu obolelih
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sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume nije postojala statisticki

znacajna razlika u odnosu na to da li je ispitanik ikad pusio.

Tabela 366. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

polinodozne toksi¢ne strume u odnosu na to da li je ispitanik ikad pusio

Oboleli Kontrole Ukupno
Pusacki status
n % n % n %

Nepusac 8 25,0 26 38,8 34 34,3
Bivsi pusac ili pusac 24 75,0 41 61,2 65 65,7
Ukupno 32 100 67 100 99 100
v*=1,83 p=0,176 OR=1,90 95% C10,74-4,86
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 13,2% ispitanika

Tezina, visina i indeks telesne mase (BMI)

U tabeli 367 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost, kod obolelih od PTMC i kontrola
operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume, za vrednosti teZine, visine i BMI. Prema

K-S testu je nadena normalna distirbucija (p>0,05) za sve tri varijable.

Tabela 367. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost tezine, visine i BMI, kod obolelih i njihovih kontrola

operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume

Varijabla AS SD Medijana IQR25.75 Min. Maks. | NP
Tezina (kg) 73,8 13,4 72,5 64,8-83,0 45,0 115,0
Visina (m) 1,68 0,08 1,68 1,63-1,74 1,50 1,97 16

BMI 26,1 4,1 25,9 23,1-28,5 16,5 36,7

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci
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U tabeli 368 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

polinodozne toksi¢ne strume prema aritmetickoj sredinin teZine ispitanika. Izmedu

obolelih sa PTMC i kontrola nije postojala statisticki znacajna razlika prema medijani

tezine ispitanika.

Tabela 368. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume prema aritmetickoj sredini tezine ispitanika

Oboleli Kontrole Ukupno
Tezina (kg)
n % n % n %

<74 kg 19 59,4 35 53,0 54 55,1
> 74 kg 13 40,6 31 47,0 44 44,9
Ukupno 32 100 66 100 98 100
¥*=0,35 p=0,554 OR=0,77 95% CI 0,33-1,82
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 14% ispitanika

U tabeli 369 prikazana distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola

operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume prema aritmetickoj sredini visine ispitanika.

Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume nije

postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na medijanu visine ispitanika.

Tabela 369. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

polinodozne toksi¢ne strume prema aritmetickoj sredini visine ispitanika

o Oboleli Kontrole Ukupno
Visina (m)
n % n % n %

<1,68m 21 65,6 39 59,1 60 61,2
>1,68m 11 34,4 27 40,9 38 38,8
Ukupno 32 100 66 100 98 100
¥*=0,39 p=0,534 OR=0,76 95% C10,31-1,82
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 14% ispitanika
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U tabeli 370 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

polinodozne toksi¢ne strume prema aritmetickoj sredini BMI. Izmedu obolelih sa PTMC

1 kontrola nije postojala statisticki znacajna razlika prema vrednosti medijane BMI.

Tabela 370. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume prema aritmetickoj sredini BMI

Oboleli Kontrole Ukupno
BMI
n % n % n %

<26 15 46,9 35 53,0 50 51,0
> 26 17 53,1 31 47,0 48 49,0
Ukupno 32 100 66 100 98 100
v*=0,33 p=0,568 OR=1,28 95% C1 0,55-2,98
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 14,0% ispitanika

ObeleZja karakteristi¢na za Zenski pol

U analizu ovih podataka su uklju¢ene samo zene, ukupno 98 ispitanica. U tabeli

371 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume prema tome da li je ispitanica ikada bila trudna. Izmedu obolelih sa

PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume nije postojala statisticki

znacajna razlika prema tome da li je ispitanica ikada bila trudna.

Tabela 371. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume prema tome da li je ispitanica ikada bila trudna

Oboleli Kontrole Ukupno
Trudnoca
n % n % n %

Ne 4 14,3 5 8,8 9 10,6
Da 24 85,7 52 91,2 76 89,4
Ukupno 28 100 57 100 85 100
Fiser p=0,469 OR=0,58 95% CI1 0,14-2,34
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 13,3% ispitanika
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U tabeli 372 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
polinodozne toksi¢ne strume U 0dnosu na podatak o broju trudnoéa prema dve ili manje
trudnoca 1 vise od dve trudnoce. Izmedu obolelih sa PTMC 1 kontrola operisanih zbog
polinodozne toksi¢ne strume nije postojala statistiCki znaajna razlika u odnosu na

podatak o broju trudnoca.

Tabela 372. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume U odnosu na podatak o broju trudnoca

Oboleli Kontrole Ukupno
Broj trudno¢a
n % n % n %

< 2 trudnoce 13 54,2 30 57,7 43 56,6
> 2 trudnoce 11 45,8 22 42,3 33 43,4
Ukupno 24 100 52 100 76 100
¥*=0,08 p=0,773 OR=1,15 95% CI 0,44-3,05
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 22,4% ispitanika

U tabeli 373 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih
zbog polinodozne toksi¢ne strume u odnosu na broj zivorodene dece, tj u odnosu na
zivorodeno jedno ili nijedno dete 1 viSe od jednog zivorodenog deteta. Izmedu obolelih
sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume nije postojala statisticki

znacajna razlika u odnosu na broj zivorodene dece.

Tabela 373. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksicne strume u odnosu na broj zivorodene dece

Oboleli Kontrole Ukupno

Broj zivorodene dece

n % n % n %
<1 zivorodeno dete 6 26,1 8 16,3 14 19,4
> | zivorodeno dete 17 73,9 41 83,7 58 80,6
Ukupno 23 100 49 100 72 100
¥*=0,95 p=0,329 OR=0,55 95% C10,17-1,84
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod % ispitanika
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U tabeli 374 prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
polinodozne toksi¢ne strume prema vremenu menarhe posle 12. godine. Prema K-S testu
nije nadena normalna distribucija podataka (p<0,05), te je koriS¢ena medijana 13 godina.
Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume nije

postojala statisticki znacajna razlika prema menarhi posle 12. godine

Tabela 374. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume prema vremenu menarhe posle 12. godine

Menarha posle 12. Oboleli Kontrole Ukupno
godine n % n % n %
<12 godina 6 21,4 11 19,3 17 20,0
> 12 godina 22 78,6 46 80,7 68 80,0
Ukupno 28 100 57 100 85 100
¥*=0,05 p=0,817 OR=0,88 95% CI 0,29-2,68
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 13,3% ispitanika

U tabeli 375 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih
zbog polinodozne toksi¢ne strume u odnosu na podatak o urednosti menstrualnog ciklusa.
Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume nije
postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na podatak o urednosti menstrualnog

ciklusa

Tabela 375. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume U odnosu na podatak o urednosti menstrualnog ciklusa

Uredan menstrualni Oboleli Kontrole Ukupno
ciklus n % n % n %
Ne 1 3,6 4 7,0 5 59
Da 27 96,4 53 93,0 80 94,1
Ukupno 28 100 57 100 85 100
Fiser p=1,0 OR=2,04 95% C10,22-19,14
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 13,3% ispitanika
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U tabeli 376 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih
zbog polinodozne toksi¢ne strume U odnosu na podatak o upotrebi kontraceptivnih
sredstava. Izmedu obolelih sa PTMC 1 kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne
strume nije postojala statisticki znaajna razlika u odnosu na podatak o upotrebi

kontraceptivnih sredstava.

Tabela 376. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume U odnosu na podatak o upotrebi kontraceptivnih sredstava

Kontraceptivna Oboleli Kontrole Ukupno
sredstva n % n % n %
Ne 23 82,1 44 77,2 67 78,8
Da 5 17,9 13 22,8 18 21,2
Ukupno 28 100 57 100 85 100
v*=0,28 p=0,600 OR=0,74 95% CI 0,23-2,32
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 13,3% ispitanika

U tabeli 377 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih
zbog polinodozne toksi¢ne strume prema duZzini upotrebe kontraceptivnih sredstva (<60
1>60 meseci). Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola sa polinodoznom toksi¢cnom strumom

nije postojala statisti¢ki znacajna razlika prema duZini upotrebe kontraceptivnih sredstva.

Tabela 377. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne

toksi¢ne strume prema duZini upotrebe kontraceptivnih sredstva

Kontraceptivna Oboleli Kontrole Ukupno
sredstva n % n % n %
< 60 meseci 3 60,0 13 100 16 88,9
> 60 meseci 2 40,0 0 0 2 11,1
Ukupno 5 100 13 100 18 100
Fiser p=0,065 OR=0,19 95% CI 0,07-0,52
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu poznat za sve ispitanike koji su
koristili kontraceptivna sredstva.
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Pregled rezultata statisticke analize znac¢ajnosti razlike ucestalosti

U tabeli 378 su prikazane varijable koje su pokazale statistiCku znacajnost U
anamnestickoj studiji obolelih sa PTMC 1 kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne

strume.

Faktor rizika za PTMC kod operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume je
podatak o krvnoj grupi O ispitanika (OR 2,48, 95% CI 1,0-6,14, p<0,05).

Znacajni protektivni faktori za PTMC kod operisanih zbog polinodozne toksi¢ne
strume su retrosternalna propagacija strume (OR 0,12, 95% CI 0,03-0,54, p<0,05) i
duZina trajanje bolesti duze od pet godina (OR 0,37, 95% CI 0,17-0,83, p<0,05).

Tabela 378. Varijable koje su pokazale statistiCku znacajnost u anamnestickoj studiji

obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume

Varijabla N OR p
Retrosternalna propagacija (Da/Ne) 114 0,12 | p<0,05
DuZina trajanja bolesti (>5/<5 godina) 114 0,37 | p<0,05
Krvna grupa Nulta (Da/Ne) 84 2,48 | p<0,05

Univarijantna logisticka regresiona analiza

U tabeli 379 su prikazani rezultati ULRA za sva obelezja posmatranja u
anamnestickoj studiji obolelih sa PTMC 1 kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne
strume. Obelezja posmatranja koja su karakteristi¢na samo za zenski pol nisu analizirana

sa ULRA.

Prema rezultatima ULRA, faktor rizika za PTMC kod operisanih zbog polinodozne
toksi¢ne strume je podatak o nultoj krvnoj grupi ispitanika (OR 2,48, 95% CI 1,00-6,14,
p<0,05), dok su znacajni protektivni faktori za PTMC retrosternalna propagacija Stitaste
zlezde (OR 0,12, 95% CI 0,03-0,54, p<0,05) i duzina trajanje bolesti duze od pet godina
(OR 0,37, 95% CI 0,17-0,83, p<0,05).
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Tabela 379. Rezultati ULRA za sva obelezja posmatranja u anamnestickoj studiji obolelih

sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume

Varijabla N OR 95% ClI p
Pol (Zenski/muski) 114 1,59 | 0,48-5,32 | 0,449
Starost (>45/<45 godina) 114 0,60 | 0,23-1,59 | 0,308
Tip operacije (TT/HT) 114 | 1,54 | 0,30-8,03 | 0,606

Ukupna tezina §titaste zlezde medijana
113 0,54 | 0,24-1,20 | 0,129

(>50/<500)

Retrosternalna propagacija (Da/Ne) 114 0,12 | 0,03-0,54 | 0,006
Recidivantna struma (Da/Ne) 114 0,66 | 0,07-6,54 | 0,721
Duzina trajanja bolesti (>5/<5 godina) 114 0,37 | 0,17-0,83 | 0,016
TSH medijana (>0,37/<0,37 mU/L) 102 1,20 | 0,52-2,77 | 0,670
At-TPO referentna (>35,0/<35,0 IU/mL) 56 2,18 0,57-8,26 | 0,254
Tg referentna (>40,0/<40,0 pg/L) 56 0,21 | 0,04-1,30 | 0,094
At-Tg referentna (>20.0/<20.0 IU/mL) 64 4,11 |0,92-18,35 | 0,064

Zivot na endemskom podruéju u detinjstvu

99 2,35 | 0,69-7,96 | 0,171
(Da/Ne)

Sada$nje prebivaliSte na endemskom

podrucju (Da/Ne)

114 2,12 | 0,50-8,98 | 0,309

Li¢na anamneza - Malignitet druge

. 99 0,40 | 0,04-3,57 | 0,412
lokalizacije (Da/Ne)

Porodi¢na anamneza — karcinom Stitaste

slezde (Da/Ne) % ) ] Lo
Izlozenost jonizuju¢em zracenju (Da/Ne) 99 - - 0,999
1zloZenost hemijskim jedinjenjima i teskim 99 ] ] 10
metalima (Da/Ne)

HTA (Da/Ne) 99 1,48 | 0,63-3,48 | 0,366
DM tip 2 (Da/Ne) 99 0,54 | 0,16-1,80 | 0,316
Lecena anemija (Da/Ne) 99 1,18 | 0,39-3,52 | 0,774
Hemioterapija (Da/Ne) 99 - - 0,999
Krvna grupa AB (Da/Ne) 84 0,54 | 0,10-2,86 | 0,469
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Varijabla N OR 95% ClI p
Krvna grupa Nulta (Da/Ne) 84 2,48 | 1,00-6,14 | 0,050
Rezus faktor (Pozitivan/Negativan) 81 0,63 | 0,21-1,86 | 0,404
Pusacki status — bilo kada (Da/Ne) 99 1,90 | 0,74-4,86 | 0,179
Tezina medijana (>74/<74kg) 98 0,77 | 0,33-1,82 | 0,554
Visina medijana (>1,68/<1,68m) 98 0,76 | 0,31-1,82 | 0,534
BMI medijana (>26/<26) 98 1,28 | 0,55-2,98 | 0,568

Multivarijantna logisticka regresiona analiza

U tabeli 380 su predstavljeni rezultati MLRA u anamnestickoj studiji obolelih sa

PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume za obeleZja posmatranja

koja su bila znacajna na nivou p<0,10 (boldovani podaci u tabeli 379) sa najnizom

kompletnos¢u podataka za varijablu tireoglobulin (49,1%). Varijabla retrosternalna

propagacija nije ukljucena u analizu zbog teoretske neosnovanosti i nemoguénosti

tumacenja rezultata. Prema rezultatu ove MLRA nisu utvrdeni nezavisni faktori rizika i/ili

protektivni faktori.

Tabela 380. Rezultati MLRA za obelezja posmatranja u anamnestickoj studiji obolelih

sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume (p<0,10, N>49%)

Varijabla N OR 95% ClI p
DuzZina trajanja bolesti (>5/<5 godina) 114 0,50 0,10-2,47 0,391
Tg referentna (>40,0/<40,0 pg/L) 56 1,77 0,12-25,66 0,676
At-Tg referentna (>20.0/<20.0 IU/mL) 64 2,28 0,30-17,24 0,425
Krvna grupa Nulta (Da/Ne) 84 2,08 0,48-9,03 0,330

Obzirom na visok procenat nekompletnosti podataka za varijable tireoglobulin i

anti tireoglobulinska antitela ove varijable su isklju¢ene i ucinjena je nova MLRA sa

najnizom kompletno$¢u podataka za varijablu nulta krvna grupa (73%). Rezultati ove

MLRA su prikazani u tabeli 381.
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Tabela 381. Rezultati MLRA za obelezja posmatranja u anamnestickoj studiji obolelih

sa PTMC i kontrola operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume (p<0,10, N>73%)

Varijabla N OR 95% ClI p
Duzina trajanja bolesti (>5/<5 godina) 114 0,37 | 0,14-0,95 | 0,038
Krvna grupa Nulta (Da/Ne) 84 2,61 | 1,02-6,67 | 0,045

Prema rezultatima ove MLRA, nezavisni faktor rizika za PTMC kod operisanih

zbog polinodozne toksi¢ne strume je podatak o nultoj krvnoj grupi pacijenta (OR 2,61,

95% CI 1,02-6,67, p<0,05), dok je nezavisni protektivni faktor duzina trajanje bolesti

duza od pet godina (OR 0,37, 95% CI 0,14-0,95, p<0,05).
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4.8 Anamnesti¢ka studija osoba operisanih zbog toksi¢nog adenoma

U grupi ispitanika sa toksi¢nim adenomom je bilo 9 obolelih i duplo vise kontrola

(18) sto ¢ini ukupno 27 ispitanika.

Pol

Na tabeli 382 je prikazana zastupljenost polova u grupi ispitanika operisanih zbog

toksi¢nog adenoma. Odnos muskaraca prema zenama je bio 1:4,4.

Tabela 382. Zastupljenost polova u grupi ispitanika operisanih zbog toksi¢nog adenoma

Pol n % Odnos M:Z
Muskarci 5 18,5

Zene 22 81,5 1:4,4
Ukupno 27 100

Na tabeli 383 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i njihovih kontrola
prema polu kod osoba operisanih zbog toksi¢nog adenoma. Izmedu obolelih od PTMC i

kontrola nije postojala statisticki znac¢ajna razlika u odnosu na pol.

Tabela 383. Distribucija obolelih od PTMC i kontrola prema polu kod osoba operisanih

zbog toksi¢nog adenoma

Oboleli Kontrole Ukupno
Po! n % n % n %
Muskarci 0 0 5 27,8 5 18,5
Zene 9 100 19 72,2 22 81,5
Ukupno 9 100 18 100 27 100
Fiser p=0,136 OR=1,69 95% CI 1,20-2,40
Napomena Nema nedostajuc¢ih podataka
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Uzrast

Na tabeli 384 je prikazana aritmeti¢ka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost uzrasta obolelih od PTMC i
njihovih kontrola (u godinama), kod osoba operisanih zbog toksi¢nog adenoma. Prema
K-S testu nije utvrdena normalna raspodela podataka (p<0,001). Najmladi ispitanik je

imao 27 godina, dok je najstariji imao 76 godina.

Tabela 384. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost uzrasta obolelih od PTMC i njihovih kontrola (u
godinama), kod osoba operisanih zbog toksi¢nog adenoma

AS SD Medijana | IQR2s.75 | Minimalna | Maksimala NP
53,7 10,9 56,0 45,0-62,0 27 76 0

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg
od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuci podaci

Tabela 385. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog

adenoma prema starosnim grupama

Starosne grupe Oboleli Kontrole Ukupno

n % n % n %
<20 0 0 0 0 0 0
21-30 0 0 1 5,6 1 3,7
31-40 0 0 2 11,1 2 7,4
41-50 4 44,4 3 16,7 7 25,9
51-60 4 44,4 5 27,8 9 33,3
61-70 1 11,1 6 33,3 7 25,9
71-80 0 0 1 5,6 1 3,7
80+ 0 0 0 0 0 0
Ukupno 9 100 18 100 27 100
v’=5,43 p=0,366
Napomena Nema nedostajuc¢ih podataka
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Na tabeli 385 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i kontrola prema
starosnim grupama kod osoba operisanih zbog toksi¢nog adenoma. Najmladi ispitanik sa
PTMC je imao 43 godina, dok je najstariji imao 65 godina. Izmedu obolelih od PTMC i
kontrola operisanih zbog toksi¢nog adenoma nije postojala statisticki znacajna razlika

prema uzrastu.

Na tabeli 386 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola, operisanih
zbog toksi¢nog adenoma, koristeci starosne grupe prema TNM Kklasifikaciji stadijuma
bolesti za WDTC. Izmedu obolelih od PTMC i kontrola nije postojala statisticki znac¢ajna

razlika u odnosu na starosnu grupu kod osoba operisanih zbog toksi¢nog adenoma.

Tabela 386. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola, operisanih zbog toksi¢nog

adenoma, prema starosnim grupama <45 godina i >45 godina

Starosne grupe Oboleli Kontrole Ukupno
prema TNM n % n % n %
<45 godina 2 22,2 5 27,8 7 25,9
>45 godina 7 77,8 13 72,2 20 74,1
Ukupno 9 100 18 100 27 100
Fiser p=1,0 OR=1,35 95% C1 0,20-8,82
Napomena Nema nedostajucih podataka

OpseZnost operacije

Na tabeli 387 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i njihovih kontrola u
odnosu na opseznost operacije kod operisanih zbog toksi¢nog adenoma. Izmedu obolelih
od PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢énog adenoma nije postojala statisticki

znacCajna razlika u odnosu na opseznost operacije.
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Tabela 387. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog adenoma

prema opseznosti operacije

Opseznost Oboleli Kontrole Ukupno

operacije n % n % n %
HT 6 66,7 17 94,4 23 85,2
TT 3 33,3 1 5,6 4 14,8
Ukupno 9 100 18 100 27 100
Fiser p=0,093 OR=8,50 95% C10,74-98,2
Napomena Nema nedostajucih podataka

Tezina Stitaste Zlezde

U tabeli 388 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost ukupne tezine Stitaste zlezde kod
obolelih od PTMC i kontrola, kod osoba operisanih zbog toksi¢nog adenoma. Prema K-
S testu je utvrdena normalna raspodela podataka (p>0,05) te je kori$¢ena aritmeti¢ka

sredina kao mera centralne tendencije. Prosecna tezina Stitaste zlezde je bila 23,6 grama.

Tabela 388. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost ukupne teZine Stitaste Zlezde kod obolelih od PTMC 1
kontrola, kod osoba operisanih zbog toksi¢nog adenoma (grami)
AS SD Medijana | IQR2s.75 | Minimalna | Maksimala NP
23,6 16,4 18,0 11,0-32,0 7,0 72,0 4

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

U tabeli 389 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih
zbog toksi¢nog adenoma, u odnosu na ukupnu tezinu Stitaste zlezde prema vrednosti
aritmeticke sredine (zaokruZena na 24g). Izmedu obolelih od PTMC i kontrola operisanih
zbog toksi¢nog adenoma nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na tezinu

Stitaste zlezde.
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Tabela 389. Distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog

adenoma prema ukupnoj tezini Stitaste zlezde

Oboleli Kontrole Ukupno
Tezina Stitaste zlezde
n % n % n %

<249 7 77,8 8 57,1 15 65,2
> 24 2 22,2 6 42,9 8 34,5
Ukupno 9 100 14 100 23 100
Fiser p=0,400 OR=0,38 95% C1 0,06-2,53
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 14,8% ispitanika

Retrosternalna propagacija Stitaste Zlezde

U tabeli 390 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih
zbog toksi¢nog adenoma u odnosu na prisustvo retrosternalne propagacije. Izmedu
obolelih od PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢énog adenoma nije postojala statisticki

znacajna razlika u odnosu na prisustvo retrosternalne propagacije.

Tabela 390. Distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog
adenoma u odnosu na prisustvo retrosternalne propagacije

Retrosternalna Oboleli Kontrole Ukupno
propagacija n % n % n %
Ne 9 100 15 83,3 24 88,9
Da 0 0 3 16,7 3 11,1
Ukupno 9 100 18 100 27 100
Fiser p=0,529 OR=0,62 95% ClI 0,46-0,85
Napomena Nema nedostajuc¢ih podataka

Recidivantna struma

U tabeli 391 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih

zbog toksi¢nog adenoma u odnosu na prisustvo recidivantne strume. Izmedu obolelih sa
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PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog adenoma, nije postojala statisti¢ki znacajna

razlika u odnosu na prisustvo recidivantne strume.

Tabela 391. Distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog

adenoma u odnosu na prisustvo recidivantne strume

Recidivantna Oboleli Kontrole Ukupno
struma n % n % n %
Ne 8 88,9 18 100 26 96,3
Da 1 11,1 0 0 1 3,7
Ukupno 9 100 18 100 27 100
Fiser p=0,333 OR=0,31 95% CI1 0,17-0,55
Napomena Nema nedostajucih podataka

Duzina trajanja bolesti (osnovnog oboljenja)

U tabeli 392 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost ukupne duZine trajanja bolesti
osnovnog oboljenja (u godinama), kod obolelih od PTMC i njihovih kontrola, kod
operisanih zbog toksi¢nog adenoma. Prema K-S testu je utvrdena normalna raspodela
podataka (p>0,05).

Tabela 392. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost ukupne duZine trajanja bolesti osnovnog oboljenja
kod obolelih od PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog adenoma (godine)
AS SD Medijana | IQR2s.75 | Minimalna | Maksimala NP
5,2 4,1 3,0 2,0-7,0 1 17 0

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg
od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

U tabeli 393 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
toksi¢nog adenoma prema duzini trajanja bolesti osnovnog oboljenja. Izmedu obolelih sa

PTMC 1 kontrola nije postojala statisticki znacajna razlika prema duzini trajanja bolesti.
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Tabela 393. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog

adenoma prema duzini trajanja bolesti osnovnog oboljenja

DuzZina trajanja Oboleli Kontrole Ukupno
boelsti n % n % n %
<10 godina 7 77,8 16 88,9 23 85,2
> 10 godina 2 22,2 2 11,1 4 14,8
Ukupno 9 100 18 100 27 100
Fiser p=0,582 OR=2,29 95% C10,27-19,66
Napomena Nema nedostajucih podataka

Preoperativna primena radiojoda

U grupi ispitanika sa toksicnim adenomom nije bilo pacijenata koji su primali

preperativno radiojod.

Tireo stimulirajuc¢i hormon (TSH)

U tabeli 394 su prikazane aritmeti¢ka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost TSH (mU/L) kod obolelih sa
PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog adenoma. Prema K-S testu je nadena

normalna raspodela podataka (p>0,05).

Tabela 394. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost TSH (mU/L) kod obolelih sa PTMC i kontrola
operisanih zbog toksi¢nog adenoma (mU/L)

AS SD Medijana | IQR2s.75 | Minimalna | Maksimala NP
0,54 0,68 0,34 0,07-0,77 0,01 2,59 2

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg
od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

U tabeli 395 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

toksi¢nog adenoma prema referentnim vrednostima za TSH (0,4 do 4,0 mU/L). Izmedu
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obolelih saPTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog adenoma, nije postojala statisticki

znacajna razlika u odnosu na referentnu vrednost TSH.

Tabela 395. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog

adenoma prema referentnim vrednostima za TSH

TSH Oboleli Kontrole Ukupno

n % n % n %
<0,4 mU/L 7 87,5 8 47,1 15 60,0
0,4-4,0 mU/L 1 12,5 9 52,9 10 40,0
> 4,0 mU/L 0 0 0 0 0 0
Ukupno 8 100 17 100 25 100
Fiser p=0,088
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 7,4% ispitanika

U tabeli 396 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

toksi¢nog adenoma prema aritmetickoj sredini vrednosti TSH. Izmedu obolelih sa PTMC

i kontrola operisanih zbog toksi¢nog adenoma, nije postojala statisticki znacajna razlika

u odnosu na vrednost medijane TSH.

Tabela 396. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog

adenoma prema aritmetickoj sredini vrednosti TSH

Oboleli Kontrole Ukupno
TSH
n % n % n %
<0,54 mU/L 7 87,5 10 58,8 17 68,0
> 0,54 mU/L 1 12,5 7 41,2 8 32,0
Ukupno 8 100 17 100 25 100
Fiser p=0,205 OR=0,20 95% CI 0,02-2,05

Nedostajuci podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 7,4% ispitanika
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Antitela na TSH receptore (TrAb)

Vrednosti TrAb nisu grafic¢ki prikazane, obzirom da ovaj podatak nedostaje kod
92.6% ispitanika sa toksi¢nim adenomom, tj poznat je za samo dva ispitanika iz ove
grupe. Normalnu vrednost TrAb je imala jedna kontrola, dok je blago povisenu vrednost

imao jedan oboleli.

Antitela na tireoperoksidazu (At-TPO)

U tabeli 397 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost At-TPO kod obolelih sa PTMC i
kontrola operisanih zbog toksi¢nog adenoma. Prema K-S testu nije utvrdena normalna

raspodela podataka (p<0,05).

Tabela 397. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost At-TPO kod obolelih sa PTMC i kontrola operisanih

zbog toksi¢nog adenoma (1U/ml)

AS

SD

Medijana

IQR25-75

Minimalna

Maksimala

NP

86,8

184,5

11,8

6,3-31,0

0,20

600,0

16

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuci podaci

U tabeli 398 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
toksicnog adenoma u odnosu na normalnu vrednost At-TPO od 35,0 IU/mL. Izmedu
obolelih saPTMC i kontrola operisanih zbog toksicnog adenoma, nije postojala statisticki

znacajna razlika prema referentnoj vrednosti At-TPO.
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Tabela 398. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog
adenoma prema referentnoj vrednosti At-TPO

Oboleli Kontrole Ukupno
At-TPO
n % n % n %
<35,0 [U/ml 3 60,0 6 100,0 9 81,8
> 35,0 1U/ml 2 40,0 0 0 2 18,2
Ukupno 5 100 6 100 11 100
Fiser p=0,182 OR=0,33 95% C10,13-0,84
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 59,3% ispitanika

Tireoglobulin (TQ)

U tabeli 399 su prikazane aritmeti¢ka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost Tg (ug/L) kod obolelih od PTMC
I njihovih kontrola operisanih zbog toksi¢nog adenoma. Obzirom da ovaj podatak

nedostaje kod 55,6% ispitanika ova varijabla nije dalje analizirana.

Tabela 399. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost Tg kod obolelih od PTMC i njihovih kontrola
operisanih zbog toksi¢nog adenoma (ug/L)

AS SD Medijana IQR25.75 Minimalna | Maksimala NP
195,8 325,0 105,4 37,9-170,0 5,7 1176,0 15

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg
od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

Antitela na tireoglobulin (At-Tg)

U tabeli 400 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost At-Tg (IU/mL) kod obolelih od
PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog toksi¢nog adenoma. Obzirom da ovaj podatak

nedostaje kod 44,4% ispitanika ova varijabla nije dalje analizirana.
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Tabela 400. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,

minimalna i maksimalna vrednost At-Tg kod obolelih od PTMC i njihovih kontrola

operisanih zbog toksi¢nog adenoma (IU/mL)

AS SD

Medijana

IQR25.75

Minimalna

Maksimala

NP

25,4 40,2

16,9

4,9-20,0

0,10

163,6

12

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

Zivot na endemskom podruéju u sada$njosti i detinjstvu

U tabeli 401 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

toksicnog adenoma koji imaju sadasnje prebivaliSte u endemskom podru¢ju u odnosu na

to da li su Ziveli u detinjstvu na endemskom podrucju. Ispitanici koji imaju sadaSnje

prebivaliSte u endemskom podrucju su statisticki znac¢ajno ¢esc¢e zivela u endemskom

podrucju u detinjstvu. Ovi ispitanici imaju 28,5 puta veéu Sansu da su ziveli u detinjstvu

na endemskom podruéju (OR 28,5 p<0,05).

Tabela 401. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog

adenoma koji imaju sadasnje prebivaliSte u endemskom podrucju u odnosu na to da li su

ziveli u detinjstvu na endemskom podrucju

Sadasnje prebivaliste Endemsko podrucje u detinjstvu Ukupno
u endemskom Da Ne
podrucju n % n % n %
Ne 2 40,0 19 95,0 21 84,0
Da 3 60,0 1 5,0 4 16,0
Ukupno 5 100 20 100 25 100
Fiser p=0,016 OR=28,5 95% CI 1,93-420,5
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 7,4% ispitanika

U tabeli 402 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

toksi¢nog adenoma prema zivotu na endemskom podrucju u detinjstvu. Izmedu obolelih
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sa PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog adenoma, nije postojala statisticki

znacajna razlika u odnosu na podatak o zivotu na endemskom podruc¢ju u detinjstvu.

Tabela 402. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog

adenoma prema zivotu na endemskom podrucju u detinjstvu

Zivot na endemskom Oboleli Kontrole Ukupno
podrucju u detinjstvu n % n % n %
Ne 8 88,9 12 75,0 20 80,0
Da 1 11,1 4 25,0 5 20,0
Ukupno 9 100 16 100 25 100
Fiser p=0,621 OR=0,38 95% C10,04-4,0
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 7,4% ispitanika

U tabeli 403 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
toksicnog adenoma prema sadasnjem prebivalistu na endemskom podruéju. Izmedu
obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog adenoma, nije postojala statisticki

znacajna razlika u odnosu na podatak o sadasnjem Zivotu na endemskom podrucju.

Tabela 403. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog

adenoma prema sadasnjem prebivali$tu na endemskom podrucju

Sadasnje prebivaliSte u Oboleli Kontrole Ukupno

endemskom podrucju n % n % n %
Ne 7 77,8 16 88,9 23 85,2
Da 2 22,2 2 11,1 4 14,8
Ukupno 9 100 18 100 27 100
Fiser p=0,582 OR=2,29 95% C1 0,27-19,66
Nedostajuci podaci Nema nedostaju¢ih podataka

Ucestalost PTMC u odnosu na duZinu Zivota na endemskom podrucju u detinjstvu

nije dalje analizirana zbog malog broja ispitanika.
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Pozitivna li¢cna anamneza za maligne bolesti i pozitivna porodi¢na anamneza za

karcinom S$titaste zlezde

U grupi ispitanika operisanih zbog toksi¢og adenoma nije bilo ispitanika sa
pozitivnom licnom anamnezom za maligne bolesti ili sa pozitivhom porodi¢cnom

anamnezom za karcinom Stitaste zlezde.

Jonizujuée zracenje i izloZenost hemijskim jedinjenjima i teSkim metalima

U grupi ispitanika operisanih zbog toksi¢og adenoma je jedan ispitanik iz grupe
kontrola bio izloZen jonizuju¢em zrafenju (u terapijske svrhe ili kao profesionalna
izloZenost), dok je jedan ispitanik, takode iz grupe kontrola, bio izlozen hemijskim

jedinjenjima i teSkim metalima (profesionalna izlozenost).

Povisen krvni pritisak (hipertenzija)

U tabeli 404 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola
operisanih zbog toksi¢nog adenoma u odnosu na podatak o postojanju hipertenzije.
Izmedu obolelih 1 kontrola operisanih zbog toksi¢nog adenoma nije postojala statisti¢ki

znacajna razlika u odnosu na podatak o0 hipertenziji u liénoj anamnezi.

Tabela 404. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

toksi¢nog adenoma u odnosu na podatak o postojanju hipertenzije

Oboleli Kontrole Ukupno
HTA
n % n % n %

Ne 4 44,4 10 62,5 14 56,0
Da 5 55,6 6 37,5 11 44,0
Ukupno 9 100 16 100 25 100
Fiser p=0,434 OR=2,08 95% C10,40-11,0
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 7,4% ispitanika
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U tabeli 405 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

toksicnog adenoma prema podatku o dijabetesu tip 2. Izmedu obolelih 1 kontrola

operisanih zbog toksi¢nog adenoma nije postojala statisti¢ki zna¢ajna razlika u odnosu na

podatak o dijabetesu tip 2 u li¢noj anamnezi. Obzirom da nije bilo obolelih sa PTMC sa

dijabetesom tip 2, u grupi ispitanika operisanih zbog toksi¢nog adenoma, ova varijabla

nije dalje analizirana.

Tabela 405. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog

adenoma prema podatku u li¢noj anamnezi 0 dijabetesu tip 2

- ) Oboleli Kontrole Ukupno
Dijabetes tip 2
n % n % n %
Ne 9 100 13 81,2 22 80,0
Da 0 0 3 18,8 3 12,0
Ukupno 9 100 16 100 25 100
Fiser p=0,280 OR=0,59 95% C1 0,42-0,84

Nedostajuci podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 7,4% ispitanika

Lecena anemija

Tabela 406. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

toksi¢nog adenoma prema podatku u li¢noj anamnezi o leCenju anemije

- Oboleli Kontrole Ukupno
Anemija
n % n % n %

Ne 7 77,8 15 93,8 22 88,0
Da 2 22,2 1 6,2 3 12,0
Ukupno 9 100 16 100 25 100
Fiser p=0,530 OR=4,29 95% CI 0,33-55,58
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 7,4% ispitanika

Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog toksi¢nog

adenoma prema podatku u li¢noj anamnezi o leGenju anemije je prikazano u tabeli 406.
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Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog adenoma nije postojala

statisticki znacajna razlika u odnosu na podatak u licnoj anamnezi o leCenju anemije.

Hemioterapija

U grupi ispitanika operisanih zbog toksi¢nog adenoma nije bilo ispitanika koji su

primali hemioterapiju.

Krvna grupa i Rh faktor

U tabeli 407 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
toksi¢nog adenoma u odnosu na ABO tip krvne grupe. Izmedu obolelih sa PTMC i
kontrola operisanih zbog toksi¢nog adenoma nije postojala statisti¢ki znacajna razlika u

odnosu na ABO tip krvne grupe.

Tabela 407. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog
adenoma u odnosu na ABO tip krvne grupe

Oboleli Kontrole Ukupno
Krvna grupa
n % n % n %

Nulta 3 33,3 8 50,0 11 44,0
A 3 333 5 31,2 8 32,0
B 3 33,3 1 6,2 4 16,0
AB 0 0 2 12,5 2 8,0
Ukupno 9 100 16 100 25 100
?=4,14 p=0,247
Nedostaju¢i podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 7,4% ispitanika

U tabeli 408 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

toksi¢nog adenoma u odnosu na nultu krvnu grupu. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola

operisanih zbog toksi¢nog adenoma nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na

nultu krvnu grupu.
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Tabela 408. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

toksi¢nog adenoma u odnosu na nultu krvnu grupu

Oboleli Kontrole Ukupno
Nulta krvna grupa
n % n % n %
Ne 6 66,7 8 50,0 14 56,0
Da 3 33,3 8 50,0 11 44,0
Ukupno 9 100 16 100 25 100
Fiser p=0,677 OR=0,50 95% C10,09-2,73
o . Nema nedostajucih podataka u okviru ispitanika koji su dali
Nedostajuéi podaci ) )
podatak o krvnoj grupi

U tabeli 409 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

toksi¢nog adenoma u odnosu na rezuz faktor ispitanika. Izmedu obolelih sa PTMC i

kontrola nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na rezuz faktoru ispitanika.

Tabela 409. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog

adenoma u odnosu na rezuz faktor ispitanika

Oboleli Kontrole Ukupno
Rezuz faktor
n % n % n %
Negativan 2 25,0 2 13,3 4 17,4
Pozitivan 6 75,0 13 86,7 19 82,6
Ukupno 9 100 15 100 23 100
Fiser p=0,589 OR=0,46 95% C10,05-4,11

Nedostajuci podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 14,8% ispitanika

Pusacki status

U tabeli 410 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

toksi¢nog adenoma u odnosu na puSacki status ispitanika. Izmedu obolelih sa PTMC 1

kontrola operisanih zbog toksi¢nog adenoma nije postojala statisti¢ki znacajna razlika u

odnosu na pusacki status.
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Tabela 410. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

toksicnog adenoma u odnosu na pusacki status ispitanika

Oboleli Kontrole Ukupno
Pusacki status
n % n % n %

Nepusaé 4 444 5 31,2 9 36,0
Bivsi pusac 0 0 6 37,5 6 24,0
Pusag 5 55,6 5 31,2 10 40,0
Ukupno 9 100 16 100 25 100
1°=4,50 p=0,105

Nedostajuéi podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 7,4% ispitanika

U tabeli 411 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

toksicnog adenoma prema tome da li je ispitanik ikad pusSio. Izmedu obolelih sa PTMC i

kontrola nije postojala statisticki znacajna razlika prema tome da li je ispitanik ikad pusio.

Tabela 411. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

toksi¢nog adenoma u odnosu na to da li je ispitanik ikad pusio

Oboleli Kontrole Ukupno
Pusacki status
n % n % n %
Nepusac 4 44 4 5 31,2 9 36,0
Bivsi pusac ili pusac 5 55,6 11 68,8 16 64,0
Ukupno 9 100 16 100 25 100
FiSer p=0,671 OR=0,57 95% CI 0,10-3,07

Nedostajuci podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 7,4% ispitanika

Tezina, visina i indeks telesne mase (BMI)

U tabeli 412 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,

interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost, kod obolelih od PTMC i kontrola

operisanih zbog toksi¢nog adenoma, za vrednosti tezine, visine i BMI. Prema K-S testu

je nadena normalna distirbucija (p>0,05) za sve tri ispitivane varijable.
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Tabela 412. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,

minimalna i maksimalna vrednost tezine, visine i BMI, kod obolelih i njihovih kontrola

operisanih zbog toksi¢nog adenoma

Varijabla AS SD Medijana IQR25.75 Min. Maks. | NP
TeZina (kg) 72,9 15,1 70,0 62,0-83,5 50,0 110,0
Visina (m) 1,68 0,1 1,68 1,62-1,72 1,55 1,88 2

BMI 25,6 4,16 24,3 22,6-28,9 19,6 34,0

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg
od 25. do 75. percentila, NP — Nedostaju¢i podaci

U tabeli 413 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
toksi¢nog adenoma u odnosu na aritmeti¢ku sredinu vrednosti tezine ispitanika. Izmedu
obolelih sa PTMC i kontrola nije postojala statisticki znac¢ajna razlika u odnosu na

aritmetiCku sredinu vrednosti tezine ispitanika.

Tabela 413. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

toksi¢nog adenoma U odnosu na aritmeticku sredinu vrednosti teZine ispitanika

Oboleli Kontrole Ukupno
Tezina (kg)
n % n % n %

<73 kg 5 55,6 10 62,5 15 60,0
> 73 kg 4 44,4 6 37,5 10 40,0
Ukupno 9 100 16 100 25 100
FiSer p=1,0 OR=1,33 95% CI 0,25-7,01
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 7,4% ispitanika

U tabeli 414 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
toksicnog adenoma u odnosu na aritmeti¢ku sredinu vrednosti visine ispitanika. Izmedu
obolelih sa PTMC i kontrola nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na

aritmeti¢ku sredinu vrednosti visine ispitanika.
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Tabela 414. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog

adenoma u odnosu na aritmeticku sredinu vrednosti Vvisine ispitanika

- Oboleli Kontrole Ukupno
Visina (m)
n % n % n %
<1,68 m 7 77,8 6 37,5 13 52,0
>1,68m 2 22,2 10 62,5 12 48,0
Ukupno 9 100 16 100 25 100
Fiser p=0,097 OR=0,17 95% C10,03-1,11

Nedostajuéi podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 7,4% ispitanika

U tabeli 415 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

toksi¢nog adenoma u odnosu na aritmeti¢ku sredinu vrednosti BMI ispitanika. Izmedu

obolelih sa PTMC 1 kontrola nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na

aritmeticku sredinu vrednosti BMI ispitanika

Tabela 415. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog

adenoma u odnosu na aritmeticku sredinu vrednosti BMI ispitanika

Oboleli Kontrole Ukupno
BMI
n % n % n %

<26 5 55,6 10 62,5 15 60,0
> 26 4 44,4 6 37,5 10 40,0
Ukupno 9 100 16 100 25 100
Fiser p=1,0 OR=1,33 95% C10,25-7,01
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 7,4% ispitanika

Obelezja karakteristicna za Zenski pol

U analizu ovih podataka su ukljucene samo zZene, ukupno 22 ispitanika. U tabeli

416 je prikazana distribucija obolelin sa PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog

adenoma prema tome da li je ispitanica ikada bila trudna. Izmedu obolelih sa PTMC i
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kontrola operisanih zbog toksi¢nog adenoma nije postojala statisticki znacajna razlika

prema tome da li je ispitanica ikada bila trudna.

Tabela 416. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog

adenoma prema tome da li je ispitanica ikada bila trudna

Oboleli Kontrole Ukupno
Trudnoca
n % n % n %
Ne 0 0 1 8,3 1 4,8
Da 9 100 11 91,7 20 95,2
Ukupno 9 100 12 100 21 100
Fiser p=1,0 OR=1,82 95% CI 1,22-2,70

Nedostaju¢i podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 4,5% ispitanika

U tabeli 417 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

toksi¢nog adenoma U odnosu na podatak o broju trudnoca prema dve ili manje trudnoca i

viSe od dve trudnoce. Obolele sa PTMC su statisticki znacajno rede imale vise od dve

trudnoc¢e (OR 0,11, p<0,05).

Tabela 417. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog

adenoma u odnosu na podatak o broju trudnoca

Oboleli Kontrole Ukupno
Broj trudnoca
n % n % n %
< 2 trudnoce 7 77,8 3 27,3 10 50,0
> 2 trudnoce 2 22,2 8 12,7 10 50,0
Ukupno 9 100 11 100 20 100
Fiser p=0,025 OR=0,11 95% C10,01-0,84

Nedostajuci podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 9,1% ispitanika

U tabeli 418 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

toksi¢nog adenoma u odnosu na broj Zivorodene dece, tj u odnosu na zivorodeno dvoje

ili manje deteta i viSe od dvoje zivorodenih deteta. [zmedu obolelih sa PTMC 1 kontrola
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operisanih zbog toksi¢nog adenoma nije postojala statisti¢ki znacajna razlika prema broju

zivorodene dece.

Tabela 418. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog

adenoma u odnosu na broj zivorodene dece

Oboleli Kontrole Ukupno
Broj zivorodene dece
n % n % n %
< 2 zivorodene dece 9 100 9 81,8 18 90,0
> 2 zivorodene dece 0 0 2 18,2 2 10,0
Ukupno 9 100 11 100 20 100
FiSer p=0,479 OR=0,50 95% Cl1 0,32-0,79

Nedostaju¢i podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 9,1% ispitanika

U tabeli 419 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih

zbog toksi¢nog adenoma prema vremenu menarhe posle 12. godine. Izmedu obolelih sa

PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog adenoma nije postojala statisticki znacajna

razlika prema menarhi posle 12. godine

Tabela 419. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog

adenoma prema vremenu menarhe posle 12. godine

Menarha posle 12. Oboleli Kontrole Ukupno
godine n % n % n %
<12 godina 3 33,3 1 8,3 4 19,0
> 12 godina 6 66,7 11 91,7 17 81,0
Ukupno 9 100 12 100 21 100
Fiser p=0,272 OR=0,18 95% C10,02-2,15

Nedostajuci podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 4,5% ispitanika

U tabeli 420 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih

zbog toksi¢nog adenoma u odnosu na podatak o urednosti menstrualnog ciklusa. Izmedu
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obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog adenoma nije postojala statisticki

znacajna razlika u odnosu na podatak o urednosti menstrualnog ciklusa.

Tabela 420. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog

adenoma u odnosu na podatak o urednosti menstrualnog ciklusa

Uredan menstrualni Oboleli Kontrole Ukupno
ciklus n % n % n %
Ne 1 111 0 0 1 4,8
Da 8 88,9 12 100 20 95,2
Ukupno 9 100 12 100 21 100
Fiser p=0,429 OR=2,50 95% ClI 1,46-4,28
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 4,5% ispitanika

U tabeli 421 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih
zbog toksi¢nog adenoma u odnosu na podatak o upotrebi kontraceptivnih sredstava.
Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog adenoma nije postojala

statisticki zna¢ajna razlika u odnosu na podatak o upotrebi kontraceptivnih sredstava.

Tabela 421. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog

adenoma u odnosu na podatak o upotrebi kontraceptivnih sredstava

Kontraceptivna Oboleli Kontrole Ukupno
sredstva n % n % n %
Ne 6 66,7 10 83,3 16 76,2
Da 3 33,3 2 16,7 5 23,8
Ukupno 9 100 12 100 21 100
Fiser p=0,611 OR=2,50 95% CI 0,32-19,53
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 4,5% ispitanika

U tabeli 422 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih

zbog toksi¢nog adenoma prema medijani duzine upotrebe kontraceptivnih sredstva (<6 i
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>6 meseci). Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog adenoma

nije postojala statisticki znacajna razlika prema duZzini upotrebe kontraceptivnih sredstva

Tabela 422. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog toksi¢nog

adenoma prema duzini upotrebe kontraceptivnih sredstva

Kontraceptivna Oboleli Kontrole Ukupno
sredstva n % n % n %
< 6 meseci 2 66,7 0 0 2 40,0
> 6 meseci 1 33,3 2 100 3 60,0
Ukupno 3 100 2 100 5 100
Fiser p=0,400 OR=3,0 95% C10,61-14,86
Nedostajuéi podaci Pod-atélf zaovu var-ijablu poznat za sve ispitanike koji su
koristili kontraceptivna sredstva.

Pregled rezultata statisticke analize znacajnosti razlike ucestalosti

U tabeli 423 je prikazana varijabla koja je pokazala statistiCku znacajnost U
anamnestickoj studiji obolelih sa PTMC 1 kontrola operisanih zbog toksi¢nog adenoma.
Faktor rizika za PTMC kod zena operisanih zbog toksi¢nog adenoma je podatak o vise
od dve trudnoée (OR 0,11, 95% CI 0,01-0,84, p<0,05).

Tabela 423. Pregled rezultata statisticke analize znacajnosti razlike ucestalosti

Varijabla N OR p

Obelezja karakteristicna za Zenski pol (22 ispitanika)

Broj trudnoéa (>2/<2) 20 0,11 | p<0,05

Univarijantna i multivarijantna logisticka regresiona analiza
Obzirom da je u grupi ispitanika sa toksi¢nim adenomom bilo samo 27 ispitanika

ova grupa nije analizirana sa ULRA i MLRA, to jest analizirana je samo do nivoa

statistiCke analize znacajnosti razlike uéestalosti (hi-kvadrat test, Fiser-ov T test).
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4.9 Anamnesti¢ka studija osoba operisanih zbog benignog tumora Stitaste Zlezde

U grupi ispitanika sa benignim tumorom je bilo 126 obolelih i duplo vise kontrola
(252) sto ¢ini ukupno 378 ispitanika. U ovu heterogenu grupu su ukljuceni svi pacijenti
operisani zbog benignog tumora Stitaste zlezde i to pacijenti sa koloidnim adenomom,

folikularnim adenomom, Hurthle-cell adenomom i tiroidnom cistom (grafikon 4).

Tip benignog tumora

Frequency

Koloidni Folikularni Hurthle Cista

Tip benignog tumora

Grafikon 4. Tipovi benignog tumora stitaste zlezde ukljuceni u studiju

Iako se suStinski radi o heterogenoj grupi ispitanika sa razli¢itim tipovima
benignog oboljenja, nije postojala statisticki znacajna razlika izmedu obolelih od PTMC
i kontrola u odnosu na tip benignog oboljenja. Razlog tome je Sto su prvo formirane
pojedinacne sluc¢aj-kontrola grupe za svaki tip benignog oboljenja ponaosob, pa su tek

onda objedinjenje u zajedni¢ku grupu. Ovo je prikazanao u tabeli 424.
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Tabela 424. Distribucija obolelih od PTMC i kontrola prema tipu benignog tumora kod

osoba operisanih zbog benignog tumora Stitaste zlezde

Oboleli Kontrole Ukupno

Tip benignog tumora

n % n % n %
Koloidni adenom 91 72,2 182 72,2 273 72,2
Folikularni adenom 25 19,8 50 19,8 75 19,8
Hurthle-cell adenom 7 5,6 14 5,6 21 5,6
Tiroidna cista 3 2,4 6 2,4 9 2,4
Ukupno 126 100 252 100 378 100
¥*=0,00 p=1,000
Napomena Nema nedostajucih podataka

Pol

Na tabeli 425 je prikazana zastupljenost polova u grupi ispitanika operisanih zbog

benignog tumora stitaste zlezde. Odnos muskaraca prema Zenama je bio 1:5,2.

Tabela 425. Zastupljenost polova u grupi ispitanika operisanih zbog benignog tumora

Stitaste zlezde

Pol n % Odnos M:Z
Muskarci 61 16,1

Zene 317 83,9 1:5,2
Ukupno 378 100

Na tabeli 426 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i njihovih kontrola
prema polu kod osoba operisanih zbog benignog tumora Stitaste Zlezde. Izmedu obolelih

od PTMC i kontrola nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na pol.
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Tabela 426. Distribucija obolelih od PTMC i kontrola prema polu kod osoba operisanih

zbog benignog tumora Stitaste Zlezde

Oboleli Kontrole Ukupno

Po! n % n % n %
Muskarci 23 18,3 38 15,1 61 16,1
Zene 103 81,7 214 84,9 317 83,9
Ukupno 126 100 252 100 378 100
v*=0,63 p=0,429 OR=10,80 95% C10,45-1,40
Napomena Nema nedostajucih podataka

Uzrast

Na tabeli 427 je prikazana aritmeti¢ka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost uzrasta obolelih od PTMC i
njihovih kontrola (u godinama), kod osoba operisanih zbog benignog tumora Stitaste
zlezde. Prema K-S testu nije utvrdena normalna raspodela podataka (p<0,05). Najmladi

ispitanik je imao 14 godina, dok je najstariji imao 78 godina.

Tabela 427. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost uzrasta obolelih od PTMC i njihovih, kod osoba
operisanih zbog benignog tumora $titaste Zlezde (godine)

AS SD Medijana | IQR2s.75 | Minimalna | Maksimala NP
50,0 13,9 52,0 39,8-61,0 14 78 0

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

Na tabeli 428 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i kontrola prema
starosnim grupama kod osoba operisanih zbog benignog tumora Stitaste zlezde. Najmladi
oboleli sa PTMC je imao 18 godina, dok je najstariji imao 77 godina. Izmedu obolelih od
PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora Stitaste Zlezde nije postojala statisticki

znacCajna razlika prema uzrastu.
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Tabela 428. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste Zlezde prema starosnim grupama

Oboleli Kontrole Ukupno
Starosne grupe

n % n % n %
<20 2 1,6 4 1,6 6 1,6
21-30 11 8,7 20 7,9 31 8,2
31-40 16 12,7 50 19,8 66 17,5
41-50 23 18,3 48 19,0 71 18,8
51-60 41 32,5 64 25,4 105 27,8
61-70 24 19,0 53 21,0 77 20,4
71-80 9 7,1 13 5,2 22 58
80+ 0 0 0 0 0 0
Ukupno 126 100 252 100 378 100
=482 p=0,567
Napomena Nema nedostaju¢ih podataka

Na tabeli 429 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola, operisanih

zbog benignog tumora $titaste zlezde , koristeci starosne grupe prema TNM klasifikaciji

stadijuma bolesti za WDTC. Izmedu obolelih od PTMC 1 kontrola nije postojala

statisticki znacajna razlika u odnosu na starosnu grupu kod osoba operisanih zbog

benignog tumora Stitaste zlezde.

Tabela 429. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola, operisanih zbog benignog tumora

Stitaste Zlezde, prema starosnim grupama <45 godina i >45 godina

Starosne grupe Oboleli Kontrole Ukupno
prema TNM n % n % n %
<45 godina 41 32,5 101 40,1 142 37,6
>45 godina 85 67,5 151 59,9 236 62,4
Ukupno 126 100 252 100 378 100
v*=2,04 p=0,154 OR=1,39 95% CI 0,88-2,17
Napomena Nema nedostajuc¢ih podataka
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OpseZnost operacije

Na tabeli 430 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i njihovih kontrola u

odnosu na opseznost operacije kod operisanih zbog benignog tumora Stitaste zlezde.

Oboleleli sa PTMC su statisti¢ki znacajno rede imali opsezniju operaciju Stitaste zlezde

u odnosu na kontrole (OR 1,67, p<0,05).

Tabela 430. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste zlezde prema opseznosti operacije

Opseznost Oboleli Kontrole Ukupno

operacije n % n % n %
HT 61 48,4 154 61,1 215 56,9
TT 65 51,6 98 38,9 163 43,1
Ukupno 126 100 252 100 378 100
¥*=5,52 p=0,019 OR=1,67 95% CI 1,09-2,58
Napomena Nema nedostaju¢ih podataka

Tezina Stitaste Zlezde

U tabeli 431 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,

interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost ukupne teZine Stitaste zlezde kod

obolelih od PTMC i kontrola, kod osoba operisanih zbog benignog tumora stitaste zlezde.

Prema K-S testu nije utvrdena normalna raspodela podataka (p<0,05).

Tabela 431. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,

minimalna i maksimalna vrednost ukupne tezine Stitaste zlezde kod obolelih od PTMC 1

kontrola, kod osoba operisanih zbog benignog tumora Stitaste Zlezde (grami)

AS

SD

Medijana

IQR25.75

Minimalna

Maksimala

NP

36,0

43,0

25,0

14,0-43,0

2,0

490,0

39

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg
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U tabeli 432 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih
zbog benignog tumora Stitaste zlezde, u odnosu na ukupnu tezinu Stitaste zlezde prema
medijani (25 grama). Izmedu obolelih od PTMC i kontrola nije postojala statisticki

znacCajna razlika prema ukupnoj tezini Stitaste zlezde.

Tabela 432. Distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste zlezde prema ukupnoj tezini Stitaste zlezde

Oboleli Kontrole Ukupno
Tezina Stitaste zlezde
n % n % n %

< 25¢ 63 50,0 108 50,7 171 50,4
> 25¢g 63 50,0 105 49,3 168 49,6
Ukupno 126 100 213 100 339 100
¥*=0,02 p=0,900 OR=1,03 95% CI 0,66-1,60
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 10,3% ispitanika

Retrosternalna propagacija Stitaste Zlezde

U tabeli 433 prikazana distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih zbog
benignog tumora Stitaste zlezde u odnosu na prisustvo retrosternalne propagacije. Izmedu
obolelih od PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora Stitaste Zlezde nije

postojala statisti¢ki znac¢ajna razlika u odnosu na prisustvo retrosternalne propagacije.

Tabela 433. Distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste zlezde u odnosu na prisustvo retrosternalne propagacije

Retrosternalna Oboleli Kontrole Ukupno
propagacija n % n % n %
Ne 121 96,0 239 94,8 360 95,2
Da 5 4,0 13 5,2 18 4,8
Ukupno 126 100 252 100 378 100
¥*=0,26 p=0,608 OR=0,76 95% CI 0,26-2,18
Napomena Nema nedostajuc¢ih podataka
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Recidivantna struma

U tabeli 434 je prikazana distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih
zbog benignog tumora Stitaste Zlezde u odnosu na prisustvo recidivantne strume. Izmedu

obolelih sa PTMC i kontrola nije postojala statisticki znacajna razlika.

Tabela 434. Distribucija obolelih od PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste Zlezde u odnosu na prisustvo recidivantne strume

Recidivantna Oboleli Kontrole Ukupno
struma n % n % n %
Ne 122 96,8 244 96,8 366 96,8
Da 4 3,2 8 3,2 12 3,2
Ukupno 126 100 252 100 378 100
x*=0,0 p=1,0 OR=1,0 95% CI 0,30-3,39
Napomena Nema nedostajucih podataka

Duzina trajanja bolesti (osnovnog oboljenja)

U tabeli 435 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost ukupne duZine trajanja osnovnog
oboljenja (u godinama), kod obolelih od PTMC i njihovih kontrola, kod operisanih zbog
benignog tumora Stitaste Zlezde. Prema K-S testu nije nadena normalna raspodela

podataka (p<0,001).

Tabela 435. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost ukupne duZine trajanja osnovnog oboljenja kod
obolelih od PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora (godine)

AS SD Medijana | IQR2s.75 | Minimalna | Maksimala NP
7,1 7,2 5,0 2,0-11,0 1 47 0

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuci podaci
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U tabeli 436 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

benignog tumora Stitaste Zlezde prema medijani duzine trajanja osnovnog oboljenja.

Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora Stitaste zlezde,

nije postojala statisti¢ki znacajna razlika prema duzini trajanja osnovnog oboljenja.

Tabela 436. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste zlezde prema duzini trajanja osnovnog oboljenja

Duzina trajanja Oboleli Kontrole Ukupno
boelsti n % n % n %
<5 godina 65 51,6 145 57,5 210 55,6
> 5 godina 61 48,4 107 42,5 168 44,4
Ukupno 126 100 252 100 378 100
v?=1,20 p=0,272 OR=1,27 95% C1 0,83-1,95
Napomena Nema nedostajucih podataka

Preoperativna primena radiojoda

Prikaz distribucije obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste zlezde prema preoperativnoj primeni radiojoda nije moguca obzirom da se kod

ovog tipa oboljenja ne koristi radiojod.

Tireo stimulirajué¢i hormon (TSH)

Tabela 437. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,

minimalna i maksimalna vrednost TSH (mU/L) kod obolelih sa PTMC i kontrola

operisanih zbog benignog tumora §titaste zlezde (mU/L)

AS SD

Medijana

IQR25.75 | Minimalna

Maksimala NP

1,51 1,56

1,20 0,67-1,83 0,01

16,6 34

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

312




U tabeli 437 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,

interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost TSH (mU/L) kod obolelih sa

PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora Stitaste zlezde. Prema K-S testu nije

nadena normalna distribucija podataka (p<0,001).

U tabeli 438 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

benignog tumora Stitaste zlezde prema referentnim vrednostima za TSH (0,4 do 4,0

mU/L). Izmedu obolelih sa PTMC 1 kontrola operisanih zbog benignog tumora Stitaste

zlezde, nije postojala statisticki znac¢ajna razlika u odnosu na referentnu vrednost TSH.

Tabela 438. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste Zlezde prema referentnim vrednostima za TSH

Oboleli Kontrole Ukupno
TSH
n % n % n %

<0,4 mU/L 13 11,3 31 13,5 44 12,8
0,4-4,0 mU/L 99 86,1 188 82,1 287 83,4
> 4,0 mU/L 3 2,6 10 4.4 13 3,8
Ukupno 115 100 229 100 344 100
=1,07 p=0,585

Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 9,0% ispitanika

Tabela 439. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste Zlezde prema vrednosti medijane TSH

Oboleli Kontrole Ukupno
TSH
n % n % n %
<1,2muU/L 49 42,6 124 54,1 173 50,3
> 1,2 mU/L 66 57,4 105 45,9 171 49,7
Ukupno 115 100 229 100 344 100
v*=4,08 p=0,043 OR=1,59 95% CI11,01-2,50
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 9,0% ispitanika
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U tabeli 439 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
benignog tumora prema vrednosti medijane TSH. Oboleleli sa PTMC su statisticki

znacajno ¢eSc¢e imali visu vrednost TSH u odnosu na kontrole (OR 1,59, p<0,05).

Antitela na TSH receptore (TrAb)

U tabeli 440 su prikazane aritmeti¢ka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost Tr-Ab (IU/L) kod obolelih sa
PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora §titaste zlezde. Prema K-S testu nije
utvrdena normalna raspodela podataka. Svi ispitanici operisani zbog benignog tumora

Stitaste zlezde su imali normalne vrednosti TrAb, te ova varijabla nije dalje analizirana.

Tabela 440. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost Tr-Ab kod obolelih sa PTMC i kontrola operisanih

zbog benignog tumora Stitaste zlezde (IU/L)

AS

SD

Medijana

IQR25.75

Minimalna

Maksimala

NP

0,53

0,34

0,33

0,30-0,70

0,1

1,6

340

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuci podaci

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

Antitela na tireoperoksidazu (At-TPO)

Tabela 441. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,

minimalna i maksimalna vrednost At-TPO kod obolelih sa PTMC i kontrola operisanih

zbog benignog tumora §titaste zlezde (IU/ml)

AS

SD

Medijana

IQR25.75

Minimalna

Maksimala

NP

161,37

750,02

10,0

1,20-24,84

0,01

8211,0

176

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

U tabeli 441 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,

interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost At-TPO kod obolelih sa PTMC i
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kontrola operisanih zbog benignog tumora stitaste zlezde. Prema K-S testu nije utvrdena

normalna raspodela podataka (p<0,001).

U tabeli 442 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
benignog tumora Stitaste zlezde u odnosu na normalnu vrednost At-TPO od 35,0 1U/mL.
Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora Stitaste zlezde,

nije postojala statisti¢ki znaCajna razlika prema referentnoj vrednosti At-TPO.

Tabela 442. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora
Stitaste Zlezde prema referentnoj vrednosti At-TPO

Oboleli Kontrole Ukupno
At-TPO
n % n % n %
<35,0 IU/ml 47 73,4 113 81,9 160 79,2
> 35,0 1U/ml 17 26,6 25 18,1 42 20,8
Ukupno 64 100 138 100 202 100
¥*=1,89 p=0,169 OR=1,64 95% C10,81-3,30
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 46,6% ispitanika

Tireoglobulin (Tg)

Tabela 443. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost Tg kod obolelih od PTMC i njihovih kontrola
operisanih zbog benignog tumora $titaste zlezde (pg/L)

AS SD Medijana IQR25.75 Minimalna | Maksimala NP
169,72 | 406,18 64,40 29,13-182,72 0,20 5000,0 152

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

U tabeli 443 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost Tg (ug/L) kod obolelih od PTMC
i njihovih kontrola operisanih zbog benignog tumora Stitaste zlezde. Prema K-S testu nije

utvrdena normalna raspodela podataka (p<0,001).
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U tabeli 444 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih
zbog benignog tumora Stitaste zlezde prema referentnoj vrednosti za Tg (40,0 pg/L).
Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora Stitaste zlezde,

nije postojala statisti¢ki znacajna razlika prema referentnoj vrednosti Tg.

Tabela 444. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste Zlezde prema referentnoj vrednosti za Tg

Oboleli Kontrole Ukupno
E n % n % n %
<40,0 ng/L 27 35,5 45 30,0 72 31,9
> 40,0 pg/L 49 64,5 105 70,0 154 68,1
Ukupno 76 100 150 100 226 100
$*=0,71 p=0,400 OR=0,78 95% CI1 0,43-1,40
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 40,2% ispitanika

Antitela na tireoglobulin (At-Tg)

U tabeli 445 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost At-Tg (IU/mL) kod obolelih od
PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog benignog tumora Stitaste zlezde. Prema K-S

testu nije utvrdena normalna raspodela podataka (p<0,001).

Tabela 445. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost At-Tg kod obolelih od PTMC i njihovih kontrola

operisanih zbog benignog tumora §titaste zlezde (1U/mL)

AS SD

Medijana

IQR25.75

Minimalna

Maksimala

NP

70,72 333,18

15,0

4,10-20,40

0,10

4000,0

150

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

U tabeli 446 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

benignog tumora Stitaste zlezde prema referentnoj vrednosti At-Tg (20,0 IU/mL). Izmedu

316



obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora Stitaste zlezde, nije

postojala statisticki znacajna razlika prema referentnoj vrednost At-Tg.

Tabela 446. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora
Stitaste Zlezde prema referentnoj vrednosti At-Tg

Oboleli Kontrole Ukupno
At-Tg
n % n % n %
<20,0 IU/mL 50 70,4 120 76,4 170 74,6
> 20,0 IU/mL 21 29,6 37 23,6 58 25,4
Ukupno 71 100 157 100 228 100
v*=0,93 p=0,335 OR=1,36 95% C10,73-2,56
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 39,7% ispitanika

Zivot na endemskom podrudju u sadasnjosti i detinjstvu

Tabela 447. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora
Stitaste Zlezde koji imaju sada$nje prebivaliSte u endemskom podrucju u odnosu na to da

li su ziveli u detinjstvu na endemskom podrucju

Sadasnje prebivaliste Endemsko podrucje u detinjstvu Ukupno
u endemskom Da Ne
podrucju n % n % n %
Ne 16 53,3 257 98,8 273 94,1
Da 14 46,7 3 1,2 17 59
Ukupno 30 100 260 100 290 100
¥*=100,96 p=0,000 OR=74,96 95% CI 19,52-287,80
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,3% ispitanika

U tabeli 447 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
benignog tumora Stitaste zlezde koji imaju sadasnje prebivaliSte u endemskom podrucju
u odnosu na to da li su ziveli u detinjstvu na endemskom podrucju. Ispitanici koji imaju

sadasnje prebivaliSte u endemskom podrucju su visoko statisti¢ki znacajno ¢es¢e zivela u
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endemskom podrucju u detinjstvu. Ovi ispitanici imaju 75 puta vecu Sansu da su ziveli u

detinjstvu na endemskom podruc¢ju (OR 74,96, p<0,001).

U tabeli 448 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
benignog tumora Stitaste zlezde prema zivotu na endemskom podruc¢ju u detinjstvu.
Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora Stitaste zlezde,
nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na podatak o zivotu na endemskom

podrucju u detinjstvu.

Tabela 448. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste Zlezde prema zivotu na endemskom podrucju u detinjstvu

Zivot na endemskom Oboleli Kontrole Ukupno
podrucju u detinjstvu n % n % n %
Ne 85 88,5 175 90,2 260 89,7
Da 11 11,5 19 9,8 30 10,3
Ukupno 96 100 194 100 290 100
¥*=0,19 p=0,661 OR=1,19 95% CI 0,54-2,62
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,3% ispitanika

Tabela 449. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste Zlezde prema sadaSnjem prebivaliStu na endemskom podrucju

Sadasnje prebivaliste u Oboleli Kontrole Ukupno

endemskom podrucju n % n % n %
Ne 118 93,7 241 95,6 359 95,0
Da 8 6,3 11 4,4 19 5,0
Ukupno 126 100 252 100 378 100
¥*=0,69 p=0,405 OR=1,48 95% CI 0,58-3,79
Nedostajuci podaci Nema nedostajucih podataka

U tabeli 449 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

benignog tumora Stitaste zlezde prema sadasnjem prebivaliStu na endemskom podrucju.
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Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora Stitaste zlezde,
nije postojala statisti¢ki znacajna razlika prema sadasnjem prebivaliStu na endemskom

podrucju.

U tabeli 450 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
benignog tumora Stitaste zlezde prema duzini Zivota na endemskom podrucju u detinjstvu.
Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora $titaste zlezde nije
postojala statisti¢ki znacajna razlika u odnosu na duzinu zivota na endemskom podrucju

u detinjstvu.

Tabela 450. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste Zlezde prema duzini Zivota na endemskom podrucju u detinjstvu

Duzina zivota na Oboleli Kontrole Ukupno
endemskom podrucju
u detinjstvu " " " " " &

< 10 godine 86 91,5 176 92,1 262 91,9
> 10 godine 8 8,5 15 7,9 23 8,1
Ukupno 94 100 191 100 285 100
v*=0,34 p=0,848 OR=1,09 95% CI 0,45-2,67
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 24,6% ispitanika

Pozitivna licna anamneza za maligne bolesti

U tabeli 451 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
benignog tumora Stitaste zlezde u odnosu na pozitivnu licnu anamnezu za malignitet
druge lokalizacije. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora
Stitaste Zlezde nije postojala statistiCki znacajna razlika u odnosu na pozitivnu li¢nu

anamnezu za malignitet druge lokalizacije.
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Tabela 451. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste Zlezde u odnosu na pozitivnu licnu anamnezu za malignitet druge lokalizacije

Malignitet druge Oboleli Kontrole Ukupno
lokalizacije n % n % n %
Ne 89 93,7 188 96,9 277 95,8
Da 6 6,3 6 3,1 12 4,2
Ukupno 95 100 194 100 289 100
v*=1,66 p=0,197 OR=2,11 95% C1 0,66-6,73
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,5% ispitanika

U tabeli 452 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

benignog tumora Stitaste Zlezde u odnosu na lokalizaciju maligniteta iz liéne anamneze.

Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora $titaste zlezde nije

postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na lokalizaciju maligniteta iz li¢ne

anamneze.

Tabela 452. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste Zlezde u odnosu na lokalizaciju maligniteta iz licne anamneze

Malignitet druge Oboleli Kontrole Ukupno

lokalizacije n % n % n %
Dojka 3 3,2 0 0 3 1,0
Grli¢ materice 0 0 4 2,1 4 1,4
Limfom 2 2,1 0 0 2 0,7
Kolon 0 0 1 0,5 1 0,3
Bubreg 1 1,1 0 0 1 0,3
Testis 0 0 1 0,5 1 0,3
Bez malignitetta 89 93,7 188 96,9 277 95,8
Ukupno 95 100 194 100 289 100
v*=15,26 p=0,018

Nedostajuci podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,5% ispitanika
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U tabeli 453 je je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih
zbog benignog tumora Stitaste Zlezde u odnosu na podatak iz licne anamneze o limfomu.
Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora $titaste zlezde nije

postojala statisticki znaCajna razlika u odnosu na podatak iz licne anamneze o limfomu.

Tabela 453. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste Zlezde u odnosu na podatak iz licne anamneze o limfomu

Li¢na anamneza - Oboleli Kontrole Ukupno
Limfom n % n % n %
Ne 93 97,9 194 100 287 99,3
Da 2 2,1 0 0 2 0,7
Ukupno 95 100 194 100 289 100
Fiser p=0,107 OR=0,32 95% C10,27-0,38
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,5% ispitanika

Pozitivna porodi¢na anamneza za karcinom Stitaste Zlezde

U tabeli 454 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
benignog tumora Stitaste zlezde prema podatku o ¢lanu familije sa karcinomom S$titaste
zlezde. Izmedu obolelih sa PTMC 1 kontrola operisanih zbog benignog tumora Stitaste

Zlezde nije postojala statisticki znacajna razlika.

Tabela 454. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste Zlezde prema podatku o ¢lanu familije sa karcinomom S§titaste zlezde

Porodi¢na anamneza - Oboleli Kontrole Ukupno
karcinom S§titaste zlezde n % n % n %
Ne 94 98,9 | 188 96,9 282 97,6
Da 1 11 6 3,1 7 2,4
Ukupno 95 100 194 100 289 100
Fiser p=0,432 OR=0,33 95% CI 0,04-2,81
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,5% ispitanika
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U tabeli 455 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
benignog tumora Stitaste zlezde prema ¢lanu familije sa karcinomom Stitaste zlezde.
Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora nije postojala

statisticki znacajna razlika u odnosu na ¢lana familije sa karcinomom $titaste zlezde.

Tabela 455. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste Zlezde prema ¢lanu familije sa karcinomom S$titaste zlezde

Clan familije sa Oboleli Kontrole Ukupno
karcinomom S§titaste

— n % n % n %
Niko 94 98,9 188 96,9 282 97,6
Majka 1 1,1 1 0,5 2 0,7
Otac 0 0 3 1,5 3 1,0
Sestra 0 0 0 0 0 0
Brat 0 0 1 0,5 1 0,3
Vise ¢lanova 0 0 1 0,5 1 0,3
Ukupno 95 100 194 100 289 100
=274 p=0,602
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,5% ispitanika

Jonizujuée zracenje

U grupi pacijenata operisanih zbog benignog tumora Stitaste zlezde 19 (6,6%)
ispitanika je bilo izlozeno jonizuju¢em zracenju (u terapijske svrhe ili kao profesionalna
izlozenost). Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog benignog
tumora Stitaste zlezde u odnosu na podatak o izloZenosti jonizuju¢em zracenju prikazana
je u tabeli 456. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora
Stitaste Zlezde nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na podatak o izloZenosti

jonizujuéem zracenju.
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Tabela 456. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

benignog tumora stitaste zlezde u odnosu na podatak o izloZenosti jonizujuéem zracenju

IzloZenost Oboleli Kontrole Ukupno
jonizujuéem zracenju n % n % n %
Ne 86 90,5 184 94,8 270 93,4
Da 9 9,5 10 5,2 19 6,6
Ukupno 95 100 194 100 289 100
v*=1,94 p=0,164 OR=1,93 95% C10,76-4,91
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,5% ispitanika

IzloZenost hemijskim jedinjenjima i teSkim metalima

U grupi pacijenata operisanih zbog benignog tumora Stitaste zlezde 23 (8,0%)

ispitanika je bilo izlozeno hemijskim jedinjenjima i teskim metalima (profesionalna

izlozenost). Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog benignog

tumora Stitaste Zlezde prema izloZenosti hemijskim jedinjenjima i1 teSkim metalima

prikazana je u tabeli 457. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog

tumora Stitaste Zlezde nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na podatak o

1zloZenosti jonizuju¢em zracenju.

Tabela 457. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

benignog tumora prema izlozenosti hemijskim jedinjenjima i teSkim metalima

I1zlozenost hemijskim Oboleli Kontrole Ukupno
jedinjenjima i teskim
) n % n % n %

metalima
Ne 86 90,5 180 92,8 266 92,0
Da 9 9,5 14 7,2 23 8,0
Ukupno 95 100 194 100 289 100
v*=0,44 p=0,505 OR=1,35 95% C1 0,56-3,23

Nedostajuci podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod % ispitanika
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PoviSen krvni pritisak (hipertenzija)

U tabeli 458 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola

operisanih zbog benignog tumora $titaste U odnosu na podatak o postojanju hipertenzije.

Izmedu obolelih i kontrola operisanih zbog benignog tumora Stitaste zlezde nije postojala

statisticki znacajna razlika u odnosu na podatak o hipertenziji u liénoj anamnezi.

Tabela 458. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

benignog tumora Stitaste zlezde u odnosu na podatak o postojanju hipertenzije

Oboleli Kontrole Ukupno
HTA
n % n % n %

Ne 62 65,3 137 70,6 199 68,9
Da 33 34,7 57 29,4 90 31,1
Ukupno 95 100 194 100 289 100
¥*=0,85 p=0,356 OR=1,28 95% CI 0,76-2,16
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,5% ispitanika

Dijabetes tip 2

Tabela 459. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste zlezde prema podatku o dijabetesu tip 2

- ) Oboleli Kontrole Ukupno
Dijabetes tip 2
n % n % n %

Ne 86 90,5 182 93,8 268 92,7
Da 9 9,5 12 6,2 21 7,3
Ukupno 95 100 194 100 289 100
¥*=1,02 p=0,312 OR=1,59 95% C1 0,64-3,91
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,5% ispitanika

U tabeli 459 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

benignog tumora Stitaste Zlezde prema podatku o dijabetesu tip 2. Izmedu obolelih i
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kontrola operisanih zbog benignog tumora Stitaste zlezde nije postojala statisticki

znacajna razlika u odnosu na podatak o dijabetesu tip 2 u li¢noj anamnezi.

U tabeli 460 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
benignog tumora Stitaste zlezde u odnosu na grupu leka koji je koriS¢en u terapiji
dijabetesa tip 2. Izmedu obolelih i kontrola operisanih zbog benignog tumora Stitaste
Zlezde nije postojala statisticki znac¢ajna razlika u odnosu na grupu leka koji je koris¢en

u terapiji dijabetesa tip 2.

Tabela 460. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste Zlezde u odnosu na grupu leka koji je koriS¢en u terapiji dijabetesa tip 2

Grupa leka u terapiji Oboleli Kontrole Ukupno
dijabetesa tip 2 n % n % n %
Nema dijabetes 86 90,5 182 93,8 268 92,7
Metformin 5 53 3 1,5 8 2,8
Metformin+Glimepirid 0 0 0 0 0 0
Metformin+Gliklazid 0 0 1 0,5 1 0,3
Gliklazid 0 0 1 0,5 1 0,3
Glimepirid 0 0 2 1,0 2 0,7
Insulin+Metformin 2 2,1 0 0 2 0,7
Insulin 2 2,1 5 2,6 7 2,4
Ukupno 95 100 194 100 289 100
¥*=9,36 p=0,154
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,5% ispitanika.

U tabeli 461 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
benignog tumora Stitaste zlezde prema koriS¢enju Metformina ili kombinaciju sa
Metforminom u terapiji dijabetesa tip 2. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih
zbog benignog tumora Stitaste Zlezde nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu

na kori$¢enje Metformina ili kombinaciju sa Metforminom u terapiji dijabetesa tip 2
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Tabela 461. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

prema koris¢enju Metformina ili kombinaciju sa Metforminom u terapiji dijabetesa tip 2

) Oboleli Kontrole Ukupno
Metformin
n % n % n %

Ne 2 22,2 8 66,7 10 47,6
Da 7 77,8 4 33,3 11 52,4
Ukupno 9 100 12 100 21 100
Fiser p=0,080 OR=7,0 95% C1 0,97-50,57

o _ Podatak za ovu varijablu ne nedostaje kod ispitanika sa
Nedostajuéi podaci N

dijabetesom

U tabeli 462 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

benignog tumora Stitaste zlezde u odnosu na koriS¢enje insulina ili kombinacije sa

insulinom u terapiji dijabetesa tip 2. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

benignog tumora stitaste zlezde nije postojala statisti¢ki zna¢ajna razlika u odnosu na

koriS¢enje insulina ili kombinacije sa insulinom u terapiji dijabetesa tip 2.

Tabela 462. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

u odnosu na korisc¢enje insulina ili kombinacije sa insulinom u terapiji dijabetesa tip 2

) Oboleli Kontrole Ukupno
Insulin
n % n % n %
Ne 5 55,6 7 58,3 12 57,1
Da 4 44,4 5 41,7 9 42,9
Ukupno 9 100 12 100 21 100
Fiser p=1,000 OR=1,12 95% C10,20-6,41

Nedostaju¢i podaci

Podatak za ovu varijablu ne nedostaje kod ispitanika sa

dijabetesom
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Lecena anemija

Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog benignog

tumora Stitaste zlezde prema podatku u li¢noj anamnezi o leCenju anemije je prikazano u

tabeli 463. Oboleleli sa PTMC su statisticki znacajno ¢escée leCeni zbog anemije u odnosu

na kontrole (OR 1,88, p<0,05).

Tabela 463. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

benignog tumora Stitaste zlezde prema podatku u licnoj anamnezi o leCenju anemije

- Oboleli Kontrole Ukupno
Anemija
n % n % n %

Ne 70 73,7 163 84,0 233 80,6
Da 25 26,3 31 16,0 56 19,4
Ukupno 95 100 194 100 289 100
v*=4,36 p=0,037 OR=1,88 95% C11,03-3,41
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,5% ispitanika

Hemioterapija

Tabela 464. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste zZlezde prema podatku u li€noj anamnezi o primanju hemioterapije

) - Oboleli Kontrole Ukupno
Hemioterapija
n % n % n %
Ne 93 97,9 194 100 287 99,3
Da 2 2,1 0 0 2 0,7
Ukupno 95 100 194 100 289 100
Fiser p=0,107 OR=0,32 95% C1 0,27-0,38

Nedostajuci podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod % ispitanika

Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog benignog

tumora Stitaste zlezde prema podatku u licnoj anamnezi o primanju hemioterapije iz bilo
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kog razloga je prikazano u tabeli 464. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih
zbog benignog tumora Stitaste zlezde nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu

na podatak u li¢noj anamnezi o primanju hemioterapije iz bilo kog razloga.

Krvna grupa i Rh faktor

U tabeli 465 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
benignog tumora Stitaste Zlezde u odnosu na ABO tip krvne grupe. Izmedu obolelih sa
PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora Stitaste zlezde nije postojala statisticki

znacajna razlika u odnosu na ABO tip krvne grupe.

Tabela 465. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste Zlezde u odnosu na ABO tip krvne grupe

Oboleli Kontrole Ukupno
Krvna grupa
n % n % n %

Nulta 27 31,8 60 35,5 87 34,3
A 40 47,1 71 42,0 111 43,7
B 15 17,6 22 13,0 37 14,6
AB 3 3,5 16 9,5 19 7,5
Ukupno 85 100 169 100 254 100
v*=4,06 p=0,255

Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 32,8% ispitanika

U tabeli 466 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
benignog tumora Stitaste zlezde u odnosu na AB tip krvne grupe. Izmedu obolelih sa
PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora Stitaste Zlezde nije postojala statisticki

znacCajna razlika u odnosu na AB tip krvne grupe.
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Tabela 466. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste Zlezde u odnosu na AB tip krvne grupe

Oboleli Kontrole Ukupno
Krvna grupa AB
n % n % n %
Ne 82 96,5 153 90,5 235 92,5
Da 3 3,5 16 9,5 19 7,5
Ukupno 85 100 169 100 254 100
v*=2,88 p=0,090 OR=0,35 95% C10,10-1,23
o . Nema nedostajucih podataka u okviru ispitanika koji su dali
Nedostajuéi podaci ) )
podatak o krvnoj grupi

U tabeli 467 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola

operisanih zbog benignog tumora $titaste Zlezde u odnosu na nultu krvnu grupu ispitanika.

Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora $titaste zlezde nije

postojala statisti¢ki znac¢ajna razlika u odnosu na nultu krvnu grupu ispitanika.

Tabela 467. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

benignog tumora Stitaste zlezde u odnosu na nultu krvnu grupu

Oboleli Kontrole Ukupno
Nulta krvna grupa
n % n % n %
Ne 58 68,2 109 64,5 167 65,7
Da 27 31,8 60 35,5 87 34,3
Ukupno 85 100 169 100 254 100
v*=0,35 p=0,554 OR=0,85 95% C1 0,49-1,47

Nedostajuci podaci

Nema nedostaju¢ih podataka u okviru ispitanika koji su dali

podatak o krvnoj grupi

U tabeli 468 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

benignog tumora Stitaste Zlezde u odnosu na rezuz faktor ispitanika. Izmedu obolelih sa

PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora Stitaste Zlezde nije postojala statisticki

znacajna razlika u odnosu na rezuz faktoru ispitanika.

329



Tabela 468. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste Zlezde u odnosu na rezuz faktor ispitanika

Oboleli Kontrole Ukupno
Rezuz faktor
n % n % n %

Negativan 10 12,0 31 18,6 41 16,4
Pozitivan 73 88,0 136 81,4 209 83,6
Ukupno 83 100 167 100 250 100
¥?=1,72 p=0,190 OR=1,66 95% CI 0,77-3,58
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 33,9% ispitanika

Pusacki status

U tabeli 469 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog
benignog tumora Stitaste zlezde u odnosu na pusacki status ispitanika. Izmedu obolelih sa
PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora stitaste Zlezde nije postojala statisticki

znacajna razlika u odnosu na puSacki status.

Tabela 469. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste Zlezde u odnosu na puSacki status ispitanika

Oboleli Kontrole Ukupno
Pusacki status
n % n % n %

Nepusac 44 46,3 105 94,1 149 51,6
Bivsi pusac 27 28,4 44 22,7 71 24,6
Pusac 24 25,3 45 23,2 69 23,9
Ukupno 95 100 194 100 289 100
x’=1,72 p=0,422

Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,5% ispitanika

U tabeli 470 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

benignog tumora Stitaste zlezde u odnosu na to da li je ispitanik ikad pusSio. Izmedu
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obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora Stitaste zlezde nije

postojala statisti¢ki znacajna razlika u odnosu na to da li je ispitanik ikad pusio.

Tabela 470. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

benignog tumora Stitaste zlezde u odnosu na to da li je ispitanik ikad pusio

Oboleli Kontrole Ukupno
Pusacki status
n % n % n %

Nepusac 44 46,3 105 54,1 149 51,6
Bivsi pusac ili pusac 51 53,7 89 45,9 140 48,4
Ukupno 95 100 194 100 289 100
v*=1,56 p=0,212 OR=1,37 95% C10,84-2,24
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,5% ispitanika

Tezina, visina i indeks telesne mase (BMI)

U tabeli 471 su prikazane aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana,
interkvartilni opseg, minimalna i maksimalna vrednost, kod obolelih od PTMC i kontrola
operisanih zbog benignog tumora stitaste zlezde, za vrednosti tezine, visine i BMI. Prema
K-S testu nije nadena normalna distirbucija podataka za visinu i tezinu (p<0,05), dok je

za BMI nadena normalna raspodela podataka (p>0,05).

Tabela 471. Aritmeticka sredina, standardna devijacija, medijana, interkvartilni opseg,
minimalna i maksimalna vrednost teZine, visine i BMI, kod obolelih 1 njihovih kontrola

operisanih zbog benignog tumora $titaste zlezde

Varijabla AS SD Medijana IQR25.75 Min. Maks. | NP
Tezina (kg) 72,0 13,6 70,0 62,0-80,0 45,0 115

Visina (m) 1,70 0,08 1,70 1,65-1,75 1,45 1,98 89
BMI 24,8 4,0 24,7 22,0-27,4 16,2 36,1

AS — Aritmeticka sredina, SD — Standardna devijacija, IQR2s.75 — Interkvartilni opseg

od 25. do 75. percentila, NP — Nedostajuc¢i podaci
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U tabeli 472 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

benignog tumora prema medijani tezine ispitanika. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola

nije postojala statistiCki znacajna razlika prema medijani teZine ispitanika.

Tabela 472. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

benignog tumora Stitaste zlezde prema vrednosti medijane tezine ispitanika

Oboleli Kontrole Ukupno
Tezina (kg)
n % n % n %

<70 kg 48 50,5 107 55,2 155 53,6
> 70 kg 47 49,5 87 44,8 134 46,4
Ukupno 95 100 194 100 289 100
¥*=0,55 p=0,459 OR=1,20 95% C10,74-1,97
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,5% ispitanika

U tabeli 473 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola

operisanih zbog benignog tumora Stitaste zlezde prema vrednosti medijane visine

ispitanika. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora Stitaste

Zlezde nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na medijanu visine ispitanika.

Tabela 473. Distribucija obolelih sa PTMC i njihovih kontrola operisanih zbog

benignog tumora $titaste zlezde u odnosu na vrednost medijane visine ispitanika

o Oboleli Kontrole Ukupno
Visina (m)
n % n % n %

<1,70m 52 54,7 117 60,3 169 58,5
>1,70m 43 45,3 77 39,7 120 41,5
Ukupno 95 100 194 100 289 100
¥*=0,82 p=0,366 OR=1,26 95% C10,76-2,06
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,5% ispitanika

U tabeli 474 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

benignog tumora Stitaste zlezde u odnosu na aritmeticku sredinu BMI. Izmedu obolelih
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sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora Stitaste zlezde nije postojala

statisticki znacajna razlika u odnosu na aritmeti¢ku sredinu BMI.

Tabela 474. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste zlezde u odnosu na aritmetic¢ku sredinu BMI

Oboleli Kontrole Ukupno
BMI
n % n % n %

<25 52 54,7 108 55,7 160 55,4
> 25 43 45,3 86 44,3 129 44,6
Ukupno 95 100 194 100 289 100
¥*=0,02 p=0,881 OR=1,04 95% C10,63-1,70
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,5% ispitanika

ObeleZja karakteristi¢na za Zenski pol

U analizu ovih podataka su uklju¢ene samo Zene, ukupno 317 ispitanica. U tabeli

475 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog

tumora Stitaste zlezde prema tome da li je ispitanica ikada bila trudna. Izmedu obolelih

sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora Stitaste Zlezde nije postojala

statistiCki znacajna razlika prema tome da li je ispitanica ikada bila trudna.

Tabela 475. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste Zlezde prema tome da li je ispitanica ikada bila trudna

Oboleli Kontrole Ukupno
Trudnoca
n % n % n %
Ne 14 18,2 24 14,5 38 15,7
Da 63 81,8 141 85,5 204 84,3
Ukupno 77 100 165 100 242 100
¥?=0,52 p=0,469 OR=0,77 95% CI 0,37-1,58

Nedostajuci podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,7% ispitanika
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U tabeli 476 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog

benignog tumora u odnosu na podatak o broju trudno¢a prema dve ili manje trudnoca i

viSe od dve trudnoce. Izmedu obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog

tumora Stitaste zlezde nije postojala statisti¢ki znacajna razlika prema broju trudnoca.

Tabela 476. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste zlezde u odnosu na podatak o broju trudnoca

Oboleli Kontrole Ukupno
Broj trudno¢a
n % n % n %
<2 trudnoce 44 68,8 98 69,5 142 69,3
> 2 trudnoce 20 31,2 43 30,5 63 30,7
Ukupno 64 100 141 100 205 100
v*=0,01 p=0,914 OR=1,04 95% CI 0,55-1,96

Nedostajuéi podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 35,3% ispitanika

U tabeli 477 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih

zbog benignog tumora §titaste zlezde u odnosu na broj zivorodene dece, tj u odnosu na

zivorodeno jedno ili nijedno dete 1 viSe od jednog zivorodenog deteta. Izmedu obolelih

sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora Stitaste Zlezde nije postojala

statisti¢ki znacajna razlika prema broju Zivorodene dece.

Tabela 477. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste zlezde U odnosu na broj zivorodene dece

Oboleli Kontrole Ukupno
Broj zivorodene dece
n % n % n %
<1 zivorodeno dete 12 18,8 29 21,2 41 20,4
> 1 zivorodeno dete 52 81,2 108 78,8 160 79,6
Ukupno 64 100 137 100 201 100
v*=0,16 p=0,692 OR=1,16 95% C1 0,55-2,46

Nedostajuci podaci

Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 36,6% ispitanika
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U tabeli 478 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih
zbog benignog tumora Stitaste zlezde prema vremenu menarhe posle 12. godine. Oboleleli

sa PTMC su statisti¢ki znacajno ¢es¢e imali menarhu posle 12. godine u odnosu na
kontrole (OR 2,03, p<0,05).

Tabela 478. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste Zlezde prema vremenu menarhe posle 12. godine

Menarha posle 12. Oboleli Kontrole Ukupno
godine n % n % n %
<12 godina 16 20,8 57 34,8 73 30,3
> 12 godina 61 79,2 107 65,2 168 69,7
Ukupno 77 100 164 100 241 100
v*=4,85 p=0,028 OR=2,03 95% CI 1,07-3,84
Nedostajuci podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 24,0% ispitanika

U tabeli 479 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih
zbog benignog tumora §titaste zlezde u odnosu na podatak o urednosti menstrualnog
ciklusa. Izmedu obolelih sa PTMC 1 kontrola operisanih zbog benignog tumora Stitaste
Zlezde nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu na podatak o urednosti

menstrualnog ciklusa.

Tabela 479. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste Zlezde u odnosu na podatak o urednosti menstrualnog ciklusa

Uredan menstrualni Oboleli Kontrole Ukupno
ciklus n % n % n %
Ne 7 91 16 9,7 23 9,5
Da 70 90,9 149 90,3 219 90,5
Ukupno 77 100 165 100 242 100
v*=0,02 p=0,881 OR=1,07 95% Cl 0,42-2,73
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 23,7% ispitanika
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U tabeli 480 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih
zbog benignog tumora Stitaste Zlezde u odnosu na podatak o upotrebi kontraceptivnih
sredstava. Izmedu obolelih sa PTMC 1 kontrola operisanih zbog benignog tumora Stitaste
Zlezde nije postojala statisticki znaCajna razlika u odnosu na podatak o upotrebi

kontraceptivnih sredstava.

Tabela 480. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste zlezde u odnosu na podatak o upotrebi kontraceptivnih sredstava

Kontraceptivna Oboleli Kontrole Ukupno
sredstva n % n % n %
Ne 67 87,0 128 78,0 195 80,9
Da 10 13,0 36 22,0 46 19,1
Ukupno 77 100 164 100 241 100
v’=2,73 p=0,099 OR=2,73 95% CI 0,25-1,14
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu nedostaje kod 24,0% ispitanika

U tabeli 481 je prikazana distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih
zbog benignog tumora Stitaste zlezde prema duzini upotrebe kontraceptivnih sredstva
(<60 1 >60 meseci). Oboleleli sa PTMC su statisticki znacajno ¢es¢e duze koristili

kontraceptivna sredstva u odnosu na kontrole (OR 11,0, p<0,05).

Tabela 481. Distribucija obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste zlezde prema duzini upotrebe kontraceptivnih sredstva

Kontraceptivna Oboleli Kontrole Ukupno
sredstva n % n % n %
< 60 meseci 5 50,0 33 91,7 38 82,6
> 60 meseci 5 50,0 3 8,3 8 17,4
Ukupno 10 100 36 100 46 100
Fiser p=0,007 OR=11,0 95% CI 1,98-60,98
Nedostajuéi podaci Podatak za ovu varijablu poznat za sve ispitanike koji su
koristili kontraceptivna sredstva.
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Pregled rezultata statisticke analize znac¢ajnosti razlike ucestalosti

U tabeli 482 su prikazane varijable koje su pokazale statistiCku znacajnost U
anamnestickoj studiji obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora

Stitaste zlezde.

Faktori rizika za PTMC kod operisanih zbog benignog tumora Stitaste zlezde su
opseznija operacija (OR 1,67, 95% CI 1,09-2,58, p<0,05), visa vrednost TSH (OR 1,59,
95% CI 1,01-2,50, p<0,05) i podatak o le¢enoj anemiji (OR 1,88, 95% CI 1,03-3,41,
p<0,05), a kod osoba Zenskog pola i podatak 0 menarhi posle 12. godine (OR 2,03, 95%
Cl11,07-3,84, p<0,05) i upotreba kontraceptivnih sredstava duze od 60 meseci (OR 11,0,
95% ClI 1,98-60,98, p<0,05).

Znacajni protektivni faktori za PTMC kod operisanih zbog benignog tumora Stitaste

zlezde nisu utvrdeni.

Tabela 482. Varijable koje su pokazale statistiCku znacajnost u anamnestickoj studiji

obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora stitaste zlezde

Varijabla N OR p
Tip operacije (TT/HT) 378 1,67 | p<0,05
TSH medijana (>1,20/<1,20mU/L) 344 1,59 | p<0,05
Lecena anemija (Da/Ne) 289 1,88 | p<0,05
Varijable karakteristi¢ne za Zenski pol (317 ispitanika)
Menarha (>12/<12) 241 2,03 | p<0,05
Kontraceptivna sredstva (>60/<60 meseci) 46/46 11,0 | p<0,05

Univarijantna logisticka regresiona analiza

U tabeli 483 su prikazani rezultati ULRA za sva obelezja posmatranja u
anamnesti¢koj studiji obolelih sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora
Stitaste Zlezde. Obelezja posmatranja koja su karakteristi¢na samo za zenski pol nisu

analizirana sa ULRA.

337



Tabela 483. Rezultati ULRA za sva obelezja posmatranja u anamnestickoj studiji obolelih
sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora Stitaste zlezde

Varijabla N OR 95% ClI p

Pol (Zenski/muski) 378 0,80 | 0,45-1,40 | 0,430
Starost (>45/<45 godina) 378 | 1,39 | 0,88-2,17 | 0,154
Tip operacije (TT/HT) 378 1,67 | 1,09-2,58 | 0,019
Ukupna tezina §titaste zlezde (>25/<259) 339 1,03 | 0,66-1,60 | 0,900
Retrosternalna propagacija (Da/Ne) 378 0,76 | 0,26-2,18 | 0,609
Recidivantna struma (Da/Ne) 378 1,0 | 0,30-3,39 1,0

Duzina trajanja bolesti (>5/<5 godina) 378 1,27 | 0,83-1,95 | 0,273
TSH medijana (>1,20/<1,20 mU/L) 344 | 1,59 | 1,01-2,50 | 0,044
At-TPO referentna (>35.0/<35.01U/mL) 202 1,64 | 0,81-3,30 | 0,171
Tg referentna (>40,0/<40,0 pg/L) 226 0,78 | 0,43-1,40 | 0,400
At-Tg referentna (>20.0/<20.0IU/mL) 228 1,36 | 0,73-2,56 | 0,335

Zivot na endemskom podruju u detinjstvu

290 | 1,19 | 0,54-2,62 | 0,662
(Da/Ne)

Sadasnje prebivaliSte na endemskom

podrucju (Da/Ne)

378 1,48 | 0,58-3,79 | 0,408

Li¢na anamneza - Malignitet druge
lokalizacije (Da/Ne)
Li¢na anmneza — Limfom (Da/Ne) 289 - - 0,999

289 2,11 | 0,66-6,73 | 0,206

Porodi¢na anamneza — karcinom Stitaste
zlezde (Da/Ne)
Izlozenost jonizuju¢em zracenju (Da/Ne) 289 1,93 0,76-491 | 0,170

289 0,33 | 0,04-2,81 | 0,312

[zloZenost hemijskim jedinjenjima i teSkim

) 289 1,35 | 0,56-3,23 | 0,507
metalima (Da/Ne)

HTA (Da/Ne) 289 1,28 | 0,76-2,16 | 0,356
DM tip 2 (Da/Ne) 289 1,59 | 0,64-3,91 | 0,315
Lecena anemija (Da/Ne) 289 1,88 | 1,03-3,41 | 0,038
Hemioterapija (Da/Ne) 289 - - 0,999
Krvna grupa AB (Da/Ne) 254 0,35 | 0,10-1,24 | 0,103
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Varijabla N OR 95% ClI p
Krvna grupa Nulta (Da/Ne) 254 0,85 | 0,49-1,47 | 0,554
Rezus faktor (Pozitivan/Negativan) 250 1,66 | 0,77-3,58 | 0,193
Pusacki status — bilo kada (Da/Ne) 289 1,37 | 0,84-2,24 | 0,213
Tezina medijana (>70/<70kg) 289 | 1,20 | 0,74-1,97 | 0,459
Visina medijana (>1,70/<1,70m) 289 1,26 | 0,76-2,06 | 0,367
BMI medijana i granica gojaznosti (>25/<25) | 289 1,04 | 0,63-1,70 | 0,881

Prema rezultatima ULRA, faktori rizika za PTMC kod operisanih zbog benignog

tumora Stitaste zlezde Su opsezniji tip operacije (OR 1,67, 95% CI 1,09-2,58, p<0,05),
viSa vrednost TSH (OR 1,59, 95% CI 1,01-2,50, p<0,05) i podatak o lecenoj anemiji (OR
1,88, 95% CI 1,03-3,41, p<0,05). Prema ULRA nisu utvrdeni znacajni protektivni faktori

za PTMC kod operisanih zbog benignog tumora Stitaste zlezde.

Multivarijantna logisticka regresiona analiza

U tabeli 484 su predstavljeni rezultati MLRA u anamnesti¢koj studiji obolelih sa

PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora Stitaste zlezde za obelezja

posmatranja koja su bila znacajna na nivou p<0,10 (boldovani podaci u tabeli 483) sa

najnizom kompletno§éu podataka za podatak o leCenoj anemiji (76,4%). Prema

rezultatima ove MLRA nisu nadeni nezavisni faktori rizika ili protektivni faktori.

Tabela 484. Rezultati MLRA za varijable u anamnestickoj studiji obolelih sa PTMC i

kontrola operisanih zbog benignog tumora Sstitaste zlezde (p<0,10, N>76,4%)

Varijabla N OR 95% ClI p
Tip operacije (TT/HT) 378 1,55 | 0,91-2,63 | 0,104
TSH medijana (>1,20/<1,20 mU/L) 344 1,50 | 0,89-2,53 | 0,133
Lecena anemija (Da/Ne) 289 1,64 | 0,87-3,09 | 0,129
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U tabeli 485 su predstavljeni rezultati MLRA u anamnestickoj studiji obolelih sa

PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora za obelezja posmatranja koja su bila

znacajna na nivou p<0,10 i sa visokom kompletnos¢u podataka (>91%). Prema ovom

modelu MLRA, nezavisni faktor rizika kod operisanih zbog benignog tumora Stitaste

Zlezde je opseznost operacije (OR 1,87, 95% CI 1,19-2,96, p<0,05).

Tabela 485. Rezultati MLRA za obelezja posmatranja u anamnestickoj studiji obolelih

sa PTMC i kontrola operisanih zbog benignog tumora §titaste zlezde (p<0,10, N>91%)

Varijabla N OR 95% CI p
Tip operacije (TT/HT) 378 1,87 | 1,19-2,96 | 0,007
TSH medijana (>1,20/<1,20 mU/L) 344 1,55 | 0,98-2,45 | 0,061
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4.10. Pregled znac¢ajnih nezavisnih faktora rizika i protektivnih faktora za PTMC

U tabeli 486 je dat pregled statisticki znacajnih nezavisnih faktora rizika i protektivnih faktora za PTMC kod osoba operisanih zbog

benignog oboljenja stitaste zlezde, kao i vrednosti OR koje su dobivene u MLRA. U situacijama kada je bilo viSe rezulata MLRA za istu

varijablu u okviru istog benignog oboljenja uzeta je vrednost OR gde je ve¢a kompletnost podataka.

Tabela 486. Nezavisni faktori rizika i protektivni faktori za PTMC kod osoba operisanih zbog benignog oboljenja stitaste zlezde (p<0,05)

Varijabla Objedinjena | Polinodozna Hasimoto Graves-ova Polinodozna Benigni tumor
grupa struma tireoiditis bolest toksi¢na struma
OpseZnija operacija 1,51* 1,87*
Veca tezina zlezde 0,65* 0,57* 0,35*
Dugogodisnja struma 0,56* 0,37*
Prebivaliste na endemskom podrucju 1,68* 4,43*
Krvna grupa AB 0,44*
Krvna grupa O 2,56* 2,61*
Izlozenost jonizuju¢em zracenju 3,88*

*Brojevi predstvaljaju vrednosti OR dobivenih multivarijantnom logistickom regresionom analizom.
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5. DISKUSIJA

Cilj nase disertacije je bio da se utvrdi ucestalost PTMC kod operisanih ispitanika
sa benignim oboljenjima Stitaste zlezde, kao i da se utvrde nezavisni faktori za pojavu
PTMC u pojedinim benignim oboljenjima Stitaste zlezde.

Osim ovih glavnih ciljeva, naSe istrazivanje je obuhvatilo i ispitivanje samih
histopatoloskih karakteristika svih 403 incidentalno otkrivenih PTMC-ova u benignim
oboljenjima Stitaste zlezde. Obzirom da se ovaj tip PTMC otkriva slucajno i bez jasne
klinicke slike, korisno bi bilo kada bi na osnovu patohistoloskih odlika PTMC mogli da
pretpostavimo kakav je njihov maligni potencijal, to jest videti u kojoj meri su zastupljeni
znakovi agresivnijeg bioloskog ponasanja kod ovih PTMC-ova. O ovim znakovima
agresivnijeg bioloSkog ponasanja bilo je reci u poglavlju 6.3.

Pitanje je kakav uticaj na prezivljavanje i moguénost recidiviranja oni imaju na
pacijente sa incidentalno otkrivenim PTMC. Da bi smo dali kona¢an odgovor na ovo
pitanje neophodno je dugogodisnje pracenje, koje kod pacijenata sa dobro diferentovanim
karcinomom S§titaste Zlezde, u koje se ubraja i PTMC, iznosi 20 i vise godina. Ovo je
vazno kako bi mogli da imamo smernice kako da tretiramo ove incidentalne karcinome,
to jest da li takve pacijente treba tretirati dalje kao pacijente koji su operisani zbog benigne
bolesti Stitaste zlezde ili kao pacijente koji su operisani zbog karcinoma. Obzirom da u
nasem istrazivanju to nije bio cilj, i da nemamo jo$ uvek podatke o dugogodi$njem
pracenju, mozemo samo izneti zastupljenost pojedinih znakova progresije bolesti medu
PTMC-ovima u naSoj studiji. Podaci 0 multicentri¢nosti (multicentri¢an/bilateralan) i
interglandularnoj diseminaciji (jednostrana/obostrana) mogu nam dodatno posluziti kao
smernice u donoSenju odluke o adekvatnoj opseznosti operacije kod pacijenata sa
benignim oboljenjem Stitaste Zlezde.

Prema rezultatu multivarijantne logisticke regresione analize nezavisni faktor
rizika za multicentri¢nost (tabela 34 i 35) je tezina lobusa (OR 2,41, 95% CI 1,10-5,28,
0,028), dok su nezavisni faktori rizika za bilateralnost tezina lobusa sa PTMC (OR 4,10,
95% CI 1,46-11,46, p< 0,05) i folikularno-papilarna varijanta PTMC-a (OR 3,35, 95% IP
1,39-8,06, p<0,05).

Pretragom dostupne literature nismo naisli na podatak da tezina lobusa u kome se

nalazi PTMC predstavlja nezavistan faktor rizika za multicentri¢nost i/ili bilateralnost.
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Obzirom da smo u drugom delu nase studije nasli da tezina lobusa predstavlja nezavisni
protektivni faktor za pojavu PTMC u pojedinim benignim oboljenjima, o ovom faktoru
¢e biti visSe reci kasnije.

Zanimljivo je da je u naSoj studiji folikulano-papilarna varijanta PTMC
predstavljala faktor rizika za bilateralnost, obzirom da se ova varijanta PTMC svrstava
medu manje agresivne histopatoloske varijante karcinoma Stitaste zlezde.[5, 308, 320]
Moguce da je ovo posledica toga $to u nasoj studiji nisu bile zastupljene druge agresivnije
varijante PTMC-a. Prema studiji Shi i saradnika klasi¢na forma tj. papilarna varijanta je
agresivnija forma od folikularno-papilarne varijante.[320] U naSoj studiji je papilarna
varijanta bila prisutna u ve¢em procentu (22,1%) slucajeva, dok je folikularno-papilarna
varijanta bila prisutna u manjem procentu (18,7%), ali papilarna varijanta ipak nije bila
statisticki znacajno povezana sa bilateralnos¢u. Neophodno je opseznije ispitivanje u tom
pravcu kako bi se mogao protumaciti znacaj ovog nalaza.

Prema rezultatu multivarijantne logisticke regresione analize nezavisni faktor
rizika (tabela 30 i 32) za interglandularnu diseminaciju (OR 5,71, 95% IP 3,18-10,23, p<
0,001) i obostranu diseminaciju PTMC (OR 4,46, 95% IP 2,10-9,48, p< 0,001) je veli¢ina
PTMC. Veli¢ina tumora ima vaznu ulogu kao prognostic¢ki faktor kod svih karcinoma
Stitaste zlezde. Vodeni tom logikom, obzirom da su PTMC uvek tumori manji od 10 mm,
mnogi autori smatraju da PTMC ima dobru prognozu bas zbog svoje veli¢ine.[3, 10, 210,
302, 303] Pellegriti i sar. su primenjujuci ovu logiku podelili PTMC na dve podgrupe, na
PTMC-ove manje i vece od 5 mm. Oni su utvrdili da kod PTMC-ova vec¢ih od 5 mm
postoje vise izrazeni znakovi agresivnijeg bioloskog ponasanja tumora.[113]

U naSoj studiji je najveci broj (69,2%) PTMC-ova bio manji od 5 mm. Kada smo
analizirali znakove agresivnijeg bioloskog ponasanja PTMC (jednostrana/obostrana
interglandularna diseminacija i multicenti¢nost/bilateralnost) u odnosu na veli¢inu PTMC
(manje i veée od 5 mm), zaista Smo i nasli da su PTMC-ovi u nasoj studiji pokazivali
manje znakova agresivnosti. Interglandularna diseminacija je bila prisutna u 16,1%. a
obostrana diseminacija u 8,7% slucajeva. Multicentri¢nost je postojala u 8,4%, a
bilateralnost u 6,0% sluc¢ajeva. Ovakav nalaz je najverovatnije posledica toga Sto je
najveci broj PTMC-ova bio manji od 5 mm. Ovde se namece logi¢no pitanje da li je tako
visok procenat PTMC-ova manjih od 5 mm, sa posledi¢no manje znakova agresivnosti,

ustvari posledica toga Sto su oni otkriveni u okviru benignog oboljenja stitaste zlezde, ili
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benigno oboljenje per se ogranic¢ava ispoljavanje agresivnosti. Ako bi to bio slucaj to bi
znacilo da benigno oboljenje ima protektivni efekat, to jest da ogranicava PTMC da
ispolji svoje potencijalne znakove agresivnosti, ili indirektno sprecavajuéi rast ili nekim
drugim direktnim mehanizmom. Ne treba zaboraviti da procenat znakova agresivnijeg
biolo§kog ponasanja tumora moze biti izrazito visok kod PTMC, i u nekim studijama
prelazi ¢ak 50%.[9, 305, 321] Nazalost nijedna od ovih studija nije posmatrala samo
incidentalne PTMC-ove u benignim oboljenjima Stitaste Zlezde, kao $to je slucaj u nasoj
studiji, te nije moguce izvesti jasan zakljucak. Ostaje otvoreno pitanje da li su PTMC-ovi
u benignim oboljenjima Stitaste zZlezde uglavnom manjih dimenzija i sa manje znakova
agresivnijeg bioloskog ponasanja.

Treba uzeti u obzir da znacaj veli¢ine PTMC se ne ogleda samo u smislu
patohistoloskih znakova agresivnijeg bioloskog ponasanja ve¢ i u pogledu drugih
prognostickih faktora kao §to su prisustvo lokoregionalnih metastaza, udaljenih metastaza
I pojave recidiva bolesti. Jo§ uvek su prisutne kontraverze u odluci koja je to veli¢ina
PTMC koja najbolje definise njegov potencijalni maligni potencijal. Veliki broj autora
smatra da je 5 mm determinisuca veli¢ina.[270, 309, 322] Roti i sar. smatraju da su tumori
preko 8 mm agresivniji, dok Besi¢ i sar. nalaze da su to tumori preko 6 mm.[88, 323]
Nasuprot tome, Verbur i sar. nalaze da veli¢ina tumora znaajno uti¢e na pojavu
lokoregionalnih i udaljenih metastaze samo kod tumora veli¢ine preko 10 mm.[304]

Iako na pitanje znacaja veli¢ine i potencijalnog malignog potencijala PTMC ne
mozemo odgovoriti na osnovu naseg istrazivanja, niti je to bio cilj naseg istraZivanja,
ostaje ¢injenica da su PTMC-ovi u nasoj studiji bili najve¢im delom manji od 5 mm i uz
to su pokazivali manje znakova agresivnijeg bioloSkog ponasanja. Da li ovi podaci
ukazuju na to da je moguce da je to ustvari odlika incidentalno otkrivenih PTMC-ova u
benignim oboljenjima stitaste Zlezde? Baser i sar. su u studiji iz 2015. godine nasli manje
agresivne PTMC kod pacijenata operisanih zbog benignog oboljenja Stitaste Zlezde,
primarno zbog HaSimoto tireoiditisa.[324] U prilog pretpostavke da benigno oboljenje
deluje protektivno i da dovodi od manje ucestalosti PTMC, govori podatak da je
ucestalost PTMC kod pacijenata operisanih zbog maligne bolesti Stitaste zlezde znatno
veéa i u proseku iznosi 30%.[325] Ako bi to bio slucaj, onda bi pacijente sa ovako

otkrivenim PTMC-om, bez klini¢kih znakova proSirenosti, trebalo dalje klinic¢ki tretirati
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kao pacijente sa benignim oboljenjem Stitaste zlezde, a ne kao pacijente sa karcinomom
Stitaste Zlezde.

U okviru naseg istrazivnaja sprovedena je retrospektivna kohortna studija koja je
obuhvatila 2466 ispitanika, od kojih je 403 imalo PTMC. Ova studija je imala za cilj da
utvrdi ucestalost PTMC-a u benignim oboljenjima Stitaste zlezde; kao i da utvrdi koji su
to glavni faktori rizika koji uti¢u na ucestalost PTMC-a. Prevashodno je bio cilj utvrditi
kako osnovne demografske odlike (pol, uzrast), tip operacije i tip benignog oboljenja
uticu na ucestalost PTMC.

Ucestalost PTMC u autopsijskim studijama se krece od 1,7% do 35,6%.[1, 28, 85,
326] Sa druge strane, u klinickim studijama, ucestalost PTMC kod pacijenata operisanih
zbog benignog oboljenja stitaste zlezde je mnogo manja i krece se od 3% do 17%.[44, 87,
327] Istrazujuci uzroke ovakve diskrepance razni autori su pokusali da daju objasnjenje
za razliku u ucestalosti i da li ona zaista postoji, o ¢emu je bilo re¢i u prethodnim
poglavljima.

U okviru ove doktorske disertacije, uocena je znatno veca ucestalost PTMC-a u
benignim oboljenjima Stitaste zlezde u odnosu na studiju iz 2008. godine, koja je takode
sprovedena u nasoj ustanovi, gde je ucestalost bila znatno manja. Mi smo u nasoj novoj
studiji nasli da je u€estalost PTMC kod pacijenata sa benignim oboljenjem Stitaste zlezde
skoro duplo veda (16,3%), u odnosu na studiju Zivaljeviéa i sar. iz 2008. godine, gde je
ucestalost bila 9%.[72]

Ovakva razlika je posledica najverovatnije vise faktora. Na prvom mestu, u
odnosu na ranije godine, sada se u naSoj ustanovi primenjuje radikalniji pristup u lecenju
benignih oboljenja Stitaste zlezde. Multivarijantnom logistickom regresionom analizom
smo pokazali da je opseznija operacija faktor rizika za vecu ucestalost PTMC (OR 1,45,
95% C11,10-1,92, p<0,009). Sada se pacijenti sa benignim bolestima stitaste zlezde skoro
dva puta ¢esce podvrgavaju opseznijim operacijama (totalna tireoidektomija, near-totalna
tireoidektomija - TT), nego ranije. Ova razlika je pokazana da je visokostatisticki
znacajna i u drugoj nasoj studiji iz 2013. godine. Naime, u toj studiji smo uporedivali dva
petogodisnja perioda, deset godina razdvojena, 1 nasli da je ranije samo trecina pacijenata
imala TT operaciju a sada ¢ak 80% pacijenata. Zanimljivo je da ovakav radikalniji na¢in
pristupa leCenju benignih oboljenja nije pracen statisticki znacajnim povecanjem stopa

hirurskih komplikacija, osim za postoperativno krvarenje.[328]
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Iako veéa ucestalost opseznijih operacija moze objasniti porast ucestalosti PTMC,
obzirom na duplo vecu koli¢inu tkiva Stitaste Zlezde koji se upucuje na patohistolosku
analizu (dva lobusa u odnosu na jedan), ipak ne moZe objasniti porast ucestalosti kod
pacijenata sa Hasimoto tireoiditisom. U naSoj studiji iz 2015. godine ucestalost PTMC
kod Hasimoto tireoiditisa je skoro Cetiri puta veca (22,7%) u odnosu na studiju iz 2008.
godine gde je bila 6,4%, a u prethodnoj studiji su pacijenti sa Hasimoto tireoiditisom
takode radikalno leceni (84% pacijenata leCeno sa TT). Ovakve razlike u ucestalosti
PTMC izmedu dva perioda u oviru iste ustanove su pokazane i u drugim studijama. [9]

Drugo objasnjenje za porast ucestalosti PTMC bi mogli potraziti u nacinu
patohistoloskog pregleda. Grodski i sar. smatraju da se poslednjih dekada postepeno
uvecavao broj rutinskih preseka Stitaste zlezde prilikom definitivnog patohistoloSkog
pregleda, $to je dovelo do porasta detekcije ,,manjih®“ PTMC-ova koji se nisu otkrivali
ranijih dekada.[329] Iako ovo objasnjenje ima osnova, konkretno u nasoj ustanovi se nije
menjao patohistoloski prokol pregleda stitaste zlezde u odnosu na ispitivane periode, tako
da najverovatnije treba traziti razloge i drugde, i to medu faktorima rizika za pojavu
PTMC u benignim oboljenjima Stitaste zlezde, §to je 1 bio predmet doktorske disertacije.

U naSem istrazivanju nismo nasli da je pol faktor rizika, iako je u¢estalost PTMC
kod muskaraca za 1% veca u odnosu na zene (17,2% prema 16,2%) Iako, je muski pol
dobro poznat i istrazen faktor rizika kod dobro diferentovanih karcinoma Stitaste zlezde i
predstavlja prognosticki faktor i faktor rizika kod papilarnog karcinoma §titaste (PTC)
Zlezde, a i nezavisno je povezan sa prirodnim tokom bolesti kod PTMC i povezuje se sa
ukupnim prezivljavanjem, ipak do sada nije potvrden kao nezavisni faktor rizika za
PTMC. [330-332] Ovo nam ukazuje da bi mozda trebalo PTMC drugacije posmatrati u
odnosu na PTC i tretirati ga kao drugaciji entitet, naroCito u pogledu postoperativne
prognoze i dalje eventualne terapije.

U nasoj studiji je bilo procentualno vise zena sa PTMC nego muskaraca, ali je
takode bilo i procentualno vise Zzena sa benignim oboljenjem. Noguchi i sar. u svojoj
studiji nalaze jo§ ve¢i disparitet za broj Zena sa PTMC u odnosu na broj muskaraca sa
PTMC (9 prema 1)[5] Roti i sar. se slazu da pol nije nezavistan faktor rizika za PTMC i
objasnjavaju to time $to je veca ucestalost PTMC ustvari posledica vece ucestalosti

tiroidnih benignih oboljenja kod Zena, te se ¢e$ée izlazu dijagnostickim i terapeutskim
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procedurama.[88] Dodatno, autopsijske studije dekadama razdvojene ne nalaze razliku u
ucestalosti PTMC izmedu polova.[1, 85]

U skladu sa rezultatima naSeg istrazivanja za pol, nismo nasli da je starost faktor
rizika, ni da je na bilo koji na¢in povezan sa ucestalosti PTMC. Opet nalazimo dokaze
koji nam govore u prilog teorije da PTMC ima drugacije klinicke karakteristike u odnosu
na PTC, i da mozda predstavlja zaseban klinicki entitet. U sustini jesmo nasli vecu
ucestalost u starijim uzrasnim grupama i to sa najve¢om ucestaloS¢u u grupi pacijenata
starosti 51-60, ali bez statisticke znac¢ajnosti. Jasan je razlog za to kada pogledamo da je
najveci broj ispitanika koji je bio operisan zbog benignog oboljenja Stitaste zlezde i bio u
0vO0j uzrasnoj grupi, pa je samim tim i najvec¢i broj PTMC-ova bio u ovoj uzrasnoj
kategoriji. Neki autori nalaze da starost predstavlja prognosticki faktor za PTMC, dok
drugi ne nalaze takvu povezanost; ali najveci broj autora ne smatra starost nezavisnim
faktorom rizika za PTMC. [5, 333, 334] Ima autora koji ukazuju na to da je starost
nezavistan faktor rizika kod osoba starijih od 45 godina, ali su autopsijske studije u
suprotnosti sa takvom teorijom, jer je ista ucestalost medu starosnim grupama u ovim
studijama.[28, 137]

Ucestalost PTMC u polinodoznoj strumi je generalno visoka, ali postoje znacajne
varijacije te se ucestalost PTMC u polinodoznoj strumi kre¢e od 7% do 17%.[72, 80, 335-
338] Sacco i sar. nalaze sa je ucestalost PTMC u polinodoznoj strumi 14,1% i da su to
uglavnom PTMC sa proseénom veli¢inom 4,1 mm.[339] lako je i prethodna studija u
na$oj ustanovi iz 2008. godine nasla najvecu ucestalost PTMC u polinodoznoj strumi
(13,4%), a nasa sadasnja studija jo$ vecu (16,4%), nije utvrdena statisticka znacajnost.

Razlog lezi u tome $to je, slicno kao 1 za pol 1 starost, najveci broj ispitanika 1
upravo operisan zbog polinodozne strume. Postoji istorijski prihvacéen stav da je
ucestalost karcinoma §titaste zlezde (TC) u strumi sa solitarnim nodusom veéi nego u
polinodoznoj strumi; ali postoje studije novijeg datuma koje opovrgavaju taj stav i
pokazuju da je sli¢cna ucestalost TC u oba entiteta.[218] Do sli¢nih rezultata su dosli i
Mihailescu i Schneider, koji su nasli da se rizik od TC povecava sa brojem nodusa, te
pacijenti u riziku od TC imaju ve¢i rizik ako imaju vise nodusa u odnosu na pacijente koji
imaju solitarni nodus.[340] Nasuprot njemu Barroeta i sar. nalaze da se rizik od TC
smanjuje sa tri ili viSe nodusa. [341] U na$oj studiji ucestalost PTMC kod ispitanika sa

nodoznom strumom i kod ispitanika sa polinodoznom strumom se gotovo nije ni
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razlikovala (16,2% prema 16,4%). Uzimajuci u obzir rezultate ovih studija, kao i rezultate
nase studije mozemo re¢i da ne postoji jasna statisticka povezanost izmedu polinodozne
strume ili nodozne strume sa ucestalosti PTMC, te se oni svakako ne mogu smatrati
nezavisnim faktorom rizika za PTMC.

U nasoj studiji je Hasimoto tireoiditis predstavljao nezavistan faktor rizika za ve¢u
ucestalost PTMC (OR 1,61, 95% CI 1,20-2,15, p<0,05). Predasnje studije ukazuju da
Hasimoto tireoiditis predstavlja faktor rizika za TC, prvenstveno kao posledica hroni¢ne
inflamacije.[342-345] Specifi¢no, Kim i sar. nalaze da Hasimoto tireoiditis predstavlja
faktor rizika i negativan prognosticki faktor kod PTMC-a.[346] Nasuprot njima, Baser i
sar. u studiji iz 2015. godine, iako takode nalaze visoku ucestalost PTMC u Hasimoto
tireoiditisu, nalaze da kod tih PTMC-ova postoji manje znakova agresivnijeg bioloskog
ponasanja tumora.[324]

Fiore et al. u svojoj studiji na 10,000 pacijenata nalaze da je nivo TSH visi u
pacijenata sa PTC, i da ucestalost TC raste sa porastom TSH, te je i najveéa ucestalost TC
bas upravo kod pacijenata sa visoko normalnim TSH.[347] Tokom prirodnog toka bolesti
kod pacijenata sa Hasimoto tireoiditisom, razumno je da pretpostavimo da ¢e ovi pacijenti
u nekom vremenskom periodu biti izloZeni viSim vrednostima TSH dok se ne postavi
sumnja na hipotiroidno stanje. Ovaj period moze biti i veoma dug, jer je sasvim razumno
oc¢ekivati da se pacijenti sa subklinickom hipotireozom necée obratiti lekaru iz ovog
razloga. Ovaj produZeni period visoko normalne, ili blago poviSene vrednosti TSH moze
predstavljati rizik i da moze biti razlog povisene ucestalosti PTMC kod ovih pacijenata.
Kim i Park daju dodatno jo$ dokaza za ovu pretpostavku, na osnovu svoje studije gde su
nasli sli¢nu povezanost ucestalosti TC 1 vrednosti TSH, ¢ak 1 u pacijenata bez autoimune
bolesti Stitaste zlezde.[348] Ova pretpostavka bi mogla da objasni visoku ucestalost
PTMC u Hasimoto tireoiditisu u nasoj studiji. Ipak, Sugitani i sar. ne nalaze pozitivnu
korelaciju izmedu TSH i PTMC. [349]

Najverovatnije je da je razlog veée ucestalosti PTMC u HaSimoto tireoiditisu
dvojak; kao posledica hroni¢ne inflamacije — tireoiditisa i produzenog delovanja viSih
vrednosti TSH. Mogucde je da i drugi razlozi doprinose ovako visokoj ucestalosti PTMC
kod Hasimotovog tireoiditisa. Treba uzeti i u obzir da ¢e se pacijentima sa dugogodisnjim
vi§im vrednostima TSH vremenom uvecati §titasta Zlezda do te mere da ¢e im to 1 biti

indikacija za operativno leCenje (zbog kompresivnih tegoba velike strume). Posledi¢no
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tome, imac¢emo vise pacijenata sa poviSenim vrednostima TSH koje hirurski lec¢imo, i
izlazemo moguénosti da im detektujemo PTMC na definitivnom patohistoloSkom
pregledu. Drugacije gledano, ako pretpostavimo da je ista ucestalost PTMC u svim
oboljenjima stitaste zlezde, a da uestalost prvenstveno zavisi od moguénosti detekcije, a
pre svega detekcije na patohistoloskom pregledu nakon operativnog le¢enja, onda bi se
osim u benignim oboljenjima stitaste zlezde koje se lece hirurski mogla ocekivati visoka
ucestalost PTMC i u malignim oboljenjima Stitaste zlezde. To i jeste slucaj, jer se kod
pacijenata koji su operisani zbog karcinoma S§titaste zlezde PTMC i nalazi u visokom
procentu (od 20% do 42,8%), i to znatno viSem procentu nego kod benignog oboljenja
Stitaste zlezde.[9, 83, 325, 350] Sumnja na malignitet je jasna indikacija za operativno
leenje, i uobiCajeno je da se kod ovakvih pacijenata uglavnom planira opsezZnija
operacija kad god je to moguce.

Ali kad razmotrimo benigna oboljenja Stitaste zlezde sa hipertireozom koja se lece
hirurski i obi¢no opseznijom operacijom, ne nalazimo ovakvu korelaciju, Stavise kod
ovakvih oboljenja je znatno niza ucestalost PTMC, kao i u nasoj studiji. U literaturi nema
dokaza da se poslednjih godina nivo TSH u opstoj populaciji uvecao, §to bi objasnilo
novonastali porast ucestalosti PTMC. Ali, ima publikovanih radova koji govore da se
ucestalost autoimunog HaSimoto tireoiditisa, najceS¢eg uzroc¢nika hipotireoze u
razvijenim zemljama, znatno uvecala.[345] Autoimuni tireoiditis moze biti faktor rizika
ne samo zbog poviSenog nivoa TSH, ve¢ i sam po sebi zbog produkcije proinflamatornih
citokina i oksidativnog stresa.[351] Kontradiktorno je da ucestalost PTC korelira sa TSH,
ali ne i sa antitiroidnim antitelima, i kada se kod ovih pacijenata snizi nivo TSH
supstitucionom terapijom dolazi do umanjenja rizika za TC.[352] Deluje da je nivo TSH
od presudnog znacaja, tako da kod dugotrajne supresije TSH, kao kod pacijenata sa
hipertireozom, i treba ocekivati nizu ucestalost PTMC.

Ovo je 1 bio slucaj u nasem istrazivanju, gde je utvrdeno da hipertireoidna stanja
deluju kao nezavisni protektivni faktor. Prema rezulatima naSeg istrazivanja pacijenti sa
toksi¢énim adenomom (OR 0,40, 95% C1 0,20-0,81, p<0,05) ili Graves-ovom boles¢u (OR
0,72, 95% CI 0,53-0,99, p<0,05) imaju statisticki znacajno manji rizik za PTMC; dok
pacijenti sa polinodoznom toksi¢nom strumom imaju takode manji rizik (OR 0,70, 95%
Cl 0,49-1,02, p=0,063), ali bez statisticke znacajnosti. Prema ovome se ¢ini da efekat

niske vrednosti TSH prevazilazi efekat autoimunog tireoiditisa kao §to je to slu¢aj kod
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pacijenata sa Graves-ovom bolesti. Chigot i sar. u svojoj studiji na 861 pacijentu sa
hipertircozom nalaze nisku ucestalost PTC i PTMC i zakljucuju da hipertireoza ne
povecava rizik od TC. [82]

U ranijim studijama se uglavnom navodi da je niska ucestalost (oko 3%) TC kod
pacijenata sa polinodoznom toksi¢nom strumom, §to zbog hipertireoze, $to zbog prisustva
polinodozne strume (za razliku od solitarnih nodusa); ali je skorasnja desetogodiSnja
studija na 2500 pacijenata naSla ucestalost TC od 18% 1 pokazala da je ta ucestalost
potcenjena.[353] Nasa sadasnja studija, sa skoro istim brojem pacijenata, je nasla nizu
ucestalost PTMC kod ispitanika operisanih zbog polinodozne toksi¢ne strume (13,7%),
ali ve¢u ucestalost PTMC kod pacijenata operisanih zbog toksi¢nog adenoma. (4,5 vs.
6,6%). Upravo najniza ucestalost PTMC u naSem istrazivanju je kod pacijenata sa
toksi¢nim adenomom, $to zbog prisutne hipertireoze, S$to zbog toga Sto se kod ovih
pacijenata najcesce primenjuje manje opsezna operacija (HT).

Obzirom da smo utvrdili da je tip benignog oboljenja visoko statisti¢ki znacajno
povezan Sa ucestalos¢u PTMC-a, sproveli smo anamnesti¢ku (case-control) studiju gde
su oboleli i kontrole mecovani samo po tipu beninog oboljenja zbog kojeg su operisani.
Ispitanike nismo mecovali po polu 1 uzrastu jer smo u retrospektivnoj studiji utvrdili da
pol 1 uzrast ne utiCu na ucestalost PTMC. Ovako je formirano Sest grupa ispitanika sa
pojedina¢nim benignim oboljenjem S§titaste zlezde i sedma koja je objedinila sve
ispitanike iz svih Sest grupa (grupa svi ispitanici).

Prema rezultatima multivarijantne logisticke regresione analize (tabela 133 i 485)
nezavisni faktor rizika za pojavu PTMC je opseznija hirurSka procedura, i to kod svih
ispitanika (OR 1,51, 95% CI 1,10-2,05, p<0,05) i kod pacijenata sa benignim tumorom
Stitaste zlezde (OR 1,87, 95% ClI 1,19-2,96, p<0,05).

Objasnjenje zasto ovaj faktor rizika nije pokazan medu drugim grupama ispitanika
je logican. Kod ispitanika sa polinodoznom strumom je pokazano da izbor operacije nije
uniforman, tj. statisticki povezan sa tim oboljenjem (tabela 58 i 59) te samim tim nije
moguce pokazati ni statisticki znac¢ajnu povezanost sa PTMC u odnosu na tip operacije.
Postoji vise razloga zbog ¢ega izbor operacije kod pacijenata sa polinodoznom strumom
nije uniforman. Mozda najvazniji razlog leZi u ¢injenici da se pojam polinodozna struma

moze odnositi na Sirok dijapazon promena u Stitastoj zlezdi.
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Nasuprot tome tip operacije je visoko statisticki znacajno povezan sa Graves-
ovom boles¢u, Plummer-ovom bole$¢u i Hasimoto tireoiditisom (tabela 59). Ovde je
jasno definisan tip operacije, ali kod ovih bolesti se, kada god je to hirur§ki moguce, tezi
TT tipu operacije, te je posledi¢no jako malo ispitanika sa HT tipom operacije koji bi
sluzili kao grupa za poredenje. Najzad, kod pacijenata sa benignim tumorom, izbor
operacije se ¢esto donosi i na osnovu intraoperativnog nalaza te postoji dosta ispitanika
gde je uinjena i manje i viSe opsezna operacija, pa je moguce da se ispolji statistiCka
znacajnost izmedu ove dve grupe. Ovo je jo§ izrazenije poSto je utvrdeno da benigni
tumor Stitaste zlezde ne uti¢e na ucestalost PTMC (tabela 60), te moZzemo pretpostaviti
da iskljucivo zavisi od koli¢ine odstranjenog tkiva, §to je I dokazano nasom studijom.

Rezultati ove doktorske disertacije pokazuju svakako da je jedan od kljuénih
faktora rizika za pojavu PTMC kod pacijenata operisanih zbog benignog oboljenja Stitaste
zlezde opseznost operacije. U grupi ispitanika kod kojih je u¢injena opseznija operacija
(TT) pojava PTMC je bila znatno veéa u odnosu na grupu ispitanika kod kojih je u¢injena
manje opsezna operacija (HT). Prema ovim rezultatima faktor rizika za PTMC je TT
operacija, to jest pacijenti kojima se uini totalna/near-totalna tiroidektomija imaju znatno
visu ucestalost PTMC. U prilog ovome govore rezultati nase studije, gde se inace niska
ucestalost PTMC kod oboljenja sa hipertireozom, najvise ispoljila kod pacijenata koji su
leceni sa HT procedurom, tj kod pacijenata sa toksi¢nim adenomom.

Izbor opseZnosti hirurSke operacije kod pacijenata sa benignim oboljenjem Stitaste
zlezde je jos$ uvek diskutabilna, 1 krece se od manje opseznih jednostranih operacija do
totalne tireoidektomije. [354, 355] U nasoj ustanovi mi preporuc¢ujemo totalnu
tiroidekotmiju kada god je tehnicki moguca za sve pacijente sa benignim oboljenjem
Stitaste zlezde, osim za pacijente sa jednostranim benignim tumorima i za pacijente sa
toksicnim adenomom. Jedan od glavnih razloga za ovakav stav je §to eventualne
reoperacije recidivantnih struma nose sa sobom znatno visi rizik od hirurSkih
komplikacija. Takode, u skladu sa ovim istrazivanjem, slazemo se sa Pisello-m i sar. da
se preporucuje totalna tireoidektomija kod benignih oboljenja kao vid sekundarne
prevencije, u svetlu ne tako male ucestalosti PTMC.[356] Podrazumeva se da je ovaj
pristup moguc¢ samo u visoko specijalizovanim ustanovama kao §to je nasa. U ustanovama
sa visokim volumenom (high-volume) endokrinih operacija opseznost uéinjene operacije

ima nizak morbiditet i ne utiC¢e na kvalitet Zivota ovih pacijenata.[357] Vazno je
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napomenuti da je indikacija za hirurS§ko lecenje ovih pacijenata u skladu sa benignim
oboljenjem koje se leci, a ne sa PTMC. Mi se u potpunosti slazemo sa Ito-m i sar. da
lecenje PTMC-a niskog rizika, kome nedostaju agresivne karakteristike, ne treba leciti
agresivno.[334]

Drugi nezavistan faktor rizika za vecu ucestalost PTMC u pojedinim benignim
oboljenjima je prebivaliste na endemskom podrucju. Ovaj faktor rizika je pokazan u grupi
svih ispitanika (OR 1,68, 95% CI 1,07-2,62, p<0,05), i u grupi pacijenata sa Hasimoto
tireoiditisom (OR 4,43, 95% CI 1,16-16,92, p<0,05). Efekat ovog nezavisnog faktora
rizika je mnogo izrazeniji kod ispitanika sa Hasimoto tireoiditisom nego kada se posmatra
grupa svih ispitanika. Moguce je da pacijenti koji imaju Hasimoto tireoiditis, i posledi¢no
poviSen TSH, i Zive na podrucju sa nedostatkom joda (nedostatak joda u ishrani dovodi
do porasta TSH), sto dovodi do superpozicije efekta poviSene vrednosti TSH, Kkoja
posledi¢no utice na veéu ucestalost PTMC. Do sada u dostupnoj literaturi nismo naisli na
drugu studiju koja je pokazala da je zivot na endemskom podrucju nezavisni faktor rizika
za pojavu PTMC kod pacijenata sa HaSimoto tireoiditisom.

Tre¢i nezavisni faktor rizika za vecu ucestalost PTMC je izloZenost jonizuju¢em
zracenju kod pacijenata sa polinodoznom strumom (OR 3,88, 95% CI 1,20-12,59,
p<0,05). IzloZenost jonizuju¢em zracenju je dobro proucen nezavisni faktor rizika za
karcinom S$titaste Zlezde. Ono $to je zanimljivo je zaSto je ovaj faktor rizika dobijen kao
nezavisni faktor rizika samo kod pacijenata sa polinodoznom strumom. Objas$njenje lezi
u distribuciji ispitanika sa PTMC 1 izlozeno$¢u ovom faktoru rizika. Naime, u grupi sa
polinodoznom strumom je i procentualno najvise obolelih koji su bili izlozeni ovom
faktoru rizika, pa je broj ispitanika bio dovoljan da se omoguc¢i statisti¢ka analiza. Dalje,
danas se inace retko susre¢emo sa podatkom o profesionalnoj izlozenosti jonizuju¢em
zracenju, te je i broj ispitanika koji je uopste i bio izlozen ovom faktoru mali.

Cetvrti nezavisni faktor rizika za veéu uéestalost PTMC je podatak o nultoj krvnoj
grupi kod pacijenata sa hipertireozom, i to kod pacijenata sa Graves-ovom boles¢u (OR
2,56, 95% CI 1,12-5,84, p<0,05) i kod pacijenata sa polinodoznom toksi¢nom strumom
(OR 2,61, 95% CI 1,02-6,67, p<0,05). U studiji Zhao i sar. je pokazano da je nulta krvna
grupa faktor rizika za Graves-ovu bolest (OR 1,25, 95% CI 1,16-1,34, p<0,001), ali ne i
za karcinom.[358] Krvna grupa kao faktor rizika nije dovoljno proucena kada je karcinom

Stitaste Zlezde u pitanju. Do sada je objavljeno samo nekolicina studija koje su izucavale
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krvnu grupu kod pacijenata sa karcinomom stitaste zlezde.[134, 202, 359-361] Zivaljevi¢
I sar. u svojim studijama iz 2008. i 2014. godine nalaze da je krvna grupa B faktor rizika,
ali za anaplasti¢ni karcinom S§titaste Zlezde.[360, 362] Dracini i sar. u svojoj studiji na 84
pacijenata operisanih zbog karcinoma Stitaste zlezde, uo¢avaju najvec¢u ucestalost nulte
krvne grupe (48%), dok je najniZa ucestalost bila za krvnu grupu AB (3%).[361]

Prema rezultatu multivarijantne logisticke regresione analize nezavisni
protektivni faktor za PTMC za grupu svih ispitanika je krvna grupa AB (OR 0,44, 95%
Cl 0,21-0,89. p<0,05). Suprotno naSem nalazu, Lence-Anta i sar. su u svojoj studiji iz
2014. godine nasli da je krvna grupa AB faktor rizika za dobro diferentovane karcinome
Stitaste Zlezde, dok su krvna grupa A ili B protektivni faktor, ali samo kod
Afrikanaca.[134] Zanimljivo je da su Turcios i sar. u svojoj studiji iz 2015. godine nasli
da pacijenti sa krvnom grupom AB imaju vecu Stitastu zlezdu.[363] Obzirom da je u
naSem istrazivanju veéa Stitasta zlezda pokazana kao nezavisni protektivni faktor za
PTMC, moguce je da krvna grupa AB indirektno deluje kao protektivni faktor za PTMC.

Drugi nezavisni protektivni faktor za PTMC je podatak o dugogodis$njoj strumi
(preko deset godina) kod pacijenata sa polinodoznom strumom (OR 0,56, 95% CI 0,34-
0,92, p<0,05). Takode, u ¢ak tri grupe i to grupa svih ispitanika (OR 0,67, 95% CI 0,48-
0,94, p<0,05), grupa sa polinodoznom strumom (OR 0,49, 95% CI 0,28-0,83, p<0,05) i
grupa sa HaSimoto tireoiditisom (OR 0,35, 95% CI 0,16-0,77, p<0,05), nezavisni
protektivni faktor za PTMC je veca teZina $titaste Zlezde (35g 1 viSe). Oba ova podatka
govore u prilog ranije tvrdnje da benigno oboljenje moze delovati kao protektivni faktor.

Sustinski, pacijenti sa dugogodi$njom strumom 1/ili strumom koja je veca (veca
tezina) su pacijenti sa dugogodiSnjim benignim oboljenjem, pa samim tim i imaju
produzen protektivni efekat, i manju ucestalost PTMC. Dodatno u prilog ove tvrdnje ide
nalaz o retrosternalnoj strumi. lako, mi ovaj podatak nismo uvrstili u multivarijantnu
logisti¢ku regresionu analizu zbog nemogucnosti teoretskog tumacenja, ova varijabla je
pokazala protektivni efekat. Ocigledno, u najve¢em broju slucajeva, pacijenti sa
retrosternalnom strumom su pacijenti koji imaju obi¢no dugogodisnje benigno oboljenje
1 vecu (tezu) strumu.

Inverznu vezu, ali u skladu sa naSim zapaZanjima, nalaze Duran i sar. u svojoj
studiji iz 2014. godine. Oni nalaze da pacijenti sa manjom strumom imaju vecu ucestalost

karcinoma, te smatraju da je manja veliCina Stitaste Zlezde faktor rizika za karcinom
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Stitaste zlezde, te da je treba koristiti kao dopunski kriterijum u evaluaciji pacijenata sa
oboljenjima Stitaste Zlezde.[364]

Iz rezultata ove nasSe studije faktora rizika i protektivnih faktora mozZemo
zakljuciti vise stvari. Ako se zadrzimo samo na faktorima koji nam mogu biti poznati
preoperativno dolazimo do toga da na osnovu ovih rezultata mozemo bolje proceniti koji
pacijenti imaju vecu ili manju mogucnost da u okviru svog benignog oboljenja imaju i
PTMC, koji svakako, prema dosada$njim saznanjima predstavlja karcinom.

Prvo, pacijenti sa HaSimoto tireoiditisom, a narocito oni koji zive na endemskom
podruc¢ju imaju visestruko veci rizik da imaju PTMC, bez obzira na veli¢inu Zlezde,
obzirom da faktori rizika premasuju potencijalni protektivni efekat velike strume.

Drugo, pacijenti sa hipertireozom imaju znatno manji rizik da imaju PTMC,
narocito ako nemaju krvnu grupu O.

Dalje, pacijenti sa velikom dugogodisnjom, potencijalno retrosternalno
polozenom polinodoznom strumom imaju manji rizik da imaju PTMC, osim ako nisu bili
izlozeni jonizuju¢em zracenju. lako se ovi pacijenti obi¢no podvrgavaju hirur§kom
le¢enju zbog kompresivnih tegoba, moZemo uraditi i manje opseznu operaciju, ako je to
neophodno, kako bi smanjili moguénost postoperativnih komplikacija, koje nisu
zanemarljive kod ovakvih pacijenata.

Takode, pacijente sa manjom, novo otkrivenom strumom, bez obzira na tip
benignog oboljenja, treba paZzljivo da evaluiramo, narocito ako Zive na endemskom
podrucju.

Ove pomoc¢ne smernice u svakodnevnom klinickom radu su nam neophodne
obzirom na veliki broj pacijenata sa benignim oboljenjem Stitaste Zlezde. Tiroidni nodusi
su vrlo Cest klinicki nalaz sa procenjenom ucestalo§¢éu na bazi palpacije od 3% do 7%, a
na osnovu ultrazvucnog pregleda ¢ak od 20% do 76%.[313] Ako se u ovu formulu uvrste
1 godine starosti 1 nalazi autopsijskih studija mozemo sa sigurno$¢u reci da vise od 50%
osoba starijih od 60 godina ima tiroidni nodus.[365] Prihvatajuéi tu ¢injenicu, klinicar se
odjednom nalazi u vrlo nezgodnoj situaciji. Otkrivajuéi tako veliki broj pacijenata sa
tiroidnim promenama, dolazimo u situaciju da treba da se odlu¢imo da li i kako da lecimo
ove pacijente. Prva klini¢ka dilema koja se javlja je kako izabrati od tako velikog broja

pacijenata, one pacijente kojima je hirurSko lecenje najpre potrebno. Druga nastupa
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odmah posto se odlu¢imo za hirursko lec¢enje, a to je planiranje tipa operacije koja najvise
odgovara pacijentu sa pretpostavljenim benignim oboljenjem Stitaste Zlezde.

Sre¢om, promene u Stitastoj zlezdi su ceS¢e benigne prirode, ali bez obzira
moramo evaluirati da li su ove promene maligne prirode. Uzimajuci u obzir da rezultati
FNAB nisu uvek pouzdani, naroCito kod pacijenata sa polinodoznom strumom sa
mnostvom nodusa, kao i kod pacijenata sa nodusima promera ispod 1 c¢m, narocito je
tesko postaviti sigurnu dijagnozu kod pacijenata sa malim nepalpabilnim nodusom koji
je ultrazvucno otkriven.[315, 366] Treba imati na umu da nepalpabilni nodusi imaju isti
potencijal za malignitet kao i palpabilni nodusi iste veli¢ine.[367] Nadalje, rizik od TC je
skoro isti u nodusima manjih od 1 c¢cm, kao i u nodusima vecih od 1 cm. [368] Najzad,
intraoperativna makroskopska identifikacija tumora manjeg od 1 cm nije uvek moguca,
obzirom na veli¢inu, a naro€ito poSto mnoge endokrine hirurske jedinice ne koriste vise
ex-tempore biopsiju jer se smatra skupom i nepotrebnom.[311]

Ovo nam sve govori u prilog tome kako su neophodni dodatni parametri prilikom
leCenja pacijenata sa pretpostavljeno benignim oboljenjem Stitaste Zlezde. Upravo su
faktori rizika za PTMC jedan od dopunskih kriterijuma koje moZemo koristiti tokom
evaluacije i leCenja pacijenata sa benignim oboljenjem Stitaste zlezde.

U ovoj doktorskoj disertaciji mi smo utvrdili ucestalost PTMC u benignim
oboljenjima Stitaste Zlezde i identifikovali potencijalne nezavisne faktore rizika i
protektivne faktore za PTMC kod pacijenata sa benignim oboljenjem $titaste zlezde, kao
i za svaki tip benignog oboljenja ponaosob.

U literaturi nije opisano puno studija koje su ispitivale faktore rizika za PTMC na
ovoliko velikom broju ispitanika kao u nasoj studiji. Prirodno, bilo bi korisno ako bi se
0Vo ispitivanje moglo nastaviti u okviru neke multicentri¢ne studije gde bi se vise centara
endokrine hirurgije moglo ukljuciti. Dodatno moglo bi se jo§ faktora otkriti, $to bi nam
pomoglo u svakodnevnoj klinickoj praksi prilikom evaluacije 1 leCenja ovakvih
pacijenata. Poznavanje faktora rizika za PTMC bi nam pomoglo, kao dopunski kriterijum,
u selekciji pacijenata za operativno lecenje kao i u izboru optimalnog modaliteta lecenja.

Pored faktora rizika koji su dobijeni nasom studijom, u literaturi se opisuje
povezanost karcinoma §titaste zlezde i sa drugim faktorima, od kojih je za neke utvrden i

protektivni efekat, sto je opisano u uvodu.
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Studije koje su sproveli Ito i sar. i Sugitani i sar. daju nam razloga da smatramo
da, uz pazljivu trijazu, najveci broj pacijenata sa PTMC moZemo sa sigurno$¢u da pratimo
bez potrebe da ih odmah operiSemo. Oni su u periodu od pet do deset godina primetili da
se veli¢ina PTMC moze uvecati za 5-10%, s tim da se u 2-4% pacijenata mogu razviti i
Klinicki evidentne lokoregionalne metastaze. Vazno je napomenuti da odgovarajuce
hirursko leCenje i terapija koja bi se primenila kada dode do pojave klini¢kih evidentnih
metastaza ima odli¢nu prognozu, i ne utie na prezivljavanje ovih pacijenata.[7, 245, 247]
Obzirom, da ovakav pristup pracenja (,,wait and see“), nije jednostavan, kako ni za
pacijenta, tako ni za zdravstvenu sluzbu koja bi ga sprovodila, treba imati na umu da
mozda nije uvek ,korisno* agresivno tragati za ovim mikrokarcinomima. NaSa je
preporuka da pacijente sa otkrivenim PTMC-om nakon operacije zbog benignog
oboljenja Stitaste zlezde, treba dalje pratiti kao §to je predvideno za pacijente sa tim
benignim oboljenjem, a ne kao onkoloske pacijente.

U svetlu jo§ uvek nedovoljno istrazene biologije ovih tumora kao i postojanja
mnostva definicija, 1 preporuka za le¢enje 1 pracenje, od kojih su neke neprakti¢ne za
svakodnevnu klinicku praksu u ustanovama koje se ne bave prvenstveno endokrinom
hirurgijom, mi bi predloZili jednostavniju klasifikaciju kojom bi se mogli voditi klinicari.

Internet pretragom online verzije medicinskog re¢nika za pojam okultni (,,0ccult®)
dolazimo do definicije koja prilicno blisko odgovara definiciji mikrokarcinoma:
,hemanifestni ili ne moze se detektovati samo klini¢kim metodama“ i ,,nije prisutan u
makroskopski vidljivoj koli¢ini*“.[369] Zanimljivo je da nijedna definicija do sada nije
ukljucila u svoju definiciju pojam “nemanifestni”, jer zapravo u najvecoj vecini slucajeva
PTMC je nemanifestni karcinom Stitaste Zlezde. Iako su lokoregionalne metastaze
prisutne i u do 40% pacijenata sa PTMC one su klinicki nemanifestne.[2, 3] Takode, vrlo
je retko da se PTMC klini¢ki manifestuje sa udaljenim metastazama.[4] Mozda bi trebalo
predloZiti novi naziv za ovaj entitet. Nas predlog je “klinicki manifestni PTMC” i
“klinicki nemanifestni PTMC”, ili jednostavnije ,,manifestni PTMC® i ,,nemanifestni
PTMC*.

Lecenje manifestnog PTMC bi podrazumevalo koriS¢enje i primenu vodica za
lecenje 1 pracenje kao 1 za druge dobro diferentovane karcinome Stitaste Zlezde. LeCenje
nemanifestnog PTMC bi podrazumevalo kori$¢enje vodica za leCenje osnovne benigne

bolesti Stitaste Zlezde u okviru koje je otkriven. U ovu grupu bi se uvrstili 1 incidentalno
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otkriveni PTMC pri pregledu imadzing metodama u zavisnosti od klini¢ke slike i licne
preferense pacijenta, ali i na osnovu podatka o tome da li dolazi do rasta mikrotumora.

Bez obzira na brojne rezultate koji su proizasli iz ove studije, oni predstavljaju
zapravo ,,vrh ledenog brega*. Mnoga su pitanja na koje ne mozemo da damo odgovor u
ovom trenutku. Mozda je i osnovno pitanje da li PTMC ne predstavlja papilarni karcinom
manji od 10 mm, ve¢ predstavlja poseban entitet za sebe? Odgovor na ovo pitanje ¢e nam
mozda dati rezultati buducih studija koje ¢e analizirati molekularno-genske karakteristike
papilarnih kacinoma i papilarnih mikrokarcinoma.

Druga pitanja koja se namecu nakon ovog istrazivanja su da li ustvari benigno
oboljenje Stitaste zlezde ima protektivni efekat i da li je veli¢ina incidentalno otkrivenih
PTMC-ova u benignim oboljenjima obi¢no manja od 5 mm i pokazuje manje znakova
agresivnosti? Odgovor na ovo pitanje bi mozda mogle da daju multicentri¢ne studije na
velikom broju ispitanika sa benignim oboljenjem, koji nisu operisani, uz dugogodiSnje
pracenje i belezenje znakova eventualne pojave agresivnosti ovih tumora. Ve¢ spomenute
studije, Ito i sar. i Sugitani i sar. koje su sprovedene u Japanu daju nade da PTMC
uglavnom ne pokazuje znakove agresivnijeg bioloskog ponasanja, ali jo$ nije sprovedena
studija koja bi pratila samo PTMC kod benignih oboljenja Stitaste Zlezde.

Odgovori na ova pitanja bi mozda mogla da nam daju i odgovor na najvaznije
pitanje ato je da li incidentalno otkriveni PTMC, bez klini¢kih znakova prosirenosti, treba
dalje klinicki tretirati kao pacijente sa benignim oboljenjem S§titaste Zlezde, a ne kao
pacijente sa karcinomom S$titaste Zlezde? Iako najveci broj klinic¢ara, kako u svetu, tako i
kod nas, smatra da je to pravilan pristup PTMC-u, i uglavnom smatraju da pacijente sa
incidentalno otkrivenim PTMC ne treba tretirati kao onkoloske pacijente, i dalje ne
postoje nedvosmisleni dokazi za takav stav. Nadamo se da ¢e ova doktorska disertacija
pokrenuti dalja istrazivanja ovih, mozda ne ,,opasnih* karcinoma, onda svakako jako

»zanimljivih* karcinoma.
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., Zasto su mikrokarcinomi Stitaste zlezde tako zanimljivi i drugaciji od drugih

karcinoma? “

| za kraj umesto odgovara na ovo pitanje imamo novo pitanje. Obi¢no kada
proucavamo neku bolest, tokom Skolovanja smo se naucili da prvo nau¢imo definiciju
bolesti, potom klasifikaciju, nafin postavljanja dijagnoze, diferencijalno dijagnosticki
aspekt, nacin leCenja, pracenje i prognozu bolesti.

Kod mikrokarcinoma imamo potpuno obrnuti redosled u proucavanju ovih
promena. Kroz ovaj doktorat, ali i kroz mnoge radove koji su objavljeni, mi pokusavamo
da saznamo koja je zapravo prava definicija mikrokarcinoma, koje vrste postoje i da li su
razlicite ili ne, 1 to proucavajuéi nacin postavljanja dijjagnoze, diferencijalno
dijagnosticke aspekte, nacine lecenja kao 1 tok 1 prognozu pacijenata sa
mikrokarcinomom stitaste zlezde.

Mikrokarcinomi su po mnogo ¢emu specifi¢ni tumori, karakteristi¢ni za Stitastu
zlezdu 1 potpuno razli¢iti od mikrokarcinoma drugih sistema. Ko god drugacije misli nije
upoznat sa biologijom ovih tumora. Stitasta Zlezda je karakteristiéna po mnogo ¢emu.
Ucestalost karcinoma Stitaste zlezde je u stalnom porastu, dok se belezi pad za malignitete
drugih lokalizacija. Da li znate neki drugi organ gde imate sa jedne strane jedan od
najbolje proucenih tumora u humanoj populaciji — medularni tumor, a sa druge strane
imate tumor za koji niste sigurni ni da li je dobro definisan, a to je upravo papilarni
mikrokarcinom Stitaste zlezde.

Da li znate neki drugi organ gde mozete sa jedne strane imati najindolentniji tumor
u humanoj populaciji sa petogodiSnjim prezivljavanjem koje dostize 1 100%, dok sa druge
strane u istom tom organu imate karcinom gde se prezivlajvanje izrazava u mesecima pa
1 danima, a petogodi$nje prezivljavanje prakti¢no ne postoji.

Mi danas ustvari ni ne znamo da li od ,,malog* papilarnog mikrokarcinoma koji
moze biti i samo nekoliko milimetara, koju kao takvu mozemo naci i na autopsijskim, ali
I U klinickim studijama u velikom broju, u bilo kom uzrastu, tokom godina moze nastati
papilarni karcinom bilo koje veli¢ine, koji ako se ne leci, viemenom mozZe pro¢i proces
dediferencijacije i transformisati se u jedan od najmalignijih karcinoma u humanoj
populaciji koji onda vise nije moguce izle€iti. Zapitajte se 1 sami da li bi pristali da imate

takvu promenu u sebi?
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Ucestalost PTMC u autopsijskim studijama se krece i do 35%, a ucestalost
lokoregioanlnih metastaza se krece i do 50%. Ako je to tacno, svaka trea osoba ima
PTMC. Ako uzmemo da u Srbiji zivi preko sedam miliona stanovnika, onda se pored Vas
na ulici svakodnevno $eta 2,5 miliona ljudi sa mikrokarcinomom od kojih bar milion ve¢
Ima metastaze.

Da 1i ih sve mozemo operisati i ,,izleCiti“? Naravno da ne mozemo, ali i ne treba
da operiSemo sve te ljude; ali pojedine treba i moramo. Za to nam je neophodno
poznavanje ucestalosti i faktora rizika kako bi mogli da pretpostavimo ko ima takvu

promenu, a prognosticki faktori kako bi znali koga treba da operisemo.
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. ZAKLJUCCI RADA

Kod pacijenata operisanih zbog benignog oboljenja Stitaste zlezde ucestalost PTMC
iznosi 16,3%.

Tip benignog oboljenja Stitaste zlezde znaCajno uti¢e na ucestalost PTMC kod
pacijenata operisanih zbog benignog oboljenja Stitaste Zlezde. Najveca ucestalost
PTMC je kod pacijenata operisanih zbog Hasimoto tireoiditisa (22%), a najniza je kod
pacijenata operisanih zbog toksi¢nog adenoma Stitaste Zlezde (6,6%).

Na ucestalost PTMC ne utice prisustvo polinodozne strume i benignog tumora §titaste
Zlezde, dok je kod pacijenata sa hipertireozom (Graves-ova bolest 14,2%, polinodozna
toksi¢na struma 13,7% i toksi¢ni adenom 6,6%) ucestalost PTMC znacajno niZa.
Ucestalost PTMC kod pacijenata operisanih zbog benignog oboljenja Stitaste zlezde
zavisi od tipa operacije. Kod pacijenata sa opseznijim tipom operacije benignog
oboljenja Stitaste zlezde ucestalost PTMC je vec¢a (17,7%), nego kod osoba sa manje
opseznom operacijom (13,4%).

Pol i uzrast pacijenta ne uticu na ucestalost PTMC kod osoba operisanih zbog
benignog oboljenja Stitaste Zlezde.

Znacajni nezavisni faktori rizika za PTMC su HaSimoto tireoiditis i opseznija
operacija, a protektivni prisustvo hipertireoze.

Nezavisni faktor rizika za interglandularnu diseminaciju i obostranu diseminaciju
PTMC je iskljucivo veli¢ina tumora, dok su nezavisni faktori rizika za multicentri¢nost
tezina lobusa, a za bilateralnost folikularno-papilarna varijanta PTMC i teZina lobusa.
Interglandularna diseminacija je prisutna u 16,1%, a obostrana diseminacija u 8,7%
slucajeva, dok je multicentri¢nost prisutna u 8,4%, a bilateralnost u 6,0% slucajeva.
U benignim oboljenjima Stitaste zlezde najcesce su zastupljena folikularna (54,4%),
potom papilarna (22,1%) i najzad folikularno-papilarna varijanta PTMC (18,7%).
Kod osoba operisanih zbog benignog oboljenja stitaste Zlezde veli¢ina PTMC-a je
naj¢es¢e manja od 5 mm (69,2%).

Znacajni nezavisni faktor rizika za pojavu PTMC je opseznija hirurSka procedura za

grupu svih ispitanika i posebno kod pacijenata sa benignim tumorom Stitaste Zlezde.
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Prebivali$te na endemskom podrucju predstavlja nezavisni faktor rizika za PTMC za
grupu svih ispitanika, i posebno kod osoba sa Hasimoto tireoiditisom, dok je izloZenost
jonizujuc¢em zracenju faktor rizika za PTMC kod osoba sa polinodoznom strumom.
Nezavisni faktor rizika za PTMC je nulta krvna grupa kod pacijenata sa hipertireozom
(Graves-ova bolest i polinodozna toksi¢na struma), dok je krvna grupa AB nezavisni
protektivni faktor za grupu svih ispitanika.

Znacajni nezavisni protektivni faktori za PTMC su dugogodisnja struma kod osoba sa
polinodoznom strumom i veca tezina Stitaste zlezde za grupu svih ispitanika i posebno
kod osoba sa polinodoznom strumom ili Hasimoto tireoiditisom.

Pacijenti sa Hasimoto tireoiditisom, a narocito oni koji Zive na endemskom podrucju
imaju visestruko ve¢i rizik da imaju PTMC, bez obzira na veli¢inu Zlezde.

Pacijenti sa hipertireozom imaju znatno manji rizik da imaju PTMC, narocito ako
nemaju nultu krvnu grupu.

Pacijenti sa velikom dugogodiSnjom, potencijalno retrosternalno polozenom,
polinodoznom strumom imaju manji rizik da imaju PTMC, osim ako nisu bili izlozeni
jonizuju¢em zracenju.

Pacijente sa manjom, novo otkrivenom strumom, bez obzira na tip benignog oboljenja,

treba pazljivo da evaluiramo, naroc€ito ako Zive na endemskom podrucju.
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