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lzvod: Uvod: Hirursko lecenje nodozne bolesti Stitaste zlezde predstavlja jednu od najcesce
|7 izvodenih operacija u endokrinoj hirurgiji. Pored klasi¢nih hirur§kih metoda, poslednjih|

godina su se pojavile razli¢ite tehnike minimalno invazivne tireoidektomije kao rezultat
sveukupnog trenda razvoja minimalno invazivnih hirurskih tehnika. Klinicke indikacije
i prednosti izvodenja minimalno invazivne video-asistirane tiroidektomije (MIVAT) u
odnosu na klasi¢nu hirursku tehniku u leCenju nodozne bolesti §titaste Zlezde su i dalje|
nedovoljno definisane i u fokusu su savremenih istrazivanja. Cilj istrazivanja je procena,
ucestalosti komplikacija (intraoperativno i postoperativno krvarenje, pareza i paraliza
laringealnog Zivca, hipoparatireoidizam) tokom 1 nakon minimalno invazivne
tireoidektomije u nodoznim benignim oboljenjima Stitaste Zlezde uz poredenje sa
klasi¢nom tireoidektomijom, da se ispita intenzitet postoperativnog bola, merenjem
pomocu vizuelno analogne skale tokom sedam postoperativnih dana, nakon minimalno
invazivne tireoidektomije u nodoznim benignim oboljenjima Stitaste zlezde uz
poredenje sa klasi¢énom tireoidektomijom, kao i da se ispita duzina bolnickog boravka
nakon minimalno invazivne tireoidektomije u nodoznim benignim oboljenjima Stitaste
zlezde uz poredenje sa klasiénom tireoidektomijom. Metodologija: Ispitivanje je
sprovedeno kao prospektivna, kontrolisana randomizirana studija, u trajanju od
novembra 2014. do aprila 2016. godine i obuhvatila je analizu 100 pacijenata operisanih
na Klinici za grudnu hirurgiju Instituta za pluéne bolesti Vojvodine zbog nodozne
bolesti Stitaste zlezde. Svi ispitanici su podeljeni u dve osnovne grupe u odnosu na
operativnu tehniku: klasiéna metoda (KM) i minimalno invazivna videoasistirana
metoda (MIVAM). Faze u toku ispitivanja su obuhvatile: analizu podataka o
preoperativnim morfo-funkcionalnim dijagnosti¢kim testovima za nodoznu bolest
Stitaste zlezde (karakteristike ultrazvuénog nalaza nodozne promene i vrednosti
volumena izmenjenog reznja Stitaste zlezde), nalaz citoloskog pregleda punktata
tiroidnog nodusa dobijenog tankom iglom, laboratorijski pokazatelji poremecaja Stitaste
zlezde u cilju definisanja funkcionog stanja, odnosno postojanja autoimunog oboljenja
Stitaste zlezde; analizu perioperativnih karakteristika hirurskih metoda [duzina incizije
(cm), operativno vreme (min), tezina odstranjenog patoanatomskog supstrata (gr),
intraoperativni gubitak krvi (ml)], analiza ranih postoperativnih komplikacija (krvarenje
i hematom, povreda donjeg rekurentnog laringealnog zivca (nalaz direktne
laringoskopije na kraju operacije), hipokalcemija, kolaps traheje, edem larinksa, serom,
infekcija, dehiscencija], analiza nehirurSkih komplikacija, duZina hospitalizacije u
danima, intenzitet i duzina trajanja postoperativnih bolova [(upotreba vizuelno analogne
skale (VAS) bola 1, 2 i 7 postoperativnog dana)], kasne postoperativne komplikacije (6
meseci nakon operacije), stepen zadovoljstva esteskim rezultatom (anketa sprovedena
na kontrolnom pregledu 6 meseci nakon operacije-kozmetski skor). Rezultati: U periodu
izvodenja studije od novembra 2014. do aprila 2016. godine, nakon primene Kriterijuma|
za ukljucivanje/iskljucivanje iz studije od 175 preostalo je 102 ispitanika, zbog
patohistoloskog nalaza maligniteta ex tempore biopsije kod jednog pacijenta, a kao i
zbog intraoperativno uocenih izraZzenih adhezivnih promena kod jednog pacijenta
uradena je konverzija, odnosno promena operativne tehnike minimalno invazivne u
klasi¢nu metodu. U statisticku obradu je uklju¢eno ukupno 100 ispitanika podeljenih u
dve grupe: grupu | bolesnika - KM (n = 50) i grupu Il bolesnika - MIVAM (n = 50). U
ispitivanje je ukupno uklju¢eno 78 zena i 22 muskarca. U odnosu na polnu strukturu u
ispitivanim grupama nije uocCena postojanje statisticki znaCajne zastupljenosti U




zastupljenosti muskog (p = 0,18), odnosno zenskog pola (p = 0,59). Takode, uoceno je|
da medu grupama ispitanika ne postoji statisticki znacajna razlika po godinama zivota (p
= 0,16). Nije bilo statisticki znacajne razlike izmedu ispitivanih grupa u odnosu na vrsty|
oboljenja stitaste zlezde i funkcioni status, kao ni u odnosu na ultrazvucne karakteristike
solitarnog (dominantnog) nodusa kod ispitanika (veli¢ine nodusa, ehogenost nodusa,
ivica nodusa, kalcifikacija, vaskularizacije), u odnosu na citolosku dijagnozu aspiratal
uboda tankom iglom (benigni, neodgovaraju¢i, sumnjivi), te u odnosu na volemn
izmenjenog reznja. Analizom perioperativnih pokazatelja hirurskih metoda u grupi
MIVAM je utvrdena staticki znacajno manja duZzina incije u odnosu na KM grupu (2,0 £
0,5cmvs. 7 +£1,9 cm, p = 0,00), dok se tezina patoanatomskog supstata (18,3 + 6,4 vs.
19,6 £5,2 gr, p = 0,21), operativno vreme za izvodenje lobektomije (54 + 14 vs. 61 + 16
min, p = 0,25), odnosno operativno vreme za izvodenje tircoidektomije (72 * 27 vs. 85
+ 24 min, p = 0,36) nisu statiti¢ki znagajno razlikovali izmedu ispitivanih grupa. U grupi
MIVAM, rane postoperativne komplikacije (krvarenje, povreda donjeg rekurentnog
laringealnog zivca I hipokalcemija) su se javile kod 8% (4/50), a u KM grupi kod je
10% (5/50), $to nije bilo statisticki znacajno (p = 0,72). U odnosu na kasne
postoperativne komplikacije, samo je kod jednog pacijenta iz MIVAM grupe
registrovano postojanje keloida, dok se (trajni hipoparatiroidizam, recidivantni
hipertiroidizam, reakcija na strano telo) nije zabelezeno. Nije uocena statisticki znacajna
razlika (p > 0,005 za sve) u zastupljenosti vrste nalaza patohistoloskog pregleda
odstranjenog supstrata (koloidna struma, folikularni adenoma, cista, papilarni karcinom
i Hashimoto tiroiditis). Pacijenti iz MIVAM grupe statisticki znac¢ajno imaju manji
prosecan intenzitet bola po VAS skali u vremenskim intervalima nakon operacije 6h,
24h i 48 h (p < 0,05, za sve). Ukupni kozmetski skor je bio statisti¢ki znacajno visi u|
MIVAM grupi u odnosu na KM grupu (189 + 14 vs. 158 £+ 1,3, p = 0,00),
Zakljuéci:UcCestalost ranih  postoperativnih ~ komplikacija  (intraoperativno i
postoperativno krvarenje, pareza i paraliza laringealnog Zivca, hipokalcemija) je bez
signifikantne razlike, prakticno podjedanaka kod pacijenata operisanih minimalno|
invazivnom metodom u komparaciji sa klasiénom metodom. Prose¢na duzina trajanja
minimalno invazivne tireoidektomije i klasi¢ne tireoidektomije je bez signifikatne
razlike, §to moze govoriti o odgovaraju¢em nivou hirur§ke tehnike koji omogucaval
prednosti minimalne invazivnosti kao hirur§kog principa. Duzina hospitalizacije nakon
minimalno invazivne tireoidektomije je znacajno kra¢a u odnosu na klasi¢nu
tireoidektomiju, $to znacajno doprinosi sveukupnom oporavku pacijenta, a na taj na¢in i
tro§kovi le¢enja se umanjuju.Primena minimalno invazivne tireoidektomije u odnosu na
klasi¢nu tireoidektomiju, dovodi do smanjenja subjektivnog osecaja postoperativnog
bola, u toku hospitalizacije (6 i 24 h), kao i sedam dana nakon intervencije. Kozmetski
skor, kao pokazatelj zadovoljstva pacijenta sa izgledom oziljka je statisticki znacano visi
kod pacijenata koji su operisani minimalno invazivnom hirur§kom tehnikom u odnosu|
na pacijente koji su operisani klasicnom metodom, §to je u odnosu na predominantnuy|
zastupljenost Zenskog pola u ispitivanim grupama od posebnog znacaja pri odabiru
terapijskog tretmana. Prema rezultatima studije, namece se opravdanost i potrebal
uvodenja minimalno invazivne tiroidektomije u standardnu klini¢ku praksu kao metode|
hirurskog lecenja nodozne bolesti Stitaste zlezde kod pacijenata sa urednim funkcionim
statusom Stitaste zlezde, kod kojih je velicina solitarnog/dominantnog nodusa do 35
mm.
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Abstract: AB

INTRODUCTION: Surgical treatment of nodular thyroid disease is one of the most
commonly performed procedures in endocrine surgery. In addition to traditional
surgical methods, different techniques of minimally invasive thyreoid surgery have
been developed. Clinical indications for the surgical treatment of nodular thyroid
disease with minimally invasive video-assisted surgical technique are still
insufficiently defined. The aim of the study was to estimate the incidence of]
complications (intraoperative and postoperative bleeding, paresis and paralysis of the
laryngeal nerve, hypoparathyroidism) during and after minimally invasive
thyroidectomy in benign nodular thyroid disease with a comparison with
conventional thyroidectomy, to examine the intensity of postoperative pain,
measured by a visual analog scale for seven postoperative days after surgery, as well
as to examine the length of hospitalisation after minimally invasive thyroidectomy
with a comparison with conventional thyroidectomy. METHODOLOGY:: The study
was conducted as a prospective, randomized controlled studies, from November 2014
to April 2016 and included the analysis of 100 patients operated at the Clinic for
Thoracic Surgery, Institute for Pulmonary Diseases due to nodular thyroid disease.
All subjects were divided into two basic groups according to the surgical technique:
classical method (KM) and minimally invasive video-assisted method (MIVAM).
Stages during the study included: analysis of data on preoperative morpho-functional
diagnostic tests for thyroid disease (characteristic ultrasound findings, nodule
caracteristics, volume of exchanged thyroid gland lobe), cytologic examination of
aspirates of thyroid nodules obtained by fine needle, laboratory indicators of thyroid
disorders gland in order to define the functional status and the presence of
autoimmune thyroid disease; analysis of perioperative characteristics of surgical
methods [incision length (cm), operative time (min), weight of removed
pathoanatomic substrate (gr), intraoperative blood loss (ml)], the analysis of early
postoperative complications (bleeding and hematoma, injury to lower recurrent
laryngeal nerve (finding direct laryngoscopy at the end of the operation),
hypocalcemia, the collapse of the trachea, laryngeal edema, seroma, infection,
dehiscence] analysis nonsurgical complications, length of hospitalisation in hours,
the intensity and duration of postoperative pain [(use of the visual analog scale
(VAS) pain 1, 2 and 7 postoperative days)], late postoperative complications (6
months after surgery), the level of aesthetic satisfaction score (on control
examination 6 months after surgery-cosmetic score). RESULTS: In the period of the
study from November 2014 to April 2016, from 175 patients with nodular thyreoid
disease 102 was observed after application of the inclusion/exclusion criteria. Since
in the further analysis two patients was exluded (due to histological findings of
malignancy ex tempore biopsy in one patient, and because of a perceived
intraoperatively expressed adhesive changes in one patient underwent conversion) in
statistical analysis patients were devided into two groups: group | patients - KM (n =
50) and group Il patients - MIVAM (n = 50). The study included a total of 78 women
and 22 men, it was observed that between the groups there was no statistically,
significant difference according to age (p = 0,16). There were no statistically
significant differences between the groups in terms of the type of thyroid gland
function and functional status, as well as in relation to the ultrasonographic
characteristics of solitary (dominant) nodule in the subjects (the size of nodules,
echogenicity nodes, the edge nodes, calcification, vascularization), the cytological
diagnosis of fine needle aspiration puncture (benign, inappropriate, suspicious) and
with respect to the lobe volume. The analysis of indicators of perioperative surgical
methods in the group MIVAM was significantly smaller length compared to KM
group (2,0 £ 0,5 cmvs. 7 £ 1,9 cm, p = 0,00), until the weight of pathoanatomic
supstrate (18,36 +4 vs. 19 £ 6 5 2 g, p = 0,21), the operating time for performing a
lobectomy (54 + 14 vs. 61 + 16 min, p = 0,25) or operative time to perform the
surgery (72 £ 27 vs. 85 £ 24 min, p = 0,36) were not significantly different between
the groups. The group MIVAM, early postoperative complications (bleeding, injury|
to the lower recurrent laryngeal nerve and hypocalcemia) occurred in 8% (4/50), and
KM group in 10% (5/50), which was not statistically significant (p = 0,72).
Compared to late postoperative complications, only one patient from group MIVAM
registered the existence of keloids, while (permanent hypoparathyroidism, recurrent|
hyperthyroidism, a reaction to a foreign body) was not recorded. There was no
statistically significant difference (p > 0,005 for all) in the presence of histological
types of findings review the removed substrate (colloid goiter, follicular adenoma,




cysts, papillary carcinoma and Hashimoto's thyroiditis). Patients in MIVAM groups|
have significantly lower average pain intensity by VAS scale at intervals after,
surgery 6h, 24h and 48 h (p < 0,05, for all). Total cosmetic score was significantly
higher in MIVAM group compared to the KM group (18,9 + 1,4 vs. 15,8 £ 1,3, p =
0,00).

CONCLUSIONS: The incidence of early postoperative complications (intraoperative
and postoperative bleeding, paresis and paralysis of the laryngeal nerve,
hypocalcemia) were without significant differences between patients operated with
minimally invasive method in comparison to the classical method. The average
duration of minimally invasive thyroidectomy and classical thyroidectomy were
without statistical significance difference, suggesting the appropriate level of surgical
technique that enables the advantages of minimal invasiveness as surgical principles.
Length of hospitalization after minimally invasive thyroidectomy was significantly|
shorter compared to conventional thyroidectomy, which significantly contributes to
the overall recovery of the patient, lowering the cost of treatment. Minimally|
invasive thyroidectomy compared to conventional thyroidectomy, decreases the
subjective feeling of postoperative pain, during hospitalization (6 and 24 h), as well
as seven days after the intervention. In one-fifth of patients who underwent
minimally invasive surgery method in the postoperative course of the subjective
sensation of pain was not recorded. Cosmetic score as an indicator of patient
satisfaction with the appearance of the scar was statistically higher in patients who
underwent surgery less invasive surgical technique compared to patients who were
operated by the classical method. According to the study, minimally invasive
thyroidectomy has been demonstrated to be safe and superior to conventional open
techniques for surgical treatment of nodular thyroid disease in patients with normal
thyroid function with solitary/dominant nodule size < 35 mm.
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1. UVOD

Tehnike tireoidektomije su razvijene u XIX veku od strane velikana kao $to su Kocher,
Bilroth i Halsted i izvode se kroz standardnu Koherovu inciziju unazad 100 godina.
Poslednjih godina su se pojavile razlicite tehnike minimalno invazivne tireoidektomije, kao
rezultat sveukupnog trenda razvoja minimalno invazivnih hirurskih tehnika. Iako su opisane
brojne varijacije minimalno invazivnog pristupa, ukljucujuci pristupe kroz vrat, pazuh, grudi,
iza uSnih Skoljki, pa ¢ak i kroz usta, najrasprostranjenija tehnika je originalno razvijena od
strane Miccoli-ja i saradnika. Minimalno invazivna video-asistirana tiroidektomija (eng.
minimally invasive video-assisted thyroidectomy - MIVAT) je tehnika koja se razvila
nekoliko godina nakon uvodenja endoskopskog instrumentarijuma u hirurgiju paratiroidenih

7lezda.

Minimalno invazivne tehnike omogucavaju hirurgu da izvodi operaciju kroz manju
inciziju u odnosu na klasi¢nu otvorenu hirurgiju. Moguce prednosti minimalno invazivne
hirurgije su manja incizija 1 manji intenzitet bola. Kako vec¢inu bolesnika sa bolestima Stitaste
Zlezde Cine Zene, prvobitna zamisao koja je dovela do primene MIVAT bio je bolji kozmetski
rezultat (incizija od 15-20 mm). Koji hiruski pristup ¢e zaziveti kao standardni je teSko za
predvideti, obzirom da je minimalno invazivni pristup jo§ uvek u eksperimentalnoj fazi u
mnogim zemljama. U naSoj zemlji je Klinika za grudnu hirurgiju, Instituta za plu¢ne bolesti

Vojvodine jedino mesto gde se takva operacija izvodi u kontinuitetu od 2009 godine.

Operativno vreme je u poceku uvodjenja nove procedure cesto duze, a troSkovi operacije
su Cesto veci. Klasi¢na operacija se danas izvodi kroz manji rez nego ranije, operativno vreme
je kratko, ima nisku stopu komplikacija, diskomfort za pacijenta je minimalan, bolnicki
boravak je kratak, tako da je malo verovatno da ¢e minimalnoinvazivna tireoidektomija
postati standardni pristup u vecini bolnica. Sa ve¢im brojem operisanih bolesnika ocekivano

je da MIVAT omogudi iste rezultate kao i klasi¢na tiroidektomija, uz zna¢ajno manju traumu,



bolji postoperativni tok, kra¢u hospitalizaciju i bolje estetske rezultate. Takode, zbog
ograni¢ene disekcije i manje destrukcije tkiva o¢ekivano je da ovi bolesnici imaju manji
postoperativni bol. Ukoliko bi se utvrdile odgovarajuce indikacije za ovu operaciju, time bi se

dodatno omogucio razvoj individulazacije hirur§kog pristupa svakom pacijentu.

1.1. Nodozna bolest Stitaste Zlezde

Nodozna bolest Stitaste zlezde je najces¢i endokrinoloski poremecaj i1 prisutna je u oko
500 do 600 miliona ljudi Sirom sveta. Cvor u §titastoj Zlezdi (tireoidni nodus) predstavlja
klini¢ki prepoznatljivu ograni¢enu promenu grade Stitaste zlezde i1 ne predstavlja jednu bolest

ve¢ klini¢ko ispoljavanje velikog broja razli¢itih tireoidnih bolesti (1, 2, 3).

1.1.1. Epidemiolo$ki podaci
Tireoidni nodusi su znacajno ¢e$¢i kod Zena u odnosu na muskarce, a njihova inicidencija
se u razli¢itim geografskim regijama sveta znacajno razlikuje. Faktori koji zna¢ajno doprinose
porastu incidencije tireoidnih nodusa su: status joda u populaciji, demografske karakteristike
stanovniSta, postupci u istraZivanju 1 metodama detekcije patoloskog stanja (palpacija,
ultrazvuk, drugi postupci vizuelizacije), kao i postojanje skining programa i ukupni kvalitet

zdravstvene sluzbe (2-6).

Epidemioloske studije su pokazale da je prevalencija palpabilnih tireoidnih nodusa u jod
suficijentnim delovima sveta oko 5% kod zena i 1% kod muskaraca (5, 6). Takode, poznato je

da incidencija tiroidnih nodusa u populaciji raste linearno sa godinama zivota.

U odnosu na metode detekcije, tiroidni nodusi se javljaju u 2-6% slucajeva otkrivenih
palpacijom (5% kod Zena i oko 1% kod muskaraca koji Zive u jod-suficijentnim podrucjima),
a danas vrlo dostupnom ultrasonografskom metodom, se ¢ak u oko 60% stanovni$tva moze
otkriti postojanje nodoznih promena (incidentalomi - slucajno otkrivene nodozne promene)

Sto je i priblizno ucestalosti na autopsiji u oko 8-67% slucajeva opste populacije (7-9).



U jednoj od znacajnjih epidemioloskih studija koja je ukljucila 5234 osobe, starijih od 60
godina, u Framingamu, klinicki prepoznatljivi tiroidni nodusi su bili prisutni u 6,4% zena i
1,5% muskaraca. Prevalencija solitarnog tiroidnog nudusa je bila oko 3%. Ultrasonografskim
pregledom izmedu 20-76% Zena je imalo najmanje jedan tiroidni nodus, a rezultati autopsije

su pokazali postojanje tiroidnog nudusa u ¢ak 50% pacijenata (5, 11).

U Nemackoj, zemlji relativne deficijencije joda, tiroidni nodus ili strumozno uvecanje
Stitaste Zlezde su bili prisutni kod 33% od 96278 radno aktivnih stanovnika, a nodusi ve¢i od
1 cm su nadeni kod 12%, sa trendom rasta ucestalosti sa godinama Zivota. Osim toga, kod
pacijenata kod kojih su palpacijom detektovani solitarni nodusi, naknadnim utrazvu¢nim
pregledom je kod jo§ 20-48% ispitivanih utvrdeno postojanje polinodozno izmenjene $titaste

zlezde (12).

1.1.2. Klinic¢ka slika
Klini¢ke forme nodozne bolesti ukljucuju netoksi¢nu nodoznu strumu, multinodoznu
toksicnu strumu 1 toksi¢ni tiroidni adenom. Naj€eS¢i uzroci benigne tiroidne nodozne bolesti
su koloidni nodus, Hashimoto tiroiditis, koloidna ili hemoragijska cista, folikularni adenom,
subakutni tireoiditis. Netoksi¢na nodozna struma predstavlja klinicki entitet koji je javlja u

odsustvu tiroidne disfunkcije, autoimune tiroidne bolesti, tireoiditisa i tiroidnog maligniteta.

Tiroidni nodusi se unutar tkiva Zlezde mogu pojaviti kao pojedinacni (solitarni) i
viSestruki (multipli). Takode, u odnosu na funkcioni status (dobijen pomocu funkciono
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topografske slike koja prikazuje intenzitet vezivanja radioizotopa
zlezde) mogu biti funkcionalno aktivni ili neaktivni. NajcesS¢e je postojanje solitarnog nodusa
prisutno u $titastoj zlezdi koja nije morfoloski, funkciono, kao ni izmenjenih dimenzija.
Dominantni nodus predstavlja nodus u Stitastoj zlezdi koja je izmenjena sa viSestrukim
nodusima, a koji pokazuje klinicku dominaciju u smislu rasta, dimenzija i osobenosti funkcije

(13). Dominantni nodus ili solitarni nodus je ¢eS¢e mesto karcinoma, u odnosu na nodus u

polinodozno izmenjenoj $titastoj zlezdi (inicidencija maligniteta od 2,7 do 30% i 1,4 do 10%)



(14). Ipak, ukupan rizik od maligniteta u Zledi u kojoj postoji solitarni nodus je
aproksimativno jednak riziku od maligniteta u multinodoznoj Zlezdi, s obzirom na aditivni

rizik svakog nodusa ponaosob (15).

Klini¢ki znacaj tiroidne nodozne bolesti pored estetskih izmena, kao S§to je zadebljanje
vrata, lokalnih kompresivnih sindroma i tiroidne disfunkcije, jeste moguénost razvoja
maligniteta u 5% slucajeva (10). Godis$nja incidencija tiroidnog karcinoma je 1-2 na 100,000
ljudi, sto ¢ini 90% maligniteta endokrinih zlezda, 1% svih maligniteta i 0,5% mortaliteta od
malignih bolesti (2). U odnosu na malignu prirodu tiroidnih nodusa moguéi su primarni
karcinomi (porekla folikularnih ¢éelija-papilarni, folikularni i anaplasti¢ni tiroidni karcinom,
porekla C-¢elije - medularni tiroidni karcinom, kao i limfomi), kao i sekundarni metastatski

karcinomi..

Rezultati populacionih studija (Rochester Epidemiology Project) identifikovali su
pacijente kod kojih je izmedu 2003. i 2006. godine dijagnostikovana nodozna bolest Stitaste
zlezde sa benignom tiroidnom citologijom 1 koji su kompletno pra¢eni do 2014 godine.
Identifikovano je 363 tiroidnih nodusa sa benignom citologijom kod 327 pacijenata nakon
UTI. Pacijenti su bili srednjih godina Zivota, u proseku 53 godina Zivota (SD 17 godina),
predominantno zenskog pola (80%). Medijana veli¢ine nodusa je bila 1,6 cm (interkvantilni
opseg 1,2-2,4); a 26% je imalo najmanje jedan suspektan na malignitet ultrazvucni znak.
Tokom pracenja pacijenata (medijana - 8 godina), 17% pacijenata sa benignim nodusima je
operisana, u 44% slucajeva zbog kompresivnih simptoma. Hirurgija je bila metoda le¢enja
kod mladih pacijenata, kao i kod pacijenata sa veéim nodusima. Kod dva pacijenata je
detektovan folikularni karcinom u nodusu koji je punktiran, i kod 6 pacijenata je detektovan
papilarni karcinom u drugim nodusima. Mortalitet i morbiditet od tiroidnog karcinoma je
relativno redak kod pacijenata sa benignom tiroidnom bolesti (16). Rezultati meta-analize iz
2015. godine koja je analizirala rast nodusa i histopatoloski nalaz tiroidnog karcinoma je

pokazala da je nivo dokaza nizak. Kod pacijenata kod kojih je nodus pokazivao trend rasta



[OR-2,2 (95% CI: 0,26 to 18)] u odnosu na pacijente kod kojih nije uocen rast nodusa [OR-
0,58 (95% CI: 0,26 to 1,3)] odnos $ansi za postojanje tiroidnog karcinoma je bio nizak, §to
dovodi do potrebe za preispitivanjem algoritma u pracenju benigne bolesti Stitaste zlezde i
serijskih ultrasonografskih kontrola (17).

Znacajni anamnesticki ili klinicki podaci koji ukazuju na potencijalnu malignu prirodu
nodusa su: godine zivota (manje od 20 godina ili viSe od 70 godina), porodi¢na anamneza
tiroidnog karcinoma (medularni karcinom ili multipla endokrina neoplazija), predhodno
zraCenje glave i vrata i/ili celog tela (posebno tokom detinstva, sa relativnim rizikom od 8,7 za
1Gy za X zrake ili gama zrake), dimenzije nodusa (nodusi veci od 4 cm rizik od maligniteta je
19,3%), brz rast nodusa, tvrd i ¢vrst nodus, promuklost ili paraliza glasnica, ipsilateralna

cervikalna limfadenopatija i fiksacija nodusa za okolno tkivo (18-22).

1.1.3. Dijagnostika i klinicka slika

Dijagnoza nodozne tiroidne bolesti se postavlja na temelju fizickog pregleda,
laboratorijskih ispitivanja funkcije i tumorskih markera Stitaste Zlezde, aspiracione punkcije
ubodom tankom iglom (UTI) i metoda vizualizacije (scintigrafija, ultrazvuk i ultrazvuc¢na
elastografija, kompjuterizovana tomografija, magnetna rezonanca, pozitron emisiona
tomografija).

Najvazniji dijagnosticki postupci kod tiroidnog nodusa su utvrdivanje strukturne prirode
nodusa, kao i utvrdivanje funkcijske aktivnosti nodusa (23). Osnovni dijagnosticki cilj je
takode, razlikovanje benignih od malignih ¢vorova i, u slucaju maligne bolesti, izbor
odgovarajuceg operativnog i postoperativnog lecenja.

Za utvrdivanje prirode tiroidnog nodusa su korisni podaci iz anamneze (vreme otkrivanja,
bolnost, rast nodusa, promuklost, porodi¢na anamneza, kao i geografsko poreklo pacijenta).
Od posebnog su znaaja podaci o zraCenju celog tela, izlaganju radijaciji u detinjstvu i
adolescenciji, pozitivnoj anamnezi malignih sindroma (Cowden sindrom, familijarna

polipoza, multipla endokrina neoplazija), izrazito brz rast nodusa i pojava promuklosti (24).



U fizikalnom pregledu znaci koji su sugestivni za malignu prirodu nodusa su paraliza
glasnih zica, nepokretnost, pri¢vrséenost limfnih ¢vorova za okolna tkiva, nejasna

ograni¢enost nodusa i fiksiranost nodusa za podlogu (25).

Ultrazvuéni pregled je znaCajan u proceni opasnosti od prirode ¢vora, preciznom
utvrdivanju broja i1 veli¢ine nodusa, oceni limfadenopatije i ultrazvukom vodenog uboda
tankom iglom (UTI) (26). Ultrazvu¢ne karakteristike sugestivne za malignu prirodu nodusa
su: hipoehogenost, nepravilne ivice, mikrokalcifikacije, intranodozna hipervaskularnost i
regionalna limfadenopatija. UdruZenost ovih karakteristika moZe imati veliku verovatnocu
predvidanja maligniteta. Karaktersitike koje govore u prilog benigne prirode nodusa su
potpuno cistiéni nodusi ( < 2% svih nodusa), mikrocisti¢éni nodusi sa preko 50% cisti¢nog

volumena nodusa (99,7% benigne prirode) (27).

Ubod tankom iglom je veoma znacajna metoda u preoperativnoj dijagnostici nodozne
bolesti Stitaste zlezde, a citoloski nalaz dobijen ovom metodom je superioran u odnosu na
klinicke, radionuklidne i ultrazvu¢ne metode. Od uvodena ove metode u dijagnosticke
algoritme znacajno je smanjen broj operacija (broj tiroidektomija je redukovan za 50%), kao i
troSkovi medicinske nege u preko 25% pacijenata. U dijagnostiCkom algoritmu nodozne
bolesti, a u cilju procene od postojanja maligniteta pristupa se ispitivanju nodusa > 10 mm. U
slu¢aju postojanja dodatnih razloga za sumnju na malignitet (porodi¢na ili li¢na anamneza
tireoidnog maligniteta, anamneza zraCenja vrata u detinjstvu i adolescenciji, ultrazvuéne
karakteristike i nodusa, pridruzena limfadenopatija) i evalacija nodusa < 10 mm je klini¢ki
opravdana (3). Rezultati citopatoloskog pregleda UTI svrstavaju u 4 kategorije: benigni,
maligni, sumnjivi (neodreden, folikularna lezija) i neadekvatni. Vrednost citoloskog nalaza
UTTI je znatno umanjena lazno negativnim (oko 5%) i lazno pozitivnim (oko 5%) nalazima, a
u oko 10 do 20% uzorak UTI je neodgovarajuci (1). Ova dijagnosticka procedura ima znacaja
u pracenju klinickih ili ultrazvucnih promena nodusa 1 ponavlja se u slucaju rasta benignog

nodusa, pojave kompresivnih smetnji, degenerativnih promena u nodusu sa krvarenjem,



pojava zapaljenja u nodusu, kao i pojava drugih nodusa koji nisu postojali u vrijeme
prvobitnog ispitivanja. Znacajan rast tiroidnog nodusa je povecanje jedne dimenzije za vise od
5 mm, odnosno povecanje volumena za vise od 15% ili porast najveceg dijametra za najmanje
20%. Tiroidni ¢vorovi sa benignim citopatoloskim nalazom prate se klinickim pregledom 1
ultrazvukom 6-18 meseci nakon prve UTIL Nodusi kod kojih su veli¢ina /volumen nodusa
stabilni, < od 50% promene volumena ili < 20% povecanje najmanje dve dimenzije solidnog
nodusa ili solidnog dela meSovitog nodusa, naredne kontrole su u duzim intervalima od
najmanje 3 godine.

Preporucuje se rutinsko odredivanje serumske koncentracije tireotropina (eng. Thyroid
Stimulating Hormone (TSH)), vaznim §to za determinisanje funkcionalnih osobenosti nodusa,
a potom i Sto je potvrdeno da je on nezavisni faktor rizika za predvidanje maligniteta u
tiroidnom nodusu. U studiji koja je uklju€ila 1500 pacijenata sa tiroidnim nodusima,
prevalencija maligniteta je bila 2,8% kod pacijenata sa serumskim koncentracijama TSH < 0,4
mU/L i 29% kod pacijenata sa serumskom koncentracijom TSH > 55 mU/L (29). Pored
serumskih parametara, kao znacajni markeri koji mogu da unaprede preoperativnu
dijagnostiku morfoloske prirode tiroidnih nodusa su genetski i proteinski markeri (galektin-3).
Ovi markeri su dostupni za komercijalnu upotrebu u refrentnim laboratorijama, ali jo§ uvek
nisu zadiveli u klini¢koj praksi. Rezultati pojedinih studija ukazuju da senzitivnost i
specifiénost pojedinih molekularnih markera jo$ uvek nije dovoljno visoka, kao i da bi
njihova primena mogla biti znac¢ajna kod pacijenata sa neodredenim citoloSkim nalazom UTI
(30). Pored UTI, eclastografija sa odredivanjem Strain-ovog indeksa > 2,905 pruzaju
moguénost usmeravanja preoperativne dijagnostike ka visoko suspektnoj malignoj prirodi
nodusa (31).

Prospektivna, multicentri¢na, opservaciona studija koja je ukljucila 992 pacijenta, koji su
imali 1 do 4 asimptomati¢na, sonografski ili citoloSki benigna tiroidna nodusa (30). Pacijenti

su bili na prvom pregledu od 2006-2008 godine i praceni su do 2013 iz 8 bolnickih refrentnih



centara u Italiji. Rezultati su pokazali da ve¢ina nodusa nije pokazala signifikantan rast tokom
perioda, dok je signifikantan trend rasta nodusa uocen samo kod 15% pacijenata. Rast nodusa
je bio spor, stabilan, ograni¢en u veli¢ini, sa prosec¢nim najveé¢im dijametrom rasta od 4,9 mm
u petogodiSnjem periodu, i koji je bio ograni¢en na dominantni nodus kod pacijenata sa
multinodoznom strumom. Promena u veli¢ini nodusa se pojavila rano, ve¢ na kontroli nakon
godinu dana. Takode, rezultati su ukazali da je najrelevantnija bazalna karakteristika
povezana sa rastom nodusa upravo multinodozna bolest, nodus dijametra 7,5 mm ili vise, |
godine prilikom dijagnoze od 43 ili manje. Rast solitarnog nodusa je znatno redi, i negativno
povezan sa godiama zivota. Medu starijim pacijentima sa multinodoznom strumom i velikim
dominantnim nodusom, visi indeks telesne mase (ITM) je povezan sa rastom nodusa, veza
gojaznosti, insulinske rezistencije §to je ve¢ u pojedinim observacionim studijama uoceno
(32). Prema aktuelnim preporukama (33), ultarsonografski pregled Stitaste zlezde se nakon
inicijalne dijagnoze ponavlja za 6 do 18 meseci, a ako je veli¢ina nodusa stabilna na svakih 3
do 5 godina. Rezultati ove studije govore da nodusi koji su benigni na inicijalnoj UTI ili
manji od 1 cm, kao i ultrasonografski bez suspektnih karakteristika se mogu kontrolisati sa
drugim ultrasonografskim pregledom nakon godinu dana (rani follow up) i u odsustvu
promena nakon 5 godina (dugotrajni follow up). Ove preporuke su primenjive kod 85%
pacijenata kod kojih je progresija bolesti niska. Pazljiviji pristup se predlaze kod pacijenata
koji su mladi, ili kod starijih pacijenata koji su prekomerno uhranjeni sa multinodoznom

strumom, kao i nodusima ve¢im dimenzija.

1.1.4. Indikacija za hirurs§ko le¢enje nodozne bolesti stitaste Zlezde
Pacijenti kod kojih je citoloskim pregledom UTI tiroidnog nodusa utvrdena postojanje
malignih ¢elija ili je postavljena sumnja na folikularnu i oksifilnu leziju upucuje se na
operativno leCenje. Kao maligni, najéesée se dobiva nalaz papilarne neoplazme, znatno rede
nalaz medularnog tireoidnog karcinoma, anaplasticnog karcinoma, limfoma ili metastaze

drugog tumora u Stitastu zlezdu. Takode, postojanje neodredenog citoloskog nalaza je



indikacija za operativno lecenje (u uzorku dobivenom punkcijom ne moze odrediti odnos
prema krvnom sudu ili prema kapsuli, nije mogucée citoloskim pregledom napraviti razliku

izmedu folikularnog karcinoma i folikularnog adenoma).

U indikacije za operativno leCenje ubrajaju se i stanja kada tiroidni nodus pokazuje
znatne promene zapremine ili ultrazvucnih karakteristika pored benignog nalaza UTI,
odnosno kada su kod pacijenta kod koga dijagnostickim metodama nije utvrdena maligna
priroda tiroidnog nodusa, a prisutni su slede¢i simptomi: poremecaj disanja i izrazito
skrac¢enje udaha, jaka promuklost, poremecaj gutanja, osecaj pritiska i izrazenog stezanja u
grlu, bol u tireoidnoj lozi, nagli rast otoka u tireoidnoj lozi, nesigurnost i nezadovoljstvo

pacijenta zbog promene na vratu koja naruzuje izgled (1, 33).

1.2. Hirursko lecenje nodozne bolesti Stitaste Zlezde

1.2.1. HirurS§ka anatomija Stitaste Zlezde

Stitasta zlezda je endokrini organ, &iji su desni i levi lobus medusobno spojeni trakom
istmi¢nog zlezdanog tkiva koji pokriva anterolateralni deo gornjih trahealnih prstenova (od 11
do IV) i larinksa. Lobusi se pojedin¢no nalaze u prostoru izmedu traheje i ezofagusa
medijalno, karotidne loZze pozadi, i sternokleidomastoidnog, sternohioidnog i sternotiroidnog
transverzalno tokom tiroidektomije (radi bezbednog pristupa krvnim sudovima gornjeg pola),
to treba uciniti visoko u nivou krikoidne hrskavice, §to obezbeduje prezervaciju njihovog
motornog nerva (ansa nervi hypoglossi). Klinicki, nema funkcionalnih posledica zbog

presecanja ovih misica (34, 35).



Slika 1. Anatomija Stitaste Zlezde
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1.2.1.1. Omotacii veze Stitaste Zlezde

Stitasta Zlezda je obavijena spolja fascijalnim omota¢em (duboki list srednje fascije
vrata), ispod njega je tanka fibrozna kapsula (tunica propria), koja je intimno srasla sa
zlezdanim tkivom. Prostor izmedu Prostor izmedu fascijalnog omotaca i tunike proprije, U
kome se nalazi rastresito vezivno tkivo, predstavlja anatomski plan kroz koji se preparise
lobus (36). Stitasta zlezda je lako priévriéena za okolne strukture, promene u fiksaciji mogu
pobuditi sumnju na postojanje patoloskih promena. Normalno, Stitasta zlezda je vezana za
okolne strukture suspenzornim ligamentomima, prednjim i zadnjim. Prednji suspenzorni
ligamenti fiksiraju medijalnu ivicu gornjeg pola i gornju ivicu istmusa za krikoidnu hrskavicu.
Potrebno ih je preseéi radi pristupa krikotiroidnm prostoru, $to je znacajno za pristup krvnim
sudovima gornjeg pola. Zadnji suspenzorni ligament ili Berry-jev ligament predstavlja traku

vezivnog tkiva koja spaja unutrasnju stranu gornjeg dela lobusa Stitaste zlezde sa prva dva
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trahealna prstena i zadnjebocnom stranom krikoidne hrskavice. Ispod ovog ligamenta prolazi
donji laringealni Zivac (n. recurrens) na svom putu prema larinksu, koji u 25% slucajeva (37)
prolazi i kroz ligament, i ovde je mogucnost operativne lezije vrlo velika, te je izuzetno
znadajan sa stanovista hirurske anatomije. Cesto se ispod ligamenta nalazi deo tkiva Stitaste
zlezde (Zuckercandl-ov procesus), zbog ¢ega je operativna ekstirpacija oteZzana. Ako imamo u
vidu da po donjoj ivici ovog ligamenta prolazi i donja laringealna arterija i da se na toj visini
donji laringealni zivac ¢esto grana, onda je jasno zasto ovaj predeo predstavlja visokorizicnu

zonu za leziju donjeg laringealnog zivca.

1.2.1.2. Arterijska vaskularizacija
Vaskularizacija Stitaste Zlezde je veoma dobra 1 potice od gornje i donje tiroidne arterije.
U 10% slucajeva prisutna je i najdonja tiroidna arterija (a. thyroidea ima) koja se odvaja od

luka aorte, ili trunkusa brahiocefalikusa, i penje se ka stitastoj zlezdi ispred traheje.

Slika 2. Arterijska vaskularizacija
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1.2.1.3. Gornja tiroidna arterija (a. thyroidea superior)

Gornja tiroidna arterija je prva grana spoljne karotidne arterije (a. carotis externa) od koje
se odvaja u nivou hioidne kosti neposredno iznad tiroidne hrskavice. Nakon odvajanja njene
bo¢ne grane gornje laringealne arterije (a. laryngea superior), ona se spusta napred i nanize
ispod sternotiroidnog misica na povrSinu donjeg konstriktora Zdrela, a pored tireohioidnog
miSica, | prilazi prednje-gornjoj strani gornjeg pola lobusa Stitaste Zlezde, gde se deli na tri
zavrSne grane: zadnju, spoljasnju i. prednju. Od zadnje grane gornje tiroidne arterije, ili njene
anastomoze sa ushodnom granom donje tiroidne arterije, odvaja se paratiroidna arterija za

gornju paratiroidnu zlezdu

1.2.1.4. Donja tiroidna arterija (a. thyroideae inferior)

Donja tiroidna arterija nastaje ra¢vanjem tireocervikalnog stabla (truncus
prednjeg skalenskog misSic¢a. Penje se spoljnom stranom zajednicke karotidne arterije preko
prednjeg skalenskog misi¢a do karotidne kvrge (tuberculum caroticum), u nivou krikoidne
hrskavice naglo menja pravac, postaje horizontalna, skrec¢e unutra i nadole ispred ki¢mene
arterije (a. vertebralis), a ispod zajednicke karotidne arterije. Horizontalni deo gradi vijugu u
obliku poloZzenog slova S, lezi na pretkicmenoj fasciji 1 ukr§ta prednju stranu vratnog
simpatikusa, koji se na ovom mestu moze lako povrediti. Donja tiroidna arterija se iza donjeg
pola ili granice srednje i donje tre¢ine, na otprilike 1 cm od lobusa Stitaste zlezde, deli na tri
zavr$ne grane: zadnju (ushodnu), donju i unutrasnju (srednju). Zadnja (ushodna) grana ove
arterije pruza se zadnjom stranom lobusa 1 anastomozira se zadnjom granom gornje tiroidne
arterije. Od zavr$nih grana, a ponekad i samog stabla donje tiroidne arterije, odvaja se arterija
za donju paratiroidnu zlezdu. Identifikacijom stabla donje tiroidne arterije 1 pazljivim
ligiranjem njenih grana Sto blize kapsuli, smanjuje se moguénost devaskularizacije donje

paratiroidne Zlezde.
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1.2.1.5. Gornji laringealni Zivac (n. laryngeus superior)

Gornji grkljanski zivac (n. laryngeus superior) u zavr$snom delu daje spoljnu granu (r.
externus), koja je motorni nerv krikotiroidnog misi¢a. Ovaj misi¢ je indirektni zateza¢ glasne
Zice, §to omogucava stvaranje visokih tonova. Povreda ovog zivca, pogotovu obostrana, lako
se moze prevideti na postoperativnoj laringoskopiji. U 6-18% slucajeva spoljna grana gornjeg
grkljanskog zivca pruza se zajedno ili ukr§ta sa gornjom tiroidnom arterijom ili njenim
granama i tada je prilikom ligiranja gornje tiroidne arterije izloZena riziku povrede. I pored
toga, rutinska identifikacija ovog nerva tokom tiroidektomije se ne savetuje (37). U stvari, U
20% slucajeva nerv se ne nalazi oko gornjeg pola Stitaste zlezde u hirurski pristupacnoj regiji,
te se ne moze identifikovati bez preparisanja kroz vlakna donjeg konstriktora farinksa.
Presecanjem prednjeg suspenzornog ligamenta se otvara krikotiroidni prostor. Pristup kroz
ovaj prostor smanjuje rizik od povrede gornjeg grkljanskog zivca i/ili njegove spoljne grane,
pogotovu ako se preparisanje vrSi od medijalne ka lateralnoj strani, §to se obezbeduje
trakcijom gornjeg pola lobusa Stitaste Zlezde naniZe 1 spolja. Na ovaj nacin moguce je uociti
nerv kako prolazi, vise ili manje, popre¢no izmedu krvnih sudova gornjeg pola a iznad
gornjeg pola lobusa, medijalno od donjeg konstriktora farinksa i krikotiroidnog misica a ispod
sternotiroidnog misi¢a. Grane gornje tiroidne arterije treba ligirati $to je moguce nize, §to
blize kapsuli Stitaste Zlezde. Navedene anatomske strukture cine tzv. sternotiroidno-

laringealni trougao.

Elektrokoagulacija grancica gornje tiroidne arterije za donji konstriktor farinksa i
krikotiroidni mi$i¢ takode moZze dovesti do povrede nerva s obzirom na to da se on pruza
ispod njih. Tehniku lobektomije, koja zapocinje preparisanjem gornjeg pola lobusa Stitaste

Zlezde, uveo je Halsted, a usavrsili Coller, Boyden i Thomson (34).

1.2.1.6. Povratni laringealni Zivac (n. laryngeus recurrens)
Povratni laringealni zivac (n. laryngeus recurrens) koji inerviSe sve unutrasnje misice

larinksa je u bliskom odnosu sa donjom tiroidnom arterijom. Povreda ovog nerva, ili u slu¢aju
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grananja povreda njegove motorne grane, dovodi do paralize glasnice na ipsilateralnoj strani.
Anatomske varijacije n. recurrensa su brojne, posebno kada je Stitasta Zlezda patoloski
izmenjena. Izuzetno je vazno da hirurg utvrdi tacku ukrsStanja n. recurrensa i donje tiroidne
arterije, tj. tacku neurovaskularne intersekcije (37), ¢ime obezbeduje nizak procenat

postoperativne paralize n. recurrensa.

Levi rekurentni nerv se penje prema larinksu kroz traheoezofagealni Zleb ili neSto
lateralnije, prednjom stranom jednjaka, najcesce iza stabla donje tiroidne arterije, ponekad
izmedu, a rede, 1 ispred njenih zavr$nih grana. Desni rekurentni nerv je mnogo vise zakoSen,
tako da je u kaudalnom delu lateralno od traheje za jedan ili viSe centimetara. Retko prolazi
iza stabla donje tiroidne arterije ve¢ mnogo ¢eS¢e izmedu njenih grana. Opisane su nebrojene
varijacije ovog zivca. Nerv se retko grana u nivou ispod donje tiroidne arterije, a ukoliko
grananje postoji, samo je jedna grana motorna. Hirurg mora da ima na umu ovu moguénost, i
da svaku granu n. recurrensa smatra motornom. PoSto prode donju tiroidnu arteriju, nerv
nastavlja svoj put nagore i medijalno prema zadnje lateralnoj strani srednje treine lobusa i
blizu je kapsule lobusa. Ponekad n. recurrens moZe da u ovoj zoni prolazi kroz tkivo Stitaste
Zlezde, §to mozZe biti uslovljeno ili patoloskim procesom ili rede normalnom anatomskom
varijacijom. U nivou gornja dva trahealna prstena nerv prolazi kroz zadnji deo Berry-jevog
ligamenta koji se pruza pozadi iza n. recurrensa i vezuje lobus za ezofagus. Pre ulaska u
larinks, n. recurrens se obi¢no grana za krikotiroidnog misi¢a. Donja laringealna arterija prati
nerv, na mestu Berry-jevog ligamenta arterija je obi¢no pozadi n. recurrensa i daje malu granu
koja ga ukr$ta sa unutraSnje strane pre ulaska u lobus Stitaste zlezde. Nerv je u ovom predelu
najizlozeniji povredi i zato kontrolu hemostaze krvnih sudova ne treba uspostaviti bez
njegove prethodne identifikacije. Medijalna mobilizacija lobusa, ma koliko neophodna za
identifikaciju donje tiroidne arterije, moze sa druge strane da ugrozi n. recurrens. Ovim
manevrom ,,zateze” se stablo donje tiroidne arterije, njene grane i Berry-jev ligament i
posledica je ,,istezanje” i1 dislociranje n. recurrensa napred ka lateralnoj strani traheje. Zadnja
vlakna Berry-jevog ligamenta pritiskaju n.recurrens prema lateralnoj strani trahealnih
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prstenova, §to otezava preparisanje. Mobilizacija lobusa nagore, posle oslobadanja donjeg
pola, omogucava nezniji pristup identifikaciji i preparisanju nerva do njegovog ulaska u
larinks na nivou krikoidne hrskavice (38).

U retkim slucajevima (0,63%), desni donji laringealni Zivac nema rekurentni tok . Na
levoj strani ova anomalija je vrlo retka, javlja se u 0,04% slucajeva. Po pravilu, poreklo
nerekurentnog laringealnog nerva je cervikalno. Zavisno od nivoa nastanka, nerv se pruza
manje-vise nadole duz n.vagus-a i u manjoj ili ve¢oj meri preko jugulokarotidnog Zleba, pri
¢emu zavija nadole. Uvek prolazi ispod zajednicke karotidne arterije. U jednoj trecini, on je u
bliskom kontaktu sa stablom ili granama donje tiroidne arterije i ulazi u larinks na
uobicajenom nivou. Nerekurentni donji laringealni zivac nastaje zbog vaskularne anomalije u
toku embrionalnog razvoja luka aorte, gde se desna potklju¢na arterija direktno odvaja iz luka
aorte. Pojava na levoj strani udruzena je sa desnim lukom aorte 1 visceralnim situs inversus-
om. Postoji i retka varijanta nerekurentnog donjeg laringealnog Zivca, zajedno sa
ipsilateralnim rekurentnim nervom bez istovremene anomalije u razvoju krvnih sudova.
Ukoliko za vreme totalne lobektomije nerv nije naden na uobi¢ajenom mestu, pre njegovog
ukrStanja sa donjom tiroidnom arterijom, potrebno je imati na umu mogucnost da je
nerekurentan i potraZiti ga poprecno, lateralno prema karotidnoj loZi i medijalno prema lobusu
tiroideje, jer nerv u tom slucaju povezuje ove dve strukture. U slucaju velike retrosternalne
strume, posebno u zadnjem medijastinumu, ili ekstratiroidnog Sirenja karcinoma tiroideje,
nerv je teSko prepoznati s obzirom na to da tada nije moguce preparisati ispod donje tiroidne
arterije, ve¢ ga treba potraziti vise proksimalno na mestu gde ulazi u larinks u nivou krikoidne
hrskavice i potom ga preparisati nadole. Ovakav pristup zahteva prethodnu mobilizaciju
zlezde ligiranjem vaskularne peteljke gornjeg pola ili medijalnu mobilizaciju lobusa po

presecanju istmusa.

~15 ~



1.2.1.7. Vene Stitaste Zlezde

Venska drenaza Stitaste zlezde ima mnogo c¢eS€e varijacije nego njena arterijska
vaskularizacjai. U tkivu Stiaste Zlezde vene su relativno malih dimenzija, usmerene su prema
povrsini gde neposredno ispod anatomske kapsule formiraju vrlo bogat splet koji Stitastoj
zlezdi daje karakteristiCan izgled. U patoloSki izmenjenoj Stitastoj zlezdi kapsularne vene
mogu biti izuzetno velikih dimenzija. Prema tome, krvavljenje iz kapsularnih krvnih sudova
moze biti znatno. Drenaza kapsularne venske mreze odvija se preko tri venska stabla. Gornje
tiroidne vene se direktno ili indirektno (preko truncusa thyreolinguofacialis-a) ulivaju u venu
jugularis internu neposredno ispred i lateralno od gornje tiroidne arterije. Lateralne ili srednje
vene znacajno variraju u broju. Polaze od anterolateralne ivice lobusa, relativno su kratke i
mogu biti veéeg promera, ulivaju se direktno u jugularnu venu. Njihova identifikacija je
znacajna zbog toga $to se mogu pogresno zameniti za kapsularne vene, a njihovo cepanje je
najcesce na samom uséu u unutrasnju jugularnu venu i dogada se u sluc¢aju mobilizacije
lobusa bez prethodnog ligiranja ovih vena. Potrebno ih je zato identifi kovati i podvezati posle
pazljive lateralne retrakcije zajednicke karotidne arterije a pre medijalne mobilizacije lobusa.
Donije tiroidne vene polaze sa donjeg pola i istmusa preko nekoliko stabala, ¢esto formirajuci
splet. Ulivaju se u unutra$nju jugularnu venu, a ponekad, kada se spajaju u zajednicko stablo
(v. thyroidea impar), u venu anonimu. Pre podvezivanja najlateralnijih donjih tiroidnih vena
potrebno je identifi kovati rekurentni zZivac, S obzirom, da moze biti zamenjen pogresno za

venu (35, 36).
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Slika 3. Venski krvni sudovi i nervi
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1.2.1.8. Limfna drenaZa Stitaste lezde
Limfna drenaza Stitaste zlezde je veoma razvijena i pruza se prakti¢no u svim pravcima
(16, 17). Folikuli stitaste zlezde su obavijeni intraglandularnim limfnim kapilarima. Postoji
obilje intraglandularnih limfnih veza §to omogucava limfnu drenaZzu iz jednog u drugi lobus
preko kompleksa intratiroidnih i perikapsularnih nodusa, ¢ime se objasnjava intraglandularna

diseminacija karcinoma Stitaste zlezde (34).

Glavni limfni sudovi imaju eferentan tok i prate grancice tiroidnih arterija i vena u tri
glavna pravca: nagore, lateralno i nadole. Gornja oblast tiroidne Zlezde se drenira duz gornjih
tiroidnih sudova u gornje jugularne noduse. Limfni sudovi iz istmusa upuceni su ka
prelaringealnim ili Delfijskim nodusima, koji su u vezi s gornjim jugularnim nodusima.
Lateralni limfni sudovi prate medijalnu tiroidnu venu do srednjih i donjih jugularnih nodusa.
Limfna drenaza iz donjih delova pruza se ka pretrahealnim 1 paratrahealnim nodusima 1 lancu
donjih jugularnih nodusa. Veze s prednjim medijastinalnim i retrofaringealnim nodusima su
Ceste, dok je drenaza u submandibularne i suprahioidne noduse reda. Preko perikapsularnih,
pretrahealnih i prelaringealnih nodusa moguca je kontralateralna drenaza (35). Primarnu zonu

limfne drenaze ¢ini paraglandularni prostor ili srednji ili visceralni odeljak vrata (VI i VII
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grupa limfnih nodusa). Drugu ili sekundarnu zonu limfne drenaZe €ini lateralni region vrata

(11, 11, IV 1 V grupa limfnih nodusa). Veza izmedu ove dve zone je karotidna loza.

U visceralnom odeljku nalaze se dve grupe limfnih nodusa: prelaringealni i pretrahealni
limfni nodusi i paratraheoezofagealna grupa limfnih nodusa. Prelaringealni limfni sudovi leze
ispred 1 iznad istmusa i spajaju se gore i lateralno sa limfnim sudovima gornjeg pola Stitaste
Zlezde i prate krvne sudove vaskularne peteljke gornjeg pola, a zatim dreniraju u lateralne
noduse vrata. Pretrahealni limfni sudovi leze ispod istmusa i spajaju se kaudalno sa limfnim
sudovima prednjeg gornjeg medijastinuma. Prednja granica visceralnog odeljka je zadnja
povrsina pretiroidnih miSica, ali ponekada se metastaze u nodusima mogu naéi sasvim napred
u srednjoj liniji posebno neposredno iznad istmusa (Delfijski limfni nodusi).
Paratraheoezofagealni limfni sudovi leZze duz lateralne i zadnje strane Stitaste zlezde 1 pruzaju
se duz rekurentnih laringealnih nerava. Lateralno su u vezi sa limfnim sudovima
supraklavikularnog trougla a pozadi sa onima okolo i iza traheje, larinksa, farinksa i
ezofagusa. Limfna drenaza istmusa je usmerena nanize, U medijastinalne noduse, i navise u
paralaringealne noduse. Normalni tok limfne drenaze je iz centralnih i donjih delova lobusa
ka traheoezofagealnim nodusima. Jedino se limfna drenaza gornjih polova lobusa odvija

neposredno u lateralne limfne noduse (36).

1.3. Hirurske tehnike

1.3.1. Istorijat
Tireoidna hirurgija se izvodila jo§ u anticko vreme. Prvi pisani trag o uspesnom
izvodjenju tireoidektomije (bez eksangvinacije) je iz X veka koju je Cuveni hirurg tog doba
Abul Kasim opisao u svom hirurS§kom tomu Al Tasrif, 952 godine nove ere. (39). Uprvom
veku nove ere Celsus je u Rimskoj enciklopediji napisao da je izvodjenje takve operacije
neprihvatljivo opasno. Albukasis, hirurg iz Kordobe je u Xl veku takodje opisao
tireoidektomiju. Tehnicka unapredjenja tiroidne hirurgi se nisu desila sve do XIX veka.

Smrtnost toreiodektomije je bila ogromna ¢ak i za srednjevekovne standarde $to je rezultiralo
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zabranom izvodjenja tireoidne hirurgije od strane Francuske medicinske akademije 1850.
Tiroidna hirurgija je svoj skokovit razvoj zapocela u drugoj polovini XIX veka. Tome je
doprinelo i otkrice etarske anestezije 1846, antisepse 1867 i efikasnog arterijskog forcepsa
1870. Ova otkrica su omogucila izvodjenje bezbedne operacije bez zurbe (40). Velikane
tireoidne hirurgije ¢ine: Theodor Billroth (1829-1894), Theodor Kocher (1841-1917), William
Halsted (1852-1922), Charles Charles Mayo (1863-1939), Georg Crile (1864-1943), Frank
Lahey (1880-1953) i Thomas Dunhill (1876-1957). Svi oni su doprineli da tireoidna hirurgija
postane bezbednija i1 efikasnija. Medutim ipak Slika 4. Emil Theodor Kocher (1841-1917)
se Kocher naziva ocem tireoidne hirurgije i on
je prvi hirurg koji je dobio Nobelovu nagradu
1909 za svoj zivotni hirurSki rad i istrazivanje
na razumevanju oboljenja Stitaste zlezde (41).
Pre ere antibiotika termalna koagulacija je
bila Siroko rasprostranjena kao metoda
tretiranja rana. Komad metala je zagrevan u
vatri a potom prislanjan na ranu. Ekstremni

porast temperature je dovodio do kauterizacije

rane, S§to je rezultiralo dezinfekcijom 1

kontrolom krvarenja. Ti kauteri su bili razli¢itih oblika i veli¢ine u zavisnosti od vrste rane 1
nacina aplikacije. Egipéani su 3000 godine pre nove ere koristili ovu metodu za tretiranje
tumora i kontrolu krvarenja kod povreda. (42) Hipokrat je oko 500 godine pre nove ere
favorizovao tretman toplotnom kauterizacijom za razlicite lezije.

Prvi oblik elektri¢ne energije koji je koriSten u medicini je jednosmerna struja. Sredinom
XIX veka Becquerel je jednosmernom strujom zagrevao instrumente, koje je potom koristio
na tkivu u formi kautera. Moderna elektrohirurgija poCinje pocetkom XX veka kade je Alex

d'Arsonval demonstrirao da odredjena jacina jednosmerne struje moze da zagreje zivo tkivo

~19 ~



bez bolne miSi¢ne i nervne stimulacije(43). Krajem dvadesetih godina XX veka Harvardski
fizicar William Bovie je napravio prvu komercijalnu masinu sposobnu za secenje i
koagulaciju ljudskog tkiva (slika). Neurohirurg iz Bostona dr Harvey Cushing je
popularizovao ovaj instrument koriste¢i ga za izvodjenje hirurskih procedura koje su se do
tada smatrale nemogu¢im (44). Tokom cedrdesetih godina je neurohirurg James Greenwod
uveo bipolarnu tehnologiju, koju je neurohirurg Leonard Malis usavr$io da bipolarnog
uredjaja koji danas poznajemo. Razvoj monopolarnih i bipolarnih uredjaja se nastavlja do
danas$njih dana i dalje traje.

Tokom Sezdesetih godina proslog veka je pocela upotreba ultrazvucne energije u
tretiranju Menierove bolesti (presecanje vestibularnog Zivca, koje je danas napusteno).
Krajem osamdesetih je Tom Davidson je poceo razoj ultrazvucnog skalpela da bi njegov
saradnik  Joseph ~ Amaral  sredinom
devedesetih objavio prvu eksperimentalnu Slika 5. Ulirazvucne makaze
studiju na preko 200 pacijenata kojima je
uradjena  holecistektomija  ultrazvu¢nom
disekcijom, koja se pokazala kao sigurna i ‘—:A:\
sa ograni¢enom koli¢inom termalnog Sirenja //ﬂ O
na okolna tkiva (45).

Ultrazvuéni noz koristt mehanicke
vibracije za istovremeno koagulaciju i
rezanje takiva. Ultrazvucni noZ se sastoji od generatora koji stvara akusti¢ni talas frekvencije
55000 Hz, koji se prenosi na aktivni reza¢ koji harmoni¢no vibrira na istoj frekvenciji. Tako
preneseni ultrazvuéni talasi dovode do kavitacijske fragmentacije i rezanja tkiva, za razliku od
elekri¢ne ili toplotne koagulacije kod konvencionalnih instrumenata. Nadalje, pri radu s
ultrazvuénim nozem stvara se manje toplotne energije (do 80 ° C), §to smanjuje toplotno

oStecenje okolnog tkiva.
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Moguénost istovremenog rezanja i koagulacije znacajno skracuje vrijeme potrebno za
operaciju Stitne Zzlijezde. Ultrazvuénim noZzem moze se uciniti hemostaza krvnih sudova
promera do 3 mm. lako su istrazivanja pokazala da se upotrebom ovog instrumenta oStec¢uje
dvostruko manja povrsina okolnog zdravog tkiva u poredenju sa elektrokauterom ili laserom,
za sigurno ocuvanje rekurentnog laringealnog zZivca preporuka je da aktivna rezna povrSina
mora biti udaljena bar 5 mm. Upotreba ultrazvucnog noza u hirurgiji Stitaste Zzlezde
omogucuje izvodenje zahvata kroz manji rez na vratu, te pouzdanu hemostazu nakon koje nije

potrebno postavljenje drenaze.

1.3.2. Klasicne hirurske tehnike operacije Stitaste Zlezde
U klasicne hirurske tehnike operacije Stitaste Zlezde spadaju totalna tireoidektmija,
lobektomija, lobektomija sa delimi¢nom ili subtotalnom resekcijom drugog reznja,

istmektomija 1 enukleacija ¢vora.

Totalna tiroidektomija je odstranjenje cele Stitaste zlezde. Istorijski gledano, rizik koji je
povezan sa velikom hirurgijom kao Sto je totalna tiroidektomija, za leCenje bolesti Stitaste
zlezde, kao 1 potreba za supstitucionom terapijom udaljavaju hirurge od izvodenja ove
procedure. lako postoje kontraverze, ova tehnika se i dalje Cesto izvodi i indikacije za njeno
izvodenje su karcinom, toksicna i netoksi¢na multinodozna struma (benigne patoloSke
promene ako su proSirene u oba reznja, a makroskopski tokom operacije ne vidi zdravo tkivo
Stitaste zlezde, ¢iji deo bi se mogao sacuvati) i Grejvsova bolest. Skoro totalna tiroidektomija
podrazumeva zaostatak samo minimalnog dela Zlezde uz prilezu¢i rekurentni Zivac. Nakon
tireoidektomije, pacijenti zahtevaju dozivotnu supstitucionu hormonsku terapiju. Totalna
tiroidektomija je bezbedna 1 pracenja je sa niskom stopom invaliditeta. Stopa komplikacija u
vidu paralize rekurentnog nerva i hipoparatiroidizma je slicna medu hirurskim odeljenjima
specijalizovanim za ovu oblast. Takode, totalna tiroidektomija je optimalna procedura kada je
hirursko le¢enje indikovano, za Grejvsovu bolest i multinodoznu strumu, s obzirom da totalna

tiroidketomija ima prednosti trajnog izleCenja, bez moguénosti recidiva bolesti (48-51)
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Pojedini autori daju prednosti totalnoj tiroidektmiji i u leCenju benigne nodozne bolesti,
toksi¢ne 1 netoksicne multinodozne strume, posebno kada bolest postoji u oba reznja.
Prednosti ove tehnike su u ovim slu¢ajevima su promptno oslobadanje simptoma, mogucnost
definitivne histoloSke dijagnoze, posebno kada je klinicki suspektan malignitet (rizik u 5-
10%), kao i izostanak rizika za rekurentnu bolest. Sa druge strane, subtotalna tiroidektomija i
lobektomija ostavljaju mogunost za rekurentnu bolest (u nekim slucajevima 23%-45%), §to
otezava potrebu medikamentoznu terapiju i ponavljaju hirurgiju (52). Takode, subtotalna
tiroidektmija ili lobektomija nose rizik od postoperativnih komplikacija. Pojedini autori isti¢u
da je rizik od postoperativnih komplikacija slican i kod totalne i kod subtotalne
tiroidektomije, ali i da je rizik od ponovljene hirurgije zbog rekurentne bolesti i do 20 puta

veci pri izvodenju subtotalne tiroidektomije (53-56).

Lobektomija je najceS¢e je izvodjena operacija Stitaste Zlezde i smatra se osnovnom
operacijom Stitaste zlezde. Podrazumeva hirur§ko odstranjenje samo jednog reznja, a tehnicki
se opisuje kao unilateralna disekcija Zlezde. Za razliku od totalne tireoidektomije, preparise se
samo rezanj sa jedne strane, istmus se podvezuje i preseca, te se taj rezanj i odstrani. Uz
adekvatnu identifikaciju 1 o€uvanje rekurentnog nerva i paratireoidnih zlezdi, njome se reSava
ve¢ina benignih patoloSkih promena u hirurgiju Stitaste Zlezde. Ne zahteva supstitucionu
hormonsku terapiju i hirur§ke komplikacije su svedene na minimum. Sa druge strane, time je
onemogucena postoperativna radiojodna ablacija, kao 1 primena “body scana” i serumskog

tireoglobulina u ranom otkrivanju recidiva kod karcinoma.

lako je lobektomija moguca alternativa za totalnu tiroidektomiju kod nisko rizicnog
papilarnog tiroidnog karcinoma (1-4 cm), ona je povezana sa visokim rizikom od rekurentne
bolesti i potrebom za kompletiraju¢om totalnom tiroidektomijom nakon otkrivanja prethodno
neprepoznatih histoloskih karakeristika visokog rizika. Nedavno su objavljeni rezultati studije
iz 2016. godine koja je pratila isplativnost (eng. cost-effectiveness) lobektomije vs. totalne

tiroidektomije u kohorti Zzena srednjih godina Zivota sa papilarnim karcinomom (2,5 cm)
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nakon 25 godina (58). Ova studija je zakljucila da uprkos visokom lokoregionalnom riziku od
rekurentne bolesti i ¢injenicom da je skoro polovina pacijenata imala kompletirajucu totalnu
tiroidektomiju zbog predhodno neprepoznatnih histoloskih karakeristika visokog rizika,
inicijalna lobektomija je bla isplatljivija u odnosu na inicijalnu totalnu tiroidektomiju za
bolesnice za papilarnim karcinomom (1-4 cm) bez predhodno neprepoznatih histoloskih
karaketeristika visikog rizika (koji su ukljucivali agresivnu histologiju, mikroskopsku
ekstratiroidnu ektenziju, limfovaskularnu invaziju, pozitivne resekcione margine, nodalne

metastaze > 5 mm, | multifokalnost).

Lobektomija sa delimi¢nom ili subtotalnom resekcijom drugog reznja oznacava
odstranjenje jednog celog i manjeg ili veceg dela drugog reznja. Indikovana je kod bolesnika
sa benignim patoloSkim promenama u oba reZnja. Sacuva se deo reznja u kojem se
intraoperativno makroskopski otkrije vise zdravog tkiva Stitate Zlezde. Takode, retko je
indikovana operacija kojom se odstranjuje istmus, a Cuvaju oba reznja Stitaste zlezde.
Indikovana je samo kod bolesnika s benignim ¢vorom u istmusu uz uredan preoperativni i

intraoperativni nalaz oba reZnja.

Enukleacija ¢vora je danas prakticno napustena kao procedura zbog potencijalnog
zaostajanja patoloSki izmenjenog tkiva u zlezdi. Zahvat je nekada indikovan u slu¢aju manjih

toksi¢nih adenoma koji nisu zahvatili ve¢i dio volumena reznja Stitaste zlezde (59).

1.3.3. Endoskopske hirurske tehnike operacije Stitaste Zlezde
Od momenta kada je uvedena mininalno invazivna hirurgija Stitaste zlezde zaZivele su
razli¢ite minimalno invazivne procedure. Nema formalne definicije minimalno invazivne
tiroidne hirurgije i primarno je definisana smanjenjem duZzine incizije. MoZe se postici
modifikacijom tradicionalnih hirurSkih tehnika ili upotrebom endoskopa. Ovde se jos ubrajaju
1 tehnike koje ne ostavljaju oziljak na vratu - ,,scarless* tehnike. U ovu grupu se svrstavaju i

tehnike koje nisu zapravo minimalno invazivne zbog velikog disekcionog plana i duzeg
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trajanja operacije. Danas jo§ uvek postoje nedoumice S$ta se smatra zaista minimalno

invazivnom operacijom §titaste zlezde.

Prate¢i ohrabruju¢e rezultate abdominalne laparoskopske hirurgije uradene su
endoskopske operacije, paratireoidektomije i tireoidektomije, sa multiplim plasmanom
troakara i insuflacijom ugljen dioksida u vrat (60, 61). Prva endoskoposka procedura koja je
uvedena u cilju smanjenja hirurS§ke invazivnosti u regiji vrata bila je videoasistirana
paratireoidektomija, kako je paratiroidni adenom idealna indikacija za minimalni hirurski
pristup obzirom na malu veli€inu 1 benignu prirodu tumora. Upravo prvu endoskopsku
operaciju na vratu je uradio Gagner 1996. zbog operacije paratiroidne zlezde, 15 godina
nakon S§to su hirurzi drugih specijalnosti otkrili prednosti endoskopskih tehnika u telesnim
Supljinama. Prva potpuna endoskopska tiroidektomija je izvedena godinu dana kasnije i izveo
je Huscher sa kolegama u Italiji, 1997. godine (61). Relativno odlaganje uvodena enokopske
hirurgije u vratu se moze objasniti suzenim operativnim poljem i brojnim vitalnim
strukturama u ovoj anatomskoj regiji. Takode, ¢injanica je da nema jasno prihvacenih benefita
u poredenju sa klasni¢nim pristupom, osim potencijalno boljeg estetskog rezultata zbog
manjih incizija. Henri 1 ostali su definisali endoskopsku tiroidektomiju kao hirurSku tehniku
gde se disekcija Stitaste Zlezde izvodi potpuno uz upotrebu endoskopa u zatvorenom prostoru
koji je obezbeden insuflacijom gasa ili mehani¢kom retrakcijom (62, 63). Pri tome
endoskopske tehnike tireoidektomije ne uklju¢uju poluotvorene procedure, ili delimi¢ne
endoskopske procedure kao §to su videoasistiranatireoidektomija 1999, opisana od strane
Miccolija (64). Dodatno se endoskopske tehnike tireoidektomije mogu podeliti na tehnike

vratnim pristupom i ekstracervikalnim pristupom.

1.3.3.1. Prednji vratni pristup
Pojedine studije su prikazale rezultate endoskopske tireoidektomije kroz prednji vratni
pristup u kojima je potvrdena upotrebljivost i bezbednost ovog pristupa. Takode, kozmetski

rezultat je bio superiorniji, a oporavak je bio brzi u odnosu na klasi¢an pristup. U Gagnerovoj
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tehnici, incizija je u sredini juguluma kroz koju se postavlja 5 mm troakar za endoskop (65).
Dodatni 5 mm troakar je postavljen u gornjoj medijalnoj liniji sternokleidomastoidnog misica
i dva 2 mm troakara se postavljaju dijagonalno. Finalni preparat je ekstrahovan kroz plasti¢nu
kesu iz 5 mm incizije na gornjoj medijalnoj liniji sternokleidomastoidnog misica.
Identifikacija i disekcija svih vitalnih struktura je radena uz upotrebu ultrazvuénih makaza.
(slika)

Uz male razlike u hirurSkom pristupu Cougard i saradnici su koristili 15-mm sredi$nju
inciziju ujugulumu, jedan 3-mm troakar na strani lezije i jedan 5-mm troakar na suprotnoj
strani, uz upotrebu Veress igle u gornjoj sredi$njoj liniji po potrebi (66). Finalni preparat je
ekstrahovan kroz medijalnu inciziju. Izvodljivost i sigurnost ovog pristupa je potvrdena, a

konverzija u klasic¢an pristup je redukovana primenom ultrazu¢nih makaza (67).

1.3.3.2. Lateralni vratni pristup

Henry 1 saradnici su po ugledu na endoskopski prilaz za operaciju paratireoidnih Zlezda
razvli lateralni vratni prilaz za Stitastu. Ovaj “back door” prilaz reznjevima Stitaste zlezde,
obezbedjuje pogled od nazad i lateralno, u kome se postavljaju tri troakara na prednju granicu
sternokleidomastoidnog miSi¢a na strani lezije. Inicizja veli¢ine, 12 do 15 mm, u visini
istmusa koja je koriS¢ena za inserciju endoksopa i dva 3 mm troakara su postavljana 4 cm
ispod 1 6 cm iznad glavne opticke inicizije troakara (63).

Indikacije za lateralnu endoskopsku tehniku su solitarni nodus manji do 3 cm, mali
toksi¢ni adenom, mala folikularna lezija neodredene citologije Glavne kontraindikacije su bile
ranija hirurgija vrata i zracenje u ovoj regiji. Stopa konverzije ka otvorenoj tireoidektomiji 1
srednje vreme operacije su bili bolji u odnosu na prednji endoskopski pristup. Najcesca
komplikacija je bila paraliza rekurentnog laringelanog nerva, a prose¢no vreme operacije 98
min (68).

S obzirom da su indikacije za ovu vrstu hirurSke tehnike bile benigne nodozne promene

manje od 3 cm, koje nisu uvek zahvetale hirur§ko leCenje pacijenta, samo prakticno mali
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toksi¢ni adenomi ili folikularni nodusi su bili pogodni za endoskopsku vratnu tiroidektmiju.
Operativno vreme se kretalo od 64 to 330 min, kao i stopa konverzije je rangirana 5,2% to
33,3%. Visa stopa konvezija je bila uocena za prednji cerkivalni endoskopski prilaz, dok su
komplikacije bile niske i za prednji i lateralni cervikalni endoskopski prilaz. Razlozi za
konverziju u klasi¢nu tireoidetomiju su bili histoloSka dijagnoza maligniteta, hemoragija, vece
lezije, konkomitantni tireoiditis, povrede okolnih anatomskih struktura, kao i teskoce prilikom
disekcije (69).

Ovaj endoskopski pristup, osim vrlo uskih indikacija, solitarni nodus veli¢ine do 3 cm, i
zapremina reznja Stitaste Zlezde do 20 ml, je bio visoke cene, duga¢nog operativnog vremena
1 brojnih ograni¢enja u obimu tireoidektomije 1 hirurSkih indikacija. Iako je MIVAT poceo
kao Cisto endoskopska tiroidektomija sa incizijom na vratu, danas ove tehnike nisu Siroko
primenjive. One se na prvom mestu spominju zbog njihovog istorijskog znacaja kao i moguce

lekcije za buduée pokusaje u endoskopskoj hirurgiji.

1.3.4. Minimalno invazivna video asistirana tiroidektomija (MIVAT)

lako je inicijalno nastala od videoasistiranih procedura sa insulfalcijom gasa 1998.
godine, minimalno invazivna videoasistirana tircoidektomija se karakteriSe upotrebom
spoljasnjih retraktora pri ¢emu nije potrebna insulfacija gasa da bi se kreiralo odgovarajuce
operativno polje u vratu. Naravno ovo nije operacija koja se moze predloziti svakom
pacijentu. Najvec¢i limit operacije je potreba za ozbiljnom selekcijom pacijenata koji su
kandidati za ovu proceduru i prema razli¢itim autorima svega 10 do 30% slucajeva ispunjava
kriterijume za MIVAT.

Minimalno videoasistirani pristup je prvi opisao 1996. godine Miccoli za operaciju
paratireoidnih zlezda (64). Nekoliko godina kasnije, 1999. Belantone i Miccoli za hirurgiju
Stitaste zlezde. U istom periodu prate¢i ohrabrujuée rezultate abdominalne laparoskopske
hirurgije izvode se endoskopske paratireoidektomije i tireoidektomije sa multiplim

plasmanom troakara i insuflacijom ugljen dioksida u vrat (61, 65). Inovacija videoasistirane

~ 26~



tehnike je procedura bez gasa kroz jednu inciziju duzine 1,5 do 3 cm uz upotrebu endoskopa
za uvelicavanje i osvetljavanje. Zbog svoje slicnosti s konvencijalnom hirurijom ovaj metod
je ubrzo dostigao Siroko prihvatanje (72), pri ¢emu je mala incizija u ranim studijama
komparirana sa konvencijalnom tirodektomijom i ima prednosti u pogledu postoperativnog

bola i kozmetskog rezultata (62).

Pazljiva preoperativna procena je kljuCna za odgovarajuéi izbor pacijenata. Nakon
klini¢kog pregleda i tiroidnih funkcionalnih ispitivanja ultrasonografija vrata je od presudne
vaznosti kako je veli¢ina vodeceg ¢vora i ukupnog volumena tiroidne Zlezde najrelevantniji
kriterijum za selekciju pacijenata. Pored solitarnih tiroidnih ¢vorova neodredene citologije 1
multinodozne strume, takode i papiralni tiroidni karcinom niskog rizika bez znakova lokalne
invazivnosti 1 metastaza u limfne Corove predstavlja idealnu indikacija za ovu proceduru
ukoliko je volumen tiroidne zlezde normalan (73). Takode, pacijenti sa tiroiditisom i
Gravesovom boleS¢u predstvaljaju izazov za hirurgiju zbog otezane disekcije, povecanog
rizika krvarenja te se ne smatraju pogodnim za MIVAT tokom faze ucenja. U iskusnim
rukama videoasistirani pristup se pokazao kao adekvatan i siguran ¢ak i u ovim slucajevima
(74).

Tokom poslednjih godina su proSirene indikacije za MIVAT cak 1 na tiroidne Zlezde sa
35 na 100 ml volumena. Kontraindikacije za MIVAT su date u tabeli 2, osim reoperacija u
vratu i velike multinodozne strume, medularni i diferentovani tiroidni karcinom visokog
rizika ostaju kontraindikacije za MIVAT zbog potrebe za ekstenzivnom disekcijom limfnih

¢vorova.
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Tabela 1. Indikacije za MIVAT (72, 73)

Tiroidni ¢vor ispod 35 mm

Multinodozna struma volumena ispod 100 ml

Folikularna ili neodredena lezija

Diferentovani tiroidni karcinom niskog stepena rizika

RET onkogenmutacija - profilakticka hirurgija

Gravesova bolest nakon zavrSene faze uc¢enja

Tiroiditis nakon zavrSene faze ucenja

Ranije zracenje vrata nakon zavrSene faze ucenja

Predhodno zraCenje vrata nakon zavrSene faze ucenja

Tabela 2. Kontraindikacije za MIVAT

Predhodna hirurgija vrata

Multinodozna struma

Diferentovani tiroidni karcinom veéi od 2 cm

Lokalno uznapredovali tiroidni karcinom

metastaza u limfne ¢vorove ili lokalna infiltracija

1.3.4.1. Preoperativna evaluacija i anestezija
Najrelevantniji limit je predstavljen veli¢inom kako ¢vora tako i Stitaste Zlezde koji se
meri preciznom ultrasonografskim pregledom preoperativno (75). U zemljama endemske
guSavosti volemen zlezde moze biti relevatna nezavisno od volumena ¢vora i iz tog razloga
moze postojati potreba za konvertovanjem procedure u klasi¢nu operaciju iako veli¢ina ¢vora

zadovoljava kriterijume za MIVAT. Ultrasonografija takode moze biti korisna da iskljuci
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prisustvo tiroiditisa koji moze da oteza preciznu disekciju. U slucaju da ultrasonografski
postoji sumnja na tiroiditis treba odrediti anti TPO antitela. U svim slucajevima kada je
postavljena korektna dijagnoza preoperativo tiroiditis se smatra kontraindikacijom tokom faze
ucenja procedure. Najkontraverzniji aspekt u postavljanju indikacija je mogucnost lecenja
maligiteta. Nesumljivo je da bi papilarni karcinom niskog rizika mogao biti idealnu indikaciju
za MIVAT, pri ¢emu precizna procena Sirenja u limfne ¢vorove postaje klju¢na za selekciju
pacijenata. Zapravo iako se kompletna totalna tiroidektomija moze izvesti videoasistiranom
procedurom bez ikakve sumnje najveéi oprez treba imati kada se pristupa pacijentima sa
metastaza u limfne ¢vorove i ekstrakapsulranom invazijom Sttaste zlezde. U tim slucajevima
endoskopski pristup mozda nije adekvatan da obezbedi potpuno odstranjivanje limfnih
¢vorova ili potpuno uklanjanje malignog tkiva (infiltracija traheje 1 ezofagusa). Jo$ jednom je

bitno istaéi precizan ultrasonografski pregled prilikom selekcije ovih pacijenta.

Ova hirurska procedura se izvodi u o$toj anesteziji, mada su pojedini autori opisali i
moguénost primene lokalne anestezije (duboki bilateralni cervikalni blok). Svi pacijenti bi
trebali da biti u eutiroidnom stanju, preoperativna priprema pacienta sa tireotokiskozom je
posebno vazna, da bi se izbela intraopeativna ili postoperativna tiroidna oluja (76). Pacient
mora biti upoznat sa planiranom procedurom i mora potpisati informisani pristanak sa
posebnim naglaSavanjem mogucnosti konvertovanja procedure u klasi¢nu operaciju u slucaju
lokalno uznapredvalnog karcinoma, teske endoskopske disekcije, zbog tiroiditisa ili
intraoperativnog krvarenja. Rutinska preoperativna laringoskopija se preporucuje kod svih
pacijenata koji idu na ovu operaciju u cilju identifikacije preoperativne asimptpmatske pareze,

paralize ili hipomotiliteta glasnica (77, 78).

1.3.4.2. Postoperativni tretman
U prvih pet do deset ¢asova nakon MIVAT potrebna je stroga opservacija pacijenta sa
posebnom paznjom na pojavu disfonije, opstrukcije disajnog puta i otoka vrata. Takode,

tokom neposrednog postoperativnog perioda kako nema drena pazljivo nadgledanje je
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potrebno da bi se uocila pojava hematoma. Rizik postoperativnog krvarenja je veoma nizak i
drasti¢no opada nakon pet Casova. U slu¢aju stvaranja postoperativnog hematoma, ako postoje
simptomi opstrukcije disajnog puta, reintervencija i neposredna evakuacija hematoma je
obavezna. Pacijenti mogu zapoceti sa ishranom uvece na dan operacije, otpustanje iz bolnice
je istog dana ili sutradan. Odredivanje kalcijuma u serumu, ukupne i jonizovane frakcije se
meri prvog, a u slucaju potrebe drugog postoperativnog dana radi dijagnostike
hipoparatireoidnizma i1 uvodenja supstitucione terapije. Previjanje nije potrebno nakon
MIVAT i od drugog postoperativnog dana rana ostaje otvorena. Postoperativni bol je niskog
intenziteta, i kupira se oralnim analgeticima. U slu¢aju normalnog postoperativnog toka
preporucuje se ORL pregled radi kontrole pokretljivosti glasnih Zica tri meseca nakon

operacije (70-75).

Slika 6. Uvodjenje endoskopa
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Slika 8. Zbrinjavanje a.threoideae superior
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1.3.5. Minimalno invazivna neendoskopska tireoidektomija (MINET)

Glavna prednost MIT bi trebala da bude manja incizja u odnosu na Koherov rez (79).
Najrasprostanjenjija minimalno invazivna procedura u vratu je MIVAT, gde je potrebna
incizija od 1,5 do 3 cm za izvodenje procedure. MINET je tehnika koja se izvodi kroz inciziju
iste duzine, a kojom se obezbeduje sli¢an ako ne bolji rezultat, bez upotrebe endoskopa. Mala
incizija na vratu je Siroko prihva¢ena od vecine hirurga kao odgovor na ocekivanja za bolji
rezultat (ukljucujuéi i zadovoljstvo pacijenta) zbog ekstenzivnog promovisanja MIVAT

procedurom u literaturi (80, 81).

Klju¢ za uspesnu MINET je postavljanje incizije znacajno vise u odnosu na Koherovu
inciziju. Incizija se postavlja u jednom od dva prirodna pregiba koze koji se kod veéine ljudi
nalazi u visini tiroidne i krikoidne hrskavice. Odluka u kom pregibu ¢e se postaviti incizija
zavisi od procene nivoa gornjeg pola Zlezde i istmusa. Duzina incizije je 2 do 3 cm,
simetri¢no u odnosu na sredidnju liniju. Cak iako je incizija mala kroz nju je prili¢no lako
moguce odstraniti Stitastu Zlezdu znacajno vec¢eg volumena, tako da nema potrebe za Sirenjem
incizije osim ako hirurgu nije potrebno zbog bolje ekspozicije. Elektrokauterom se preseca
potkozno tkivo i platizma, a kozni flap se kreira tupom disekcijom, prstom ili kauterom.
Gornji flap se kreira do gornje ivice tiroidne hrskavice, donji flap do juguluma. Oslobadanjem
flapa lateralno elektrokaureom se obezbeduje dobra ekspozicija. Uzduzno se otvara srediSnja
linija kauetrom u duZini od 4 cm, razmicu se sternohijaoidni miSi¢i i dobija se ekspozicija
tiroidne hrskavice, piramidnog reznja, istmusa i traheje. Sternohijoidni misici koji prekrivaju
rezanj se tupom disekcijom odvoje i ekartiraju lateralno Langebekovim ekarterom. Medijalna
vena se odvaja harmoni¢kim makazama, peanom se povlaci gornji pol na dole, sa dva ekartera
se ekartiraju tiroidni miSi¢i lateralno i1 superiorno i pod direktnom vizuelizacijom se
zbrinjavaju gornja tiroidna arterija i vena harmini¢nim makazama. Jedan ekarter je moguce
zameniti posebnim svetlosnim ekarterom S$to izrazito olakSava vizuelizaciju i omogucuje

bezbedniju disekciju. Nakon zbrinjavanja gornjih tiroidnih krvnih sudova odvaja se gornji deo
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reznja od larinksa i traheje posebno vodeci ra¢una o gornjoj paratiroidnoj zlezdi. nakon toga
se rezanj kroz inciziju izvla¢i napolje i operaciju se zavrSava direktnim otvorenim pristupom
(79).

Prednosti MINET tehnike su sigurnost, nema ograni¢enja, vise ,,radikalna‘“, manja cena i
laka za ucenje (82, 83). Mala incizija, pozicionirana u visini gornjeg pola Stitaste Zlezde
obezbeduje hirurgu direktan pogled i sposobnost da zastiti rekurentni laringealni nerv direktno
na ulasku u larinks, kao i spoljasnju granu gornjeg laringealnog nerva i gornju paratireoidnu
Zlezdu. Ova tehnika se moze primeniti za vecinu tireoidektomija kod benignih bolesti, kao i
kod malignih bez limfadenopatije. Postojeca incizija se uvek moze prosiriti da se obezbedi
adekvatan prisutp u slucaju potrebe. Obzirom da je ovim pristupom moguce izbe¢i upotrebu
energetskih uredaja blizu rekurentnog nerva, moze se uraditi viSe radikalna tireoidektomija,
Sto se potvrduje malim nakupljanjem radiojoda postoperativno. Kod drugih endoskopskih
MIT tehnika gde je obavezna upotreba energetkih uredaja postoji potreba da se ostavi malo
tiroidnog tkiva u visini Berijevog ligamenta radi izbegavanja termalne povrede nerva. MINET
pristup ima niSu cenu zbog toga $to nema potrebe za endoskopskim stubom i specijalizovanim
instrumentima. Takode, kriva ucenja za MINET proceduru je veoma laka, zato §to vaze isti
principi kao i1 kod klasi¢ne tiroidektomije. Jedina teSkoca je prevazilaZzenje zazora od

plasmana male incizije visoko na vratu.

MINET tehnika nastala zbog pritiska MIVAT nudi bolji estetski rezultat i druge prednosti
kroz malu inciziju na vratu. MINET pristup, incizija je iste duzine kao i u MIVAT ristupu,
osim §to je polozena viSe na vratu, ali se gotovo uvek incizija nalazi u postoje¢em koznom
naboru vrata. Direktan pristup gornjem polu obezbeduje bolje i sigurnije oluvanje
rekurentnog nerva kao 1 spoljaSnje grane gornjeg laringealnog nerva i1 Cuvanje gornje
paratireoidne Zlezde. Moguénost izbegavanja termalne lezije izazvane upotrebom upotrebom
energerskih instrumenata obezbeduje radikalniji pristup sa manje komplikacija. MINET

procedura ima ekonomsku prednost i lakSa za ucenje hiruzima za Stitastu zlezdu.

~33~



1.4. Komplikacije tireoidne hirugije

Totalna tiroidektomija je najceSce izdvodenja operacija u endokrinoj hirurgiji i vecina
pacijenata se brzo i potpuno oporavi bez nezeljenjih dogadaja (84). Ipak ponekada se deSavaju
komplikacije i naj¢e$¢e se javlja hipokalcemija, pareza rekurentnog laringealnog nerva,

postoperativno krvarenje, infekcija.

1.4.1. Postoperativna hipokalcemija

Najces¢a komplikacija nakon totalne tiroidektomije je hipokalcemija. Tradicionalne
metode za detekciju hipokalcemije u postoperativnom period ukljucuju ¢es¢i monitoring
ukupnog i jonizovanog serumskog kalcijuma u krvi, kao i klinicki monitoring simptoma
hipokalcemije. Prevalencija hipokalcemije koris¢enjem najcesce definicije (ukupni serumski
kalcijum < 2 mmol/l prvog postoperativnog dana) varira od 16% do 55% (85). Dobro poznati
faktori rizika za tranzitornu hipokalcemiju su obim hirurgije (totalna vs subtotalna ili skoro
totalne tiroidektomije), disekcija limfnih  ¢vorova, perioperativna hemodilucija,
tireotoksikoza, postoperativna reapsorpcija klacijuma u kostima-sindrom gladnih kostiju) i
broj paratiroidnih zlezda identifikovanih tokom hirurgije i o¢uvanih in situ (86, 87). Simptomi
se obi¢no pojavljuju 24-48 h nakon hirurgije 1 veoma je teSko predivideti koji ¢e pacijent
razviti hipokalcemiju. Klini¢ke manifestacije hipokalcemije variraju od neuromuskularne
iritabilnosti kao $to su parestezije i trnjenje u vrhovima prstima perioralne regije do izrazenih
miSi¢nih gréeva.

Gréenje ipsilateralne facijalne musculature (perioralne, nazalni i o¢ni miSi¢i) nakon
kucanja vrhom prsta preko sedmog kranijalnog nerva i visini uha se naziva Chvostek-ov znak.
Kontrakcija samo ugla usana se vida samo kod 10-25% normalne populacije. Trousseau-ov
znak se sastoji od karpalnog spazma koji se moze isprovocirati ishemijom koja se indukuje
naduvavanjem kafa za merenje pritiska ili alkalozom koja se moZe provocirati
hiperventilacijom. Spontani miSi¢ni gréevi se esto vidaju kod hipokalcemije. Hipokalcemija

moze dovesti do prolongirane kontrakcije respiratorne i laringleane musculature, stridoroznog
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disanja i cijanoze (88, 89, 90). U hirurskom le¢enju nodozne bolesti §titaste zlezde faktori
rizika za nastanak postoperativne hipokalcemije su minimalni u odnosu na rizik kod
pacijenata sa autoimunim bolestima kao mogucéim etioloskim faktorom u bolestima Stitaste
zlezde. Osim toga, poznato je da su stanja hiperfunkcije Stitaste zlezde u vezi sa poveéanim
rizikom od postoperativne hipokalcemije s obzirom na znacaj ovih hormona u metabolizmu

kalcijuma.

1.4.2. Hipoparatireoidizam

Hipoparatireoidizam se definiSe kao smanjenje nivoa parathormona koje dovodi do
smanjenja nivoa kalcijuma. Prolazni hipoparatireoidizam se uobcajeno definiSe kao stanje
koje traje manje od jedne godine, a trajni hipoparatiroidizam traje preko jedne godine (91).

Novija istrazivanja ranih prediktivnih faktora hipokalcemije nakon totalne tiroidektomije,
pokazuju da je intaktni PTH nivo moze da predvidi hipokalcemiju (92). Znacaj odredivanja
PTH u detekciji postoperativne hipokalcemije je kontraverzan i za sada postoji samo jedna
internacionalna preopruka za njegovo odredivanje. Australijsko udruzenje endokrinih hirurga
preporucuje intraoperativno merenje intaktnog PTH (iPTH) u evaluaciji postoperativne
hipokalcemije (93). Medutim, vreme odredivanja iPTH u postoperativhom toku jo$ uvek nije
u potpunosti definisano. Takode oporavak funkcije paratiroidnih zlezda kao 1 kada
klasifikovati postojanje permanentnog hipoparatiroidzma je jos uvek nejasno. U studiji koja je
obuhvatila analizu 1054 pacijenta kod kojih je wuradena totalna ili kompetirajuca
tiroidektomija pra¢ena je vrednost PTH godinu dana nakon operacije. Funkcioni oporavak
paratiroidnih zZlezda je definisan kao vrednosti PTH >10 pg/mL bez potrebe za sustitucionom
terapijom (kalcijum, vitamin D), dok je postojanje permanentnog hipoparatiroidizma
definisano kao PTH < 10 pg/mL i godinu dana nakon operacije. Od 1054 operisana pacijenta,
189 (18%) je imalo postoperativno PTH < 10 pg/mL. Od tih 189, 132 (70%) je pokazalo
rezoluciju vredosti PTH unutar dva meseca. Takode, 9 (5%) je postiglo rezoluciju izmedu 6. 1

12. meseca. Nakon godinu dana od operacije 20 (1,9%) je klasifikovano kao permanentni
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hipoparatiroidizam. Iznenadjujuce je bilo da 50% pacijenata kod kojih je doslo do oporavka,
odnosno normalizacije vrednosti PTH i dalje su imali potrebu za medikamentoznom
suplementacijom, sto isti¢e znacaj nedovoljnost koris¢enja samo vrednosti PTH u definisanju

postoperativnog hipoparatiroidizma (109).

1.4.3. Pareza rekurentnog laringelanog nerva

Jedna od najces¢ih komplikacija nakon tireoidne hirurgije je povreda rekurentnog
laringleanog nerva (RLN). Povreda RLN dovodi do pareze abdukcionog misi¢a ipsilateralne
glasnice, posteriorog krikoaritenoidog misi¢a. Povreda RLN moze uzrokovati simptome
razli¢ite tezine, od gotovo asimptomaticne do promuklosti i unilateralne pareze do
promuklosti kod unilateralne pareze do stridora i akutne disajne opstrukcije kod bilateralne
pareze (94). Razli¢iti su mehanizmi koji u tiroidnoj hirurgiji mogu dovesti do paralize glasnih
zica 1 ukljuCuju potpunu ili delimi¢nu transekciju nerva, distenziju ili istezanje nerva,
kompresiju, edem, ishemiju, perineuralnu fibrozu, kalcifikaciju i toksicni neuritis (95).
Incidencija prolazne pareze RLN poste tiroidne hirurgije varira od 1-13% u zavisnosti od
centra | indikacija za hirurgiju (96, 97). Trajna pareza RLN nastaje u 0-3% pacijenata (98).
Tretman unilateralne pareze RLN se sastoji u pokuSaju poboljSanja glasa i eliminacije
aspiracije. Objektivna procena glasa i terapija od strane fonijatra je korisna kod svih

pacijenata sa disfonijom.

1.4.4. Postoperativno krvarenje
Nakon tireodine hirurgije moze biti zastraSujuca I po zivot opasna komlikacija. Nastaje u
manje od 2% nakon tiroidne i paratireoidne hirurgije (99, 100). lako je tiroidektomija ulestala
procedura postoperativno krvarenje je na srecu veoma retko. Moze nastati neposredno nakon
operacije pa do nekoliko dana postoperativno. Vecina hematoma nastaje unutar 24 h nakon
hirurgije. Duboki hematom mode uzrokovati opstrukciju disajnih puteva i ¢im se prepozna
mora se hirurski zbrinjavati otvaranjem rane i evakuacijom hematoma. Nezavisni prediktivni

faktori utiu nezavisno na rizik pojave hematoma, kao $to su vrsta oboljenja Stitaste lezde,
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upotreba antikoagulacione i antiagregacione terapije, veli¢ina Stitaste zlezde (101). Neke
studije pokazuju da nema razlike u incidence postoperativnog hematoma sa I bez drenaze

tiroidne loze, nakon adekvatne intraoperativne hemostaze (102, 103).

1.4.5. Komplikacije rane

Komplikacije rane kao §to su infekcija, serom, hipertrofi¢ni oziljak/keloid su retke naon
tiroidne hirurgije. Formiranje seroma nakon ove operacije je retko i desava se nakon 1-6%
pacijenata (104, 105). Rizik za nastanak seroma se povecava sa obimom hirurgije, veci je kod
bilateralne operacije i kod tiroidektomije kod velike strume. Zbrinjavanje seroma je najcesce
konzervativno, tecnost se polako resorbuje, ali moze uzrokovati diskomfort pacijenta.
Intraoperativna drenaza nema znadajan uticaj na incidenciju formiranja postoperativnog
seroma (106). Hirurgija Stitaste zlezde je Cista i1 rutinska perioperativna antibiotika nema
znaCaja. Postoperativne infekcije se desavaju u 1-2% pacijeneta nakon tiroidne hirurgije.
Povrsne infekcije (cellulitis) je potrebno tretirati antibioticima, duboke infekcije je potrebno
tretirati otvranjem incizije, drenazom i intravenskim antibioticima. Intraoperativna upotreba

drena je povezana sa povecanim riziokm od postoperativne infekcije (107, 108).
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2. RADNA HIPOTEZA I CILJEVI ISTRAZIVANJA

Hipoteze na kojima se zasniva istrazivanje su:

1. U odnosu na klasi¢nu tireoidektomiju, minimalno invazivna tireoidektomija ima

istu ucestalost komplikacija.

2. Primena minimalno invazivne tireoidektomije, dovodi do smanjenja

postoperativnog bola, u odnosu na klasi¢nu tireoidektomiju.

3. Primena minimalno invazivne tireoidektomije, dovodi do kraceg bolni¢kog

boravka, u odnosu na klasi¢nu tireoidektomiju.

Ciljevi istrazivanja su:
1. Procena ucestalosti komplikacija (intraoperativno i postoperativno Kkrvarenje,
pareza 1 paraliza laringealnog Zivca, hipoparatireoidizam) tokom i nakon
minimalno invazivne tireoidektomije u nodoznim benignim oboljenjima Stitaste

zlezde uz poredenje sa klasi¢nom tireoidektomijom.

2. lIspitivanje intenziteta postoperativnog bola, merenjem pomoéu vizelno analogne
skale tokom sedam postoperativnih dana, nakon minimalno invazivne
tireoidektomije u nodoznim benignim oboljenjima Stitaste zlezde uz poredenje sa

klasi¢nom tireoidektomijom.

3. Ispitivanje duZine bolni¢kog boravka nakon minimalno invazivne tireoidektomije
u nodoznim benignim oboljenjima Stitaste zlezde uz poredenje sa klasicnom

tireoidektomijom.

~38 ~



3. MATERIJAL | METODE

3.1. lIspitanici

3.1.1. Konstrukcija i nacin izhora uzorka

Ispitivanje je sprovedeno na Klinici za grudnu hirurgiju Instituta za pluéne bolesti u
Sremskoj Kamenici od novembra 2014. do aprila 2016. godine. Studija je dizajnirana kao
prospektivna, kontrolisana, randomizirana studija o operativnom leCenju nodozne bolesti
Stitaste zlezde, bilo da se ono vrsilo klasicnom operativnom metodom ili primenom
minimalno invazivne videoasistirane metode.

Nakon prijema pacijenata sa nodoznom bolesti Stitaste Zlezde, na Kliniku za grudnu
hirurgiju, Instituta za plu¢ne bolesti u Sremskoj Kamenici, vrSena je selekcija ispitanika po
zadatim ukljucujuc¢im/iskljucujuéim Kriterijumima, nakon cega je obavljen je razgovor sa
pacijentima o daljem planu le€enja, nacinu i svrsi istraZivanja koje bi se obavilo. Pacijent je
saglasnost da uéestvuje u istrazivanju, potvrdio svojim potpisom. U daljem toku pacijenti su
bili ukljueni u studiju i randomizirani metodom slu¢ajnog izbora u dve definisane grupe do
popunjavanja zadatog broja pacijenata u svakoj grupi.

| grupu - klasi¢na metoda (KM) su ¢inili bolesnici kod kojih je radena klasi¢na
operacija (50 pacijenata).
Il_grupu - minimalno invazivna videoasistirana metoda (MIVAM) su ¢inili pacijenti

kod kojih je uradena minimalno invazivna videoasistirana operacija (50 pacijenata).

Kriterijumi za uklju¢enje u studiju su:
1. odrasle osobe, oba pola

2. postojanje nodozne bolesti Stitaste zlezde, prisustvo solitarnog ¢vora manjeg od 35

mm ili polinodozne strume gde je najveci ¢vor manji od 35 mm sa benignim i/ili
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sumnjivim (neodreden, folikularna lezija) nalazom citoloskog pregleda punktata

tireoidnog nodusa
3. eutiroidno stanje pacijenta

4. uredni nalazi preoperativne dijagnostike na Klinici za grudnu hirurgiju (EKG, Rtg

snimak grudnog kosa, laboratorijski nalazi: KKS, SUK, kao i koagulacioni status)

Kriterijumi za isklju¢enje su:
1. Nodozna bolest §titaste zlezde sa veli¢inom najmanje jednog nodusa
2. vece od 35 mm (solitarni nodus, dominantni nodus u polinodoznoj strumi)
3. Volumen Stitaste zlezde veci od 20 ml

4. preoperativni citoloski nalaz punkcije tiroidnog nodusa tankom iglom

okarakterisan kao maligni nalaz
5. prethodno postojanje karcinoma Stitaste Zlezde
6. prethodni operativni zahvati na vratu
7. anamneza jonizujujuceg zracenja u detinjstvu i adolescenciji

8. odbijanje saradnje pacijenta

Faze u toku ispitivanja su obuhvatile:

1. analizu beleZenih podataka o preoperativnim morfo-funkcionalnim dijagnostickim

testovima za nodoznu bolest Stitaste zlezde:

— karakteristike ultrazvunog nalaza nodozne promene u Stitastoj Zlezdi (sa
podacima o veli¢ini, izgledu, obliku, ivicama, sadrzaju (kalcifikacije) i
ehogenosti, izgledu i vaskularizaciji neposredne okoline i vaskularizaciji

samog nodusa)

— vrednosti volumena izmenjenog reznja Stitaste zlezde
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nalaz citoloskog pregleda uzroka UTI tiroidnog nodusa (benigni nalaz,

neodgovarajuci nalaz, sumnjivi nalaz)

laboratorijski pokazatelji poremecaja funkcije $titaste zlezde (TSH, FT3, FT4)

u cilju definisanja funkcionog stanja stiaste zlezde

laboratorijski pokazatelji (anti tireoglobulinska, anti TSH receptorska i anti
TPO antitela) u cilju definisanja postojanja autoimunskog oboljenja Stiaste

Zlezde

analizu perioperativnih karakteristika hirurskih metoda:

duzina incizije (cm), merena lenjirom na pocetku operacije
operativno vreme (min)
tezina odstranjenog patoanatomskog supstrata (gr)

intraoperativni gubitak krvi (ml), aspirator

analiza ranih postoperativnih komplikacija:

krvarenje i hematom

povreda donjeg rekurentnog laringealnog zivca (jednostrana i/ili obostrana -

nalaz direktne laringoskopije na kraju operacije)

hipokalcemija [serumska koncentracija ukupnog/jonizovanog kalcijuma -
referentni opseg za ukupni kalcijum: 2,25-2,75 mmol/l, za jonizovani kalcijum:

0,95-1,35 mmol/l]
kolaps traheje
edem larinksa
serom

infekcija
dehiscencija

retke povrede vaskularnih struktura, nervnih elemenata, visceralnih organa,

limfatika
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4. analiza nchirurS8kih komplikacija: resipratorne, kardioloske, wuroloske i

gastroinestinalne komplikacije i alergijske reakcije na lekove
5. duzina hospitalizacije u satima (h)

6. intenzitet i duzina trajanja postoperativnih bolova (upotreba vizuelno analogne

skale (VAS) bola 1 (nakon 6 h), 2 (nakon 48 h) i 7. postoperativhog dana)
7. kasne postoperativne komplikacije (6 meseci nakon operacije)

8. stepen zadovoljstva esteskim rezultatom (anketa sprovedena na kontrolnom
pregledu 6 meseci nakon operacije). Stepen zadovoljstva kozmetskim rezultatom
je procenjivan ,kozmetskim skorom* koji je dobijen pomocu upitnika,
standardizovanom i objektivom evaluacijom kozmetskog rezultata iz ugla
pacijena. Kozmetski skor predstavlja stepen zadovoljsta pacijenta sa fizickim
izgledom oziljka. Ovaj skor moze imati vrednost od 3 do 24 poena, $to je visi skor

pacijent ima visi stepen zadovoljstva kozmetskim rezultatom.

3.2. Operativno lecenje nodozne bolesti Stitaste Zlezde klasicnom metodom

Operacija se izvodi u opstoj anesteziji. Bolesnik je upolu leZe¢em polozaju sa uzdignutim
gornjim delom tela 1 glavom zabacenom prema pozadi, Sto dovodi do ekstenzije vrata.
Poprecni rez koze, potkoze 1 platizme se pravi na prednjoj strani vrata u visini donje ivice
krikoidne hrskavice, $to je 2-3 cm iznad visine klavikula. Veli¢ina reza zavisi od veli¢ine
promene u Stitastoj zlezdi 1 iznosi najces¢e od 6-10 cm. Na Stitastu zlezdu se pristupa
razdvajanjem infrahioidnih miSi¢a (sternohioidnii sternotireoidni misi¢) u medijalnoj liniji,
koji sezatim povlace prema lateralno, Sto omogucuje pristup 1 preparisanje reznja. To vazi za
manje promene u reznju, ali u slucaju vec¢ih promena potrebno je reseirati navedene misice.
ReZnj prepariSemo od grkljana i sa lateralne strane kako bismo ispreparisali gornju arteriju 1
venu koje se podvezu i preseku. Daljim oslobadjanjem reznja ligiramo srednju tireoidnu venu,
a ispod donjeg pola ligiramo donje vene. Sada se ve¢im delom oslobodjeni rezanj moze tupim

preparisanjem izvuéi iz svog leziSta ispred duSnika. Time je omoguéen rad u Simonovom
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trouglu, koji ¢ini prostor izmedju stabla zajedniCke karotidne arterije, dusnika i donje
tireoidne arterije, u kojem preparisanjem identifikujemo rekurentni nerv i paratireoidne
Zlezde. Kada se isprepariSe donje tireoidna arterije, ne ligira se njeno stablo nego grane, kako
i se sacuvala vaskularizacija paratireoidnih Zlezda. Ukoliko paratireoidne Zzlezde postanu
ishemicne, pazljivo ih uklonimo i narezemo u S§to sitnije delove i implantiramo u
sternokleidomastoidni misi¢. Rekurentni nerv je bolje ientifikovati §to nize, kako bi pratili
njegovo granjanje na prednju, pretezno motornu granu i zadnju pretezno senzitivnu granu.
Zivac je smesten u zlebu izmedju jednjaka i dusnika, a prolazi iznad, ispod ili izmedju
ogranaka donje tireoidne arterije. Preparisanjem ¢ oslobodi Zivac prema gore od suspenzornog
ligamenta (Berriyev ligament), kojim je rezanj vezan za grkljan i dusnik, a rekurentni nerv se
prikaze do ulaska u grkljan, nakon ¢ega zivac pada u svoje leziste. Isti postupak se izvodi i sa
drugim reznjem. Oba reznja se zatim zajedno sa istmusom odvajaju od dusnika. Nakon
postignute potpune hemostaze, rana se ispira, misici se vra¢aju u pocetnu poziciju i incizija se
zatvara u slojevima. Postavljanje drena je opciono i najceS¢e se postavlja jedan dren koji

kontroliSe loze oba reznja

3.3. Operativho lecenje nodozne bolesti Stitaste Zlezde minimalno

invazivnom videoasistiranom metodom

MIVAT se uvek izvodi u opstoj anesteziji, a vrat nije u hiperekstenziji. MIVAT se izvodi
kroz 1,5 do 3 cm koZne incizije u zavisnosti od volumena Stitaste zlezde. Prema li¢nom
iskustvu nema standarnog mesta za postavljanje incizije 1 uosteno prisustvo koznih nabora
odreduje najadekvatnije mesto za nabolji kozmetski rezultat. PotkoZno masno tkivo i platizma
se preseku kauterom, poprecno, a nakon toga se uzduzno otvori srediS$nja linija u duzini od 3
do 4 cm 1 pristupi istmusu Stitaste Zlzde 1 traheji. Infrahijoidni miSi¢i se zatim retrakuju
lateralno (langebeck retraktor), a tiroidna Zlezda se retrakuje medijalno da bi se kreirao radni
prostor. Nakon toga se uvodi 5 mm endoskopska kamera sa 30 stepeni zakrivljenja i

kompletira se mobilizacija tiroidne Zlezde lateralno. Instrument za disekciju (Spatula, Spatula-
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aspirator, mali aspirator, disektor) se koristi za endoskopsku disekciju. U ovoj fazi operacije
se koristi tupa disekcija i samo se medijalna vena zbrivanja posebno. Nakon toga se rezanj
povlaci na dole i pristupa se gornjim tiroidnim krvnim sudovima. Gornja tiroidna arterija i
vena se zbrinjavaju upotrebom energetskih hemostatskih uredaja ili klipsova. UKkoliko je
kozna incizija nisko na vratu alteranativno je mogucée uhvatiti vrh reznja peanom i nezno ga
povlaciti kaudalno i lateralno. Uz upotrebu dva retraktora lateralno i kranijalno za
infrahijoidne misi¢e. U odnosu na poziciju koznne incizije u ovom koraku moze biti potrebno
da se rottira ugao kamere i obezbedi pogled odozgo, ¢ime se takode obezbeduje ugao za
identifikaciju gornjeg laringealnog nerva. Nakon zbrinjavanja gornjeg pola tiroidni rezanj se
ponovo retrakuje medijalno i povlaéi na gore vrhom retraktora da bi se otvorio tireotrahealni
ugao zbog vizuelizacije rekurentnog laringealnog nerva. Endoskopska indentifikacija
rekurentnog laringealnog nerva je korisna i olakSava mobilizaciju reznja dorzalno, ali
nemogucénost vizuelizacije se ne mora smatrati razlogom za konverziju, zato $to je nerv
moguce identifikati 1 u kasnijem (,,otvorenom* delu operacije). Tiroidni reZanj se zatim
1zvla¢i kroz koznu inciziju. Predhodno odvajanje tiroidnog istmusa moze da olakSa izvacenje
reznja veceg volumena. Disekcija od rekurentnog nerva se potom nastavlja direktnim
pristupom 1 na kraju se reZanja odvaja od traheje. Klasi¢ne ligature malih krvnih sudova oko
Berry-ovog ligementa su tipian deo operacije. Za totalnu tiroidektomiju procedura se izvodi
na identi¢an nacin sa suprotne strane. DrenaZa po pravilu nije potrebna. Incizija se zatvara
privlaCenem podhijaoidnih miSi¢a medijalno pojedinicnim Savom 1 pojedina¢nim
intradermalnim Savovima kozZe. Pacijent se eksktubira na stolu nakon ¢ega se vrSi provera

pokretljivosti glasnih Zica direktnom lagingoskopijom (videolaringoskop).

Ultrazvuéni noz koristi mehanicke vibracije za istovremeno koagulaciju i rezanje takiva.
Ultrazvuéni noz se sastoji od generatora koji stvara akusticni talas frekvencije 55000 Hz, koji
se prenosi na aktivni reza¢ koji harmoni¢no vibrira na istoj frekvenciji. Tako preneseni
ultrazvucni talasi dovode do kavitacijske fragmentacije i rezanja tkiva, za razliku od elekri¢ne
ili toplotne koagulacije kod konvencionalnih instrumenata. Nadalje, pri radu s ultrazvu¢nim
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nozem stvara se manje toplotne energije (do 80° C), $to smanjuje toplotno oSte¢enje okolnog
tkiva. Moguénost istovremenog rezanja i koagulacije znacajno skracuje vrijeme potrebno za
operaciju $titne zlijezde. Ultrazvuénim nozem moze se uciniti hemostaza krvnih sudova
promera do 3 mm. lako su istrazivanja pokazala da se upotrebom ovog instrumenta oStec¢uje
dvostruko manja povrsina okolnog zdravog tkiva u poredenju sa elektrokauterom ili laserom,
za sigurno ocuvanje rekurentnog laringealnog zivca preporuka je da aktivna rezna povrSina
mora biti udaljena bar 5 mm. Upotreba ultrazvucnog noza u hirurgiji Stitaste Zzlezde
omogucuje izvodenje zahvata kroz manji rez na vratu, te pouzdanu hemostazu nakon koje nije

potrebno postavljenje drenaze.

3.4. Osnovne metode statisticke obrade podataka

U svrhu prikaza osnovnih karakteristika ispitanika koriStene su metode deskriptivne
statistike. Nakon testiranja distribucije za svaku pojedinac¢nu varijablu, upotrebom Shapiro-
Wilk's testa, kontinuirane varijable sa normalnom distribucijom su prezentovane kao srednja
vrednost (X ) i standardna devijacija (SD), odnosno varijable koje nemaju normalnu
distribuciju kao geometrijska sredina (medijana-Me) i interval poverenja za medijanu (95%ClI
za Me). Kategorijske varijable prezentovane su kao broj opservacija podeljen sa ukupnim
brojem ispitanika u grupi, odnosno kao procenat. Za ispitivanje statisticke znacajnosti razlika
kontinuiranih varijabli koristen je Studentov T test, odnosno Mann-Whitney U test. Za
ispitivanje razlika u ucestalosti definidanih kategorija izmedu razli¢itih grupa ispitanika
koridten je Fisherov egzaktni test, odnosno Pearson-ov x° test. Statisticko testiranje
postavljenih hipoteza obavljeno je dvostranim statistiCkim testovima sa nivoom znacajnosti
od 0,05 (p < 0,05), u svakom od pomenutih testova. Za statisticu obradu podataka koriSteni su
programi MedCalc® Ver. 12.1.3 (MedCalc sotware, Mariakerke, Belgium) i SPSS, verzija

20,0 (SPSS, Chicago, IL, USA).
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4. REZULTATI

4.1. Selekcija i opSte karakteristike ispitanika

Ispitivanjem je analizirano ukupno 175 ispitanika, od koji je 73 imalo pozitivhe
iskljuCujuce kriterijume te nisu dalje razmatrati (slika 1). Takode u statisticku analizu
podataka nisu uklju¢ena dva pacijenta kod kojih je uradena konverzija, odnosno promena
operativne tehnike iz MIVAM u klasicnu metodu zbog intraoperativno uocenih izrazenih
adhezivnih promena.

U ispitivanim grupama je bilo ukupno 100 ispitanika podeljenih u dve grupe: grupu |
bolesnika operisanih klasicnom metodom (KM) i grupu Il bolesnika operisanih minimalno

invazivnom video asistiranom metodom (MIVAM).

Slika 11. Odabir pacijenata koji su ukljuceni u ispitivanje

UKUPAN BROJ
PACIJENATA SA
NODOZNOM TIROIDNOM
BOLESTI
PACIJENTI $4 PACIJENTI A
POZITIVNIM POZITIVNIM
KRITERIJUMIMA ZA KRITERIJUMIMA ZA
ISKLJUCENJE UKLJUCENJE
N=T3 N
v g \\\
| CITOLOSKI NALAZ UTI MALIGNITET N-=6 L N
. KT N=50 MIVAT N=50
' VOLUMEN LOBUSA VECIOD20ML N=32 |
VELICINA NODUSAVECA OD 35um =18 | IDANA N30 o gy
ODBIANJE SARANJE PACHIENTA N-I§ | Fr e

PREDHODNO ZRACENJE VRATA N=1

| KONVERZIJA MIVATU KLASICNU METODU N=2 ‘
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4.1.1. Demografski podaci ispitanika
U tabeli 5.1. su prikazani demografski podaci 0 pacijentima uklju¢enim u ispitivanje, a
koji su operisali stitastu zlezdu na Klinici za grudnu hirurgiju Instituta za pluéne bolesti u

Sremskoj Kamenici u periodu od novembra 2014. do aprila 2016.

Tabela 5.1. Demografski podaci u ispitivanim grupama

GRUPA | GRUPA 11
MIVAM KM P
n=50 n=>50
Starost (godine)
4415 + 26 47,69 £ 22
X+SD 0,16*
) 21-71 30-58
Min-Max
Muski pol (n,%) 7/50 (14%) 15/50 (30%) 0,18**
Zenski pol (n,%) 43/50 (86%) 35/50 (70%) 0,59**

Legenda: MIVAM - minimalno invazivna video asistirana metoda, KM - klasicna metoda
*- Mann-Whitney test, **- y2 test nezavisnosti

Tabela 5.1. prikazuje da medu grupama ispitanika ne postoji statisticki znacajna razlika
po godinama zivota (p = 0,16). U ispitivanje je ukljuéeno 78 Zena i 22 muskarca. Medu
ispitanicima odnos polova je bio 3:1 (grafikon 1). U odnosu na polnu strukturu u ispitivanim
grupama nije uocena postojanje statisticki znacajne zastupljenosti u zastupljenosti muskog (p
= 0,18), odnosno zenskog pola (p = 0,59).

Polna struktura ispitanika
Zene : MuSkarci
3:1

G
C

Grafikon 1. Polna struktura pacijenata u ispitivanju
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U ispitivanje su ukljeceni bolesnici sa urednim funkcionim statusom Stitaste

tabeli 5.2. su prikazani podaci o preoperativnoj dijagnozi oboljenja Stitaste

ispitivanim grupama. U MIVAM grupi u komparaciji sa KM grupom nije uocena statisticki
znacajna razlika u zastupljenosti nodozne (p = 0,83), kao ni polinodozne eutiroidne strume (p
= 0,45). Udruzenost autoimunog oboljenja (Hashimoto tiroiditisa) sa nodoznom, odnosno

polinodoznom strumom se nije znacajno razlikovala izmedu ispitivanih grupa (p > 0,05 za

sve).

Tabela 5.2. Oboljenje Stitaste zlezde u ispitivanim grupama

oboljenje Stitaste Zlezde (n,%0)

GRUPA | GRUPA 11

MIVAM KM

n=>50 n=>50
Nodozna struma (n,%o) 40/50 (80%) 38/50 (76%)
Polinodozna struma (n,%o) 5/50 (1%) 7/50 (14%)
Nodozna struma i autoimuno

3/50 (6%) 3/50 (6%)
oboljenje stitaste zlezde (n,%)
Polinodozna struma i autoimuno

2/50 (3%) 2/50 (4%)

Legenda: MIVAM - minimalno invazivna video asistirana metoda, KM - klasicna metoda

Polinodozna struma i autoimuno oboljenje
Stitaste Zlezde (n,%)

Nodozna struma i autoimuno oboljenje
Stitaste Zlezde (n,%)

Polinodozna struma (n,%) F

Modozna siruma (%) _

® KM ® MIVAM 0% 10%

20% 30% 40%

70% 80% 90%

Grafikon 2. Zastupljenost oboljenja stitaste zlezde kod ispitanika
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Na grafikonu 2 je prikazano da su u obe ispitivane grupe najzastupljeniji bili pacijenti sa
nodoznom bolesti Stitaste Zlezde, sa postojanjem solitarnog nodusa, dok je postojanje
viSestruko nodozno izmenjene Stitaste zlezde bilo znatno manje. Osim toga, svega je mali broj
ispitanika u obe grupe imao udruzeno postojanje autoimunog oboljenja Stitaste zlezde i

nodozne bolesti.

4.1.2. Preoperativne ultrazvucéne karakteristike Stitaste Zlezde
U tabeli 5.3. su prikazani rezultati ultrasonografskih karakteristika nodusa
solitarnog/dominantnog u ispitivanim grupama, kao i volumen izmenjenog reZznja Sitaste

zlezde.

Tabela 5.3. Ultrazvucne karakteristike solitarnog/dominantnog nodusa kod ispitanika

GRUPA | GRUPA II
MIVAM KM P
n=50 n =50
Veli¢ina solitarnog
25473 28,25+ 6,4 0,12*
nodusa (mm)
Veli¢ina  dominantnog
19,4+ 42 21,1+4,2 0,26*
nodusa (mm)
Volumen izmenjenog
reznja Stitaste Zlezde | 17,5+ 5,15 18,6 + 6,23 0,24*
(ml)

Legenda: MIVAM - minimalno invazivna video asistirana metoda, KM - klasicna metoda
*T test za nezavisne uzorke

Parametrijskim T testom za nezavisne uzorke (Studentov test) je utvrdeno da su
dimenzije solitarnog nodusa u grupi MIVAM, iako manje, nisu statisticki znacajno manje u
odnosu na KM grupu (25,4 = 7,3 vs 28,25 + 6,4 mm, p = 0,12). Na grafikonu 3 su prikazane

minimalne i maksimalne dimenzija solitarnog nodusa u ispitivanim grupama.
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Grafikon 3. Velicina (Min-Max) solitarnog nodusa (mm) u ispitivanim grupama

Neparametrijskim T testom za nezavisne uzorke (Mann Whitney test) je utvrdeno da su
dimenzije dominantnog nodusa u grupi MIVAM, nisu signifikantno manje u odnosu na KM
grupu (19,4 + 4,2 vs. 21,1 = 42 mm, p = 0,26). Na grafikonu 5 su prikazane minimalne i

maksimalne dimenzija dominantnog nodusa u ispitivanim grupama.

21,5
21
20,5
20
19,5

19

Grafikon 5. Velic¢ina (Min-Max) dominantnog nodusa u ispitivanim grupama

Volumen nodozno/polinodozno izmenjenog reznja Stitaste zlezde (17,5 + 5,15 vs. 18,6 +

6,23 ml, p = 0,24) nije bio signifikatno nizi kod MIVAM grupe u komparaciji sa KM grupom.
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Grafikon 6. Volumen izmenjenog reznja (Min-Max, ml) u ispitivanim grupama

U tabeli 5.4. su prikazani rezultati ultrasonografskih karakteristika (ehohgenost, ivice
nodusa, mikrokalcifikacije i vaskularizacija) nodusa (solitarnog/dominantnog) izmedu
ispitivanih grupa.

Tabela 5.4. Ultrazvuc¢ne karakteristike solitarnog/dominantnog nodusa kod ispitanika

GRUPA | GRUPA I p*

MIVAM KM

n =50 n =50
Ehogenost (n,%o)
Hipoehogenost 19/50 (38%) 21/50 (42%) 0,85
Izoehogeni 10/50 (20%) 9/50 (18%) 0,96
Hiperehogeni 2/50 (4%) 1/50 (2%) 0,98
MesSane ehogenosti 18/50 (36%) 11/50 (22%) 0,34
Anehogeni 1/50 (2%) 5/50 (10%) 0,24
lvice nodusa (n,%o)
Pravilne 36/50 (72%) 27/50 (54%) 0,42
Nepravilne 14/50 (28%) 23/50 (46%) 0,24
Mikrokalcifikacije (n,%) | 17/50 (34%) 20/50 (40%)
Vaskularizacija (n,%)
Ivi¢na 39/50 (78%) 35/50 (70%) 0,19
Centralna 11/50 (22%) 15/50 (30%) 0,51

Legenda: MIVAM - minimalno invazivna video asistirana metoda, KM - klasicna metoda

*-x2 test
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Ehogenost solitarnog (dominantnog) nodusa

Hipoehogenost Izoehogenost ~ Hiperehogenost MesSane ehogenost Anehogenost

=EMIVAM n=50 = KM n=50

Grafikon 7. Ehogenost solitarnog/dominantnog nodusa Sstitaste Zlezde U ispitivanim
grupama

Nije utvrdena statistiCki znaCajna razlika u odnosu na ehogene Kkarakteristike
solitarnog/dominantnog nodusa izmedu ispitivanih grupa (za sve p > 0,05). Ispitanici u
MIVAM odnosno KM grupi su najc¢esée imali hipoehogene (38% vs. 42%, x2 = 0,006; df = 1,
p = 0,93), potom noduse mesane ehogenosti (36% vs.22%, y2 = 0,87; df = 1; p = 0,34) i
izoehogene noduse (20% vs.18%, y2 = 0,002; df = 1; p = 0,96), dok su hiperehogeni (2% vs.
10%, %2 = 0,00; df = 1; p = 0,98) i anehogeni (2% vs. 10%, y2 = 1,36; df = 1; p = 0,24) nodusi

bili najrede zastupljeni.

50%
45%
40%
35%

30%
25%
20%
15%
10%

5%

0%

Nepravilne ivice nodusa (%) Mikrokalcifikacije (2%0)  Centralna vaskularizacija (%)

= MIVAM = KM

Grafikon 8. lIvice nodusa, postojanje mikrokalcifikacija i centralne vaskularizacije
solitarnog/dominantnog nodusa Stitaste zlezde u ispitivanim grupama
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Kod ispitanika u KM grupi u odnosu na ispitanike u MIVAM grupi postojanje
ultrasonografskih karakeristika solitarnog/dominantnog nodusa, a koje su suspektne na
malignitet, nepravilne ivice nodusa, mikrokalcifikacije i centralna vaskularizacija je bilo

ucestalije, ali bez signifikantne razlike nakon testiranja (za sve, p < 0,05).

4.1.3. Preoperativne citoloske dijagnoze aspirata solitarnog/dominantnog nodusa

Stitaste Zlezde dobijene ubodom tankom iglom
U tabela 5.4. su prikazani rezultati poredenja citioloSkog nalaza uboda tankom iglom
solitarnog/dominantnog nodusa izmedu ispitivanih grupa. Kod ispitanika u obe grupe najvise
je bio zastupljen benigni nalaz UTI, ali bez signifikantne razlike (76% vs. 58%, y2 = 0,48; df
=1; p = 0,48). U KM grupi je uoceno signifikantno vise pacijenata sa suspektnim nalazom

UTI u odnosu na ispitanike u grupi MIVAM (2% vs. 24%, p = 0,006).

Tabela 5.4. Citoloska dijagnoza aspirata solitarnog/dominantnog nodusa Stitaste zlezde

dobijena ubodom tankom iglom kod ispitanika

GRUPAI GRUPAII

MIVAM KM P

n=>50 n =50
Benigni nalaz (n,%) 38/50 (76%) 29/50 (58%) 0,48*
*Neodgovarajuéi nalaz (n,%) | 12/50 (24%) | 9/50 (18%) 0,72*
Sumnjivi nalaz (n,%) 1/50 (2%) 12/50 (24%) 0,006**

Legenda: MIVAM - minimalno invazivna video asistirana metoda, KM - klasicna metoda

*-x2 test, ** Fisher test
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PREOPERATIVNA CITOLOSKA DIJAGNOZA - UTI
SOLITAROG/DOMINANTNOG NODUSA

I 249

Sumnjivi nalaz (%) 204

Neodgovarajuéi nalaz (%) 18% 24%

ini I
Benigni nalaz (%) 58%

Grafikon 9. Citoloska dijagnoza UTI solitarnog/dominantnog nodusa Stitaste Zlezde u
ispitivanim grupama

4.2. Perioperativni pokazatelji hirur§kih metoda u ispitivanim grupama
U tabeli 5.5. su prikazani rezultati poredenja perioperativnih karakteristika, duzine
incizije, operativnog vremena za izvoSenje lobektomije i tiroidektmije, kao i tezine

odstranjenog patoanatomskog supstrata.

Tabela 5.5. Perioperativni pokazatelji hirurskih metoda u ispitivanim grupama

GRUPA | GRUPA1I

MIVAM KM

n=50 n =50 P

X +SD X +SD

Me (95%Cl) Me (95%Cl)

2,1£05 73+£19
Duzina incizije (cm) 0,00*

1,96 (1,5-2,6) 7,16 (5,9-8,6)
Operativno vreme | 54,2+ 14,1 61,6 + 16,3 0.05%
lobektomija (min) 50,6 (40,1-59) 56,7 (45,3-7 0,1) ’
Operativno vreme | 72,1+ 27,2 85,4+241 036
tiroidektomija (min) 69,2 (44,5-94,2) 83,6 (61,3-97,1) ’
Tezina odstranjenog

18,3+6,4 196 £5,2
patoanatomskog 0,21*

17,6 (15,3-24,6) 19,1 (17,2-26,4)
supstrata (gr)

Legenda: MIVAM - minimalno invazivna video asistirana metoda, KM - klasicna metoda
*T test za nezavisne uzorke
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Grafikon 9. Vrsta operacije (lobektomija/totalna tiroidektomija) u sipitivanim grupama

Uradeno je 43/50 lobektomija (86%) i 7/50 totalnih tiroidektomija (14%) u grupi
MIVAM. U grupi ispitanika operaisanih klasicnom tehnikom uradeno je 42/50 (84%)

lobektomija i 8/50 (18%) totalnih tiroidektomija.

4.3. Duzina hospitalizacije u ispitivanim grupama
U MIVAM ispitivanoj grupi medijaana duzine hospitalizacije je bilo 12 (8-24) h, sto je
bilo statistiCki znacajno manje (p < 0,0001) u komparaciji sa medijanom duZine

hospitalizacije u ispitivanoj KM grupi 28 (24-48) h.

DUZINA
HOSPITALIZACIJ

BUPUPOTIE W T oo

1 4 7 1013161922252831343740434649

Grafikon 10. Medijana duzine hospitalizacije u ispitivaim grupama
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4.4. Rane postoperativne komplikacije hirurskin metoda u ispitivanim

grupama
U tabeli 5.6. su prikazani rezultati ranih komplikacija u postoperativnom periodu izmedu
ispitivanih grupa.

Tabela 5.6. Rane postoperativne komplikacije u grupi MIVAM

GRUPA I

MIVAM

n =50
Krvarenje i hematom (n) 0
Povreda donjeg rekurentnog laringealnog Zivca (n)
Jednostrana 1/50
Obostrana 0
Hipokalcemija (n) 3/50

Legenda: MIVAM - minimalno invazivna video asistirana metoda

U ispitivanoj grupi MIVAM utvrdeno je postojanje jednostrane povrede donjeg
rekurentnog laringealnog zivca kodjednog pacijenta, kao i postojanje prolazne hipokalcemije

kod tri pacijenta.

Tabel 5.7. Rane postoperativne komplikacije u grupi KM

GRUPAII

KM

n =50
Krvarenje i hematom (n) 1/50
Povreda donjeg rekurentnog laringealnog Zivca (n)
Jednostrana 0
Obostrana 0
Hipokalcemija (n) 4/50

Legenda: KM - klasicna metoda

Jedan pacijent je imao intraoperativni gubitak krvi od 200 ml u grupi KM.
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Nije zabelezeno postojanje kolapsa traheje, edema larinksa, infekcije rane, dehiscencije
rane kod pacijenata u obe grupe. Postojanje seroma je bilo prisutno kod jednog pacijenta u
grupi pacijenta sa klasicnom operacijom. Kod pacijenata u ispitivanim grupama nije bilo
nehirurSkih  komplikacija: respiratornih, kardioloskih, uroloskih i gastroinestinalnih

komplikacija i alergijskih reakcija na lekove.

4.5. Patohistoloski nalaz pregleda odstranjenog supstrata u ispitivanim

grupama
U tabeli 5.8. su prikazani rezultati poredenja nalaza patohistoloskog pregleda

odstranjenog supstrata

Tabela 5.8. Patohistoloski nalaz pregleda odstranjenog supstrata u ispitivanim

grupama
GRUPAI GRUPAII
MINET KLASICNA o
OPERACIJA OPERACIJA
n =50 n =50
Koloidna struma (n) 38/50 (76%) 36/50 (72%) 0,98
Folikularni adenom (n) 2/50 (4%) 1/50 (2%) 0,98
Cista (n) 4/50 (8%) 3/50 (6%) 0,97
Papilarni karcinom (n) 3/50 (6%) 6/50 (12%) 0,54
Hashimoto tiroiditis (n) 3/50 (6%) 4/50 (8%) 0,97

Legenda: MIVAM - minimalno invazivna video asistirana metoda, KM - klasicna metoda

Rezultati definitivnog patohistoloSkog nalaza govore da je kod 18% pacijenata (9/100)
utvrdeno postojanje papilarnog karcinoma Stitaste zlezde, 6% u MIVAM grupi odnosu 12% u
grupi pacijenata koji su operisani klasichom metodom, $to je bilo bez signifikantne razlike.
Pored pacijenata kod kojih je potvrdeno postojanje benigne bolesti, dominantno koloidne
strume (74%), ciste (7%), folikularnog adenoma (3%), kod 7% ispitanika je eutiroidna

nodozna bolest bila udruZena sa postojanjem autoimune bolesti, Hashimoto tiroiditisa.
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4.6. Kasne postoperativne komplikacije hirur§kih metoda u ispitivanim

grupama
Analizom podataka o kasnim postoperativnim komplikacijama izdvaja se postojanje
keloida kod jednog pacijenta u grupi MIVAM, dok postojanje trajnog hipoparatiroidizma,

recidivantnog hipertiroidizma, kao i reakcije na strano telo nije zabelezeno.

4.7. Rezultati subjektivnog osecaja bola u ispitivanim grupama

4.7.1. Rezultati subjektivnog osecaja bola prvog postoperativnog dana u ispitivanim
grupama

Rezultati poredenja prosenog intenziteta bola po VAS skali u prvom postoperativnom

danu izmedu ispitivanih grupa su prikazani u tabeli 5.7.

Tabela 5.9. Subjektivni osecaj bola u ispitivanim grupama 6 h nakon operacije

GRUPA | GRUPA 11
VAS skala-6h MIVAM KM P
n=50 n=>50
bez bola (n) 13/50 (26%) 0/50 0,00
blagi bol (n) 32/50 (64%) 22/50 (44%) 0,12
umeren bol (n) 5/50 (10%) 26/50 (52%) 0,01
jak bol (n) 0/50 2/50 (4%) 0,59

Legenda: MIVAM - minimalno invazivna video asistirana metoda, KM - klasicna metoda

Ispitanci nisu navodili da je nakon operacije, MIVAT i/ili klasnicnom metodom, bilo

osecaja jakog ili veoma jakog bola.
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Tabela 5.10. Subjektivni osec¢aj bola u ispitivanim grupama 12 h nakon operacije

GRUPA | GRUPA I
VAS skala - 24 h MIVAM KM P

n =50 n =50
bez bola (n) 29/50 (58%) 12/50 (24%) 0,04
blagi bol (n) 19/50 (38%) 24/50 (48%) 0,64
umeren bol (n) 2/50 (4%) 14/50 (28%) 0,01

Legenda: MIVAM - minimalno invazivna video asistirana metoda, KM - klasicna metoda

Ispitanci nisu navodili da je nakon operacije, MIVAT i/ili klasnicnom metodom, bilo
osecaja jakog ili veoma jakog bola.
4.7.2. Rezultati subjektivnog oseéaja bola sedmog postoperativnog dana izmedu
ispitivanih grupa
Rezultati poredenja prosecnog intenziteta bola po VAS skali u sedmom postoperativnom

danu izmedu ispitivanih grupa su prikazani u tabeli 5.7.

Tabela 5.11. Subjektivni osecaj bola u ispitivanim grupama 7 dan nakon operacije

GRUPA | GRUPA 11
VAS skala - 7. dan
MIVAM KM P
n=50 n=50
bez bola (n) 39/50 (78%) 17/50 (34%) 0,02
blagi bol (n) 11/50 (22%) 32/50 (64%) 0,01

Legenda: MIVAM - minimalno invazivna video asistirana metoda, KM - klasicna metoda

Ispitanci nisu navodili da je nakon operacije, MIVAT 1i/ili klasniénom metodom, bilo

osecaja bola umerenog intenziteta, jakog ili veoma jakog bola.
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4.8. Rezultati zadovoljsta kozmetskim rezultatom 6 meseci nakon hirurgije u

ispitivanim grupama
Rezultati poredenja zadovoljsta kozmetskim rezultatom izmedu ispitivanih grupa su
prikazani na grafikonu. Ukupni kozmetski skor je bio statisticki znacajno visi u MIVAM

grupi u odnosu na KM grupu (18,9 £ 1,4 vs. 15,8 £ 1,3, p = 0,001).

Kozmetski skor

18,5
18
17,5
17
16,5
16
15,5
15
14,5
14
13,5

18.9+1.4

15.8£1.3

MIVAM KM

Grafikon 11. Ukupni kozmetski skor 6 meseci nakon hirurgije u ispitivanim grupama
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DISKUSIJA

Minimalno invazivni hirurSki pristup u leCenju Stitaste zlezde je jedna od Siroko
prihvacenih hirurskih tehnika u Evropi. S ve¢im brojem operisanih pacijenata pokazalo se da
ovaj pristup omogucuje zadovoljavaju¢e rezultate kao i tradicionalna tiroidektomija u
odabranim klinickim indikacijama (71,73,79). U ovom ispitivanju su prikazani rezultati 100
pacijenata koji su operisani u Klinici za grudnu hirurgiju, Insituta za pluéne bolesti u
Sremskoj Kamenici zbog nodozne bolesti $titaste zlezde u perodu od 2015. do 2016. godine.
Kako indikacije za izvodenje ove metodologije hirurS§kog lecenja nodozne bolesti Stitaste
Zlezde jo§ nisu u potpunosti definisane, u ovom radu su posmatrani pacijenti kod kojih
preoperativno nije dokazano postojanje maligniteta u Stitastoj zlezdi. Klinicki podaci o prirodi
nodusa kod operisanih pacijenata su kod znacajnog broja pacijenata upuéivali na benignu
prirodu nodozne bolesti Stitaste zlezde. Ultrasonografske karakteristike kao i1 zastupljenost
vrste citoloskog nalaza UTI (benigni 1 neodgovarajuci nalaz) se nisu signifikatno razlikovali u
ispitivanim grupama. lako je relativno mali broj pacijenata imao udruZzeno postojanje
ultrasonografskih karakateristika solitarnog/dominantnog nodusa koje su suspektne na
malignitet (hipoehogenost parenhima, nepravilne ivice nodusa, postojanje mikrokalcifikacija i
centralne vaskularizacije), u grupi pacijenata koji su operisani klasicnom metodom bilo je
signifikatno viSe pacijenata kod kojih je preoperativno citoloski nalaz UTI bio suspektan na
malignitet u komparaciji sa pacijentima iz MIVAM grupe (24% vs 2%). Rezultati
definitivnog patohistoloSskog nalaza govore da je kod 18% pacijenata (9/100) utvrdeno
postojanje papilarnog karcinoma Stitaste zlezde, 6% u MIVAM grupi odnosu 12% u grupi
pacijenata koji su operisani klasi¢cnom metodom, §to je bilo bez signifikantne razlike. Pored
pacijenata kod kojih je potvrdeno postojanje benigne bolesti, dominantno koloidne strume
(74%), ciste (7%), folikularnog adenoma (3%), kod 7% ispitanika je eutiroidna nodozna
bolest bila udruzena sa postojanjem autoimune bolesti, Hashimoto tiroiditisa. U odnosu na

veli¢inu solitarnog/dominantnog nodusa, nije postojala signifikatna razlika izmedu ispitivanih
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grupa. Prosecna veli¢ina nodusa u MIVAM grupi je bila 25,4 + 7,3 mm, odnosno 28,25 + 6,4
mm u grupi pacijenata operisanih klasicnom metodom. Osim toga, pacijenti operisani
minimalno invazivhom hirurSkom tehnikom nisu imali signifikatno manje vrednosti
volumena izmenjenog reznja Stitaste zlezde u komparaciji sa prose¢nom vrednosti volumena
reznja kod pacijenata operisanih klasi¢cnom tehnikom. Rezultati ovog ispitivanja ukazuju na
efikasnost/mogucnost primene minimalno invazivne metode u hirur§kom lecenju pacijenata sa
nodoznom bolesti Stitaste zlezde kod kojih je veli¢ina solitarnog/dominantnog nodusa manja

od 3 cm, odnosno volumen izmenjenog reznja manji od 20 ml.

Mikoli 1 saradnici su 2016. godine objavili rezultate svog dugogodiSnjeg iskustva i1
znacajnog broja minimalno invazivnih procedura koje su izvedene u jednom centru
(78,95,111). MIVAT se moze predloziti kao metoda hirur§kog leCenja pacijenata sa niskim do
inetrmedijalnim rizikom od maligniteta 1 pruza znacajne prednosti naspram klasi¢ne metode.
Jedan od glavnih nedostataka ove metode je vreme koje je potrebno za razvijanje hirurske
vestine. Takode, jos jedan od limita ove tehnike je relativno mali broj pacijenata kod kojih je
indikovano hirurs§ko lecenje nodozne bolesti Stitaste Zlezde, a koji ispunjavaju kriterijume u
pogledu veli¢ine nodusa i zlezde. Prema rezultatima Mikolija i saradnika, 20% od pacijenata
kod kojih je indikovano hirurSko lecenje ispunjava kriterijume za primenu minimalno
invazivne tehnike. Iskustva pojednih centara u Sjedinjenim Americkim Drzavama, ukazuju i
na veéi broj ispitanika u njihovim centrima, i do 30% (85). Razlike u broju pacijenata koji su
potencijalni kandidati za izvodenje ove metode objasnjavaju se upravo razlikom u velicini
nodusa 1 Stitaste zlezde u endemskim i ne endemskih regijama. Ova operacija nudi veoma
dobar kozmetski rezultat i postojanje oziljka koji je jedva primetan nakon odredenog
vremena. Ipak, kako oziljci u cervikalnoj regiji mogu biti kozmetski neprihvatljivi ukoliko

pacijent razvije keloid, predlazu se i drugi hirurski pristupi kao Sto je transaksilarni (86).
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Kao prednosti minimalno invazivnog hirur§kog pristupa rezultati ovog ispitivanja
ukazuju na signifikantno manju duzinu incizije znacajno manju traumu, bolji postoperativni
tok 1 kracu hospitalizaciju. Tako tesko meriti ili dokazati, zarastanje rane je brze zahvaljujuéi
manje obimnoj disekciji, a time je i smanjena trauma tkiva. Edem koji okruzuje inciziju je
minimalan, posebno u odnosu na konvencijalni hirur§ku metodu. Takode, zbog ogranicene
disekcije 1 manje destrukcije tkiva bolesnici imaju manji postoperativni bol. Endoskopski
pristup je siguran za pacijenta uzimajuci u obzir incidenciju komplikacija (parezu / paralizu
laringealnog Zivca, hipoparatireoidizam). Tokom izvodenja ove tehnike se ne insuflira plin u

operativno podrucje kao kod drugih endoskopskih (primjerice abdominalnih) tehnika (10,59).

Kristiano Husher iz Italije je prvi publikovao svoje rezultate kompetne endoskopske
tiroidektomije 1997. godine Pregledom liteuarture nalazi se najmanje 20 razli¢itih tehnika
minimalno invazivne tiroidektomije od kada je prva opisana 1997. godine. Razli¢ite grupe
autora iz celog sveta su publikovale stotine radova svog klinickog iskustva, razliitih tehnika
minimalno invazivne tiroidektomije. Dve tehnike su dominantne u literaturi i najbolje su sa
glediSta medicine zasnovane na dokazima. Prva je minimalno invazivna videoasistirana
tiroidektomija MIVAT, inicijano razvijena 1999. kod Paolo Micolija, druga je ,,skarless*
endoskopska tiroidektimija koju je prvi opisao Yoshifumi lkeada 2001. godine sa svojim
japanskim kolegama, a naknadno i dugi korejski autori (54,69,71). Ova tehnika se takode
kombinuje sa robor asistiranim tehnikama i/ili pristupom kroz razli¢ita mesta ukljucujuci
grudni zid, dojku i aksilu. Vazno je naglasiti da MIVAT ostavlja oziljak na vratu, dok skarless
endoskopska tiroidektomija izmeSta oziljak sa vrata na drugo mesto kao Sto je aksila. Pravi
benefit MIVAT nije definitivno potvrden po stogim kriterijumima medicine zasnovane na
dokazima. Dionigi je 2009 godine postavio veliku studiu u koju je rebalo da uklju¢i 1000
pacijenata u obe grupe, a procenjeno je da ¢e se studijom dokazati 1% promene u morbiditetu
izmedu MIVAT i standardne operacije (45,79). Do dana ovakva studija nije izvedena.
Mnogobrojne individualne serije slucajeva iz pojedinacnih institucija su objavljene na ovu
temu. Serija slu¢ajeva podrazumeva nivo dokaza IV stepena, koje jesu znacajne ali nisu
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korisne u postavljanju preciznih odluka zasnovanih na dokazima u klinickoj praksi 0sim
ukoliko ne ukazuju na dramati¢nu nesumnjivu prednost u datom polju (36,49,55). Na suprot
tome dobro dizajnirane sistemati¢ne studije sa odgovaraju¢om meta analizom ili multiplim

homogenim randomizovanim kontrolisanim trajalima imaju najvisi nivo dokaza.

Dve grupe autora su 2008. godine objavile sistemati¢ni pregledni ¢lanak i meta analizu
MIVAT tehnike u poredenju sa klasicnom tiroidektomijom. Ova dva rada od Micolija i
Sgourakisa su na izvrsan nacin sabrala i analizirala sve podatke o MIVAT-u objavljenene
izmedu 1997. 1 2007. godine. Oni predstavljaju zbirnu procenu iskustva Sirom sveta u prvoj
dekadi primene MIVAT tehnike. Micolijev sistemati¢ni pregled kombinuje sve studije
objavljene pre 2008. godine koje porede MIVAT proceduru i standardnu tiroidektomiju.
Glavni rezultat studija u datom pregledu je sigurnost MIVAT tehnike, prednosti MIVATu
odnosu na tradicionalnu hirurgiju i odredivanje indikacija zasnovanih na dokazima za upotebu
MIVAT tehnike kod benignih tiroidnih bolesti. Ovo je sistematski pregled koji kombinuje sve
predhodno napisane radove i gradira ih na osnovu standardnih Kkriterijuma medicine

zasnovane na dokazima (64,73).

U desetogodi$njem periodu koji je analiziran, identifikovane su samo dva randomizovane
Klinicke studije koje koje uporeduju MIVAT sa klasi¢nom tiroidektomijom (72,73). lako kada
se podaci iz obe studije kombinuju imaju samo 41 pacijenata u MIVAT grupi i 41 u grupi
klasi¢ne tioridektomije. To je daleko ispod procenjenih 1000 pacijeneta po grupi koji su
potrebi da bi se postigla prava statistiCka znacajnost. Uprkost malom broju Micoli je u svom
pregledu zakljucio da je MIVAT indikovan u veoma selektiranoj grupi pacijenta sa benignom
bolesti Stitaste zlezde 1 da je podjednako bezbedna kao 1 klasi¢na u ovoj grupi pacijenata.lako
postoji znacajna kriva u€enja. Takode je zakljuio da MIVAT nudi znacajne prednosti u
kozmetskom rezultatu i1 postoperativnom bolu. Takode je ukazano da rezulate ove dve
randomizovane klini¢ke studije podrzava jo§ 15 drugih studija nivoa dokaza III i IV. Drugi

revijalni rad koji sistemati¢no prikazuje je objavljen 2008. godine od strane Sgourakisa je
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speciftnije fokusiran na bezbednost, kozmetski rezultat i postoperativni bol nakon MIVAT u
poredenju sa standardnom tiroidektomijom. Ovaj pregledni rad je identifikovao pet
randomizovanih kontrolisanih studija kombinovao njihove podatke objavljene i izveo meta
analizu. Meta analizom je pronadeno da je operativno vreme MIVAT procedure znacajno
duze nego kod standardne tiroidektomije, 81 vs 62 min, da pacijenti imaju manji bol nakon 6
sati posle MIVAT nego posle standardne operacije, medutim posle 24 i 48 h nema znacajne
razlike u nivou bola. Tkode je pronadeno da su pacijenti znacajno vise zadovoljni kozmetskim
rezultatom nakon MIVAT u poredenju sa standardnom tiroidektomjom. Nije bilo razl.ka u
krvarenju prolaznom, tranzitornom hipoparatiroidizmu i tranzitornoj parezi rekurentnog

nerva.

Od 2008. brojne prospektivne studije uporeduju MIVAT sa klasi¢nom tiroidektomjom.
Ove studije su fokusirane na razlike u postoperativnom bolu (74), operativnom vremenu
(11,71), hipokalcemiji (85,88,90), prolaznoj paralizi rekurentnog nerva (94,95,97) i
kozmetskom rezultatu (49). Sve studije objavljene nakon 2008. povtrduju nalaze studija
obajvljenih pre 2008. Sve prospektivne studije posle 2008. nalaze da se MIVAT mze izvesti
kroz znac¢ajno kracu inciziju §to veodi boljem kozmetskom rezultatu u poredenju sa klasi¢nom
tiroidektomijom. Sve studije nakon 2008. godine osim jedne, Dobrinja i saradnici 2009
godine, nalaze da je za izvodenje MIVAT potrebno vise vremena. Vecina studija nalazi da
pacijenti nakon MIVAT imaju manji bol i prva 24h nakon hirugije. Nijedna studija nije
pronasla razliku u kalcemiji ili parezi rekurentnog nerva izmedu MIVAT 1 klasi¢ne
tiroidektmije.

Rezultati naSeg ispitivanja govore da pacijenti koji su operisani minimalno invazivnom
metodom imali signifikatno manju duzinu incizije u komparaciji sa pacijentima koji su
operisani klasicnom metodom. Osim toga, pokazatelji subjektivnog osecaja bola su ukazivali
na signifikatno manji bol u MIVAM grupi u komapaciji sa grupom ispitanika koja je

operaisana klasicnom metodom. Nasi rezultati su u saglasnosti sa rezultatima drugih studija i
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daju moguénost donoSenja pojedinih zakljucaka u vezi sa MIVAT procedurom. U poredenju
sa Klasicnom tiroidektomjom, MIVAT se moze izvesti kroz manju inciziju sa boljim
kozmetskim rezultatom. Takode, se moze posti¢i znac¢ajno smanjenje postoperativnog bola u
poredenju sa klasi¢nom tiroidektomijom, bez bloka cervikalnog pleksusa. Povrsni cervikalni
blok je jednostavna procedura kojom se takode smanjuje postoperativni bol nakon klasi¢ne
tiroidektomije (72,94) Medutim nema dobre prospektivne studije koja je poredila MIVAT i
klasi¢nu tiroidektomiju sa povr§im blokom cervikalno pleksusa. Dokazani negativni aspekti
MIVAT su duga kriva uéenja i duze operativno vreme u odnosu na klasi¢nu tiroidektomiju
¢ak 1 kod iskusnih hirurga. Postoje jos uvek pitanja na koja nema jasnog odgovora do danas
nema jasno dogovora. Postoje brojne dokazi da je MIVAT podjednako bezbedna kao MIVAT
tiroidektomija u pogledu paratiroidnih Zlezdi i povrede rekurentnog nerva. Medutim sadasnji
dokazi su daleko do definitivnih. Potrebe su prospektivne studije ili meta analize sa najmanje
1000 pacijenata u svakoj grupi da bi se postavila definitivha odluka o bezbednosti MIVAT
procedure. Ako uzmemo u obzir broj pacijenata u do sada objavljenim studijama, ¢ini se da bi
u jednoj meta analizi koja bi obuhvatila sve podatke bilo definitivno potvrdena bezbednost
MIVAT. U zakljucku MIVAT nudi kozmeticki znacajno bolju operaciju sa manjim
postoperativnim bolom u pordenju sa klasi¢nom tiridektomjom bez povrSnog bloka
cervikalnog pleksusa. MIVAT je ograni¢en na odgovaraju¢u grupu pacijenata koji bi trebalo
da su dobro informisani o riziku procedure kao §to im je potrebno re¢i da je rizik za
paratiroidne zlezde i rekurentni nerv sli¢an kao u klasi¢noj paratiroidektomiji, ali to trenutno
nije potpuno poznato.

Minimalno invazivna tiroidektomija je dozivela znacajan razvoj od kada je uvedena. Na
pocetku su mnogi hirurzi verovali da su ove tehnike uglavnom ,,trendi sa malo dokaza koji ih
favorizuju naspram klasi¢nih tehnika. Tehnike su se vremenom pokazale kao odrzive iako se
¢ini da su vodene vise zeljom pacijenata za kozmetskim rezultatom Sto se najbolje vidi u
Korejskoj literaturi i Zeljom hirurga za pomeranjem granica hirurSkih tehnika. Dokazi za
realnu vrednost ovih tehnika u najboljem slucaju ostaju nejasni. Tehnike minimalno invazivne
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tiroidektomije jo$ uvek nisu spremne za zamene klasi¢nu troidektomiju kao standard lec¢enja

pacijenata sa tiroidnom patologijom.

Sveobuhvatnom analizom nasih rezultata i podataka dobijenih iz savremene literature
mozemo zakljuciti da minimalno invazivna hirurgija ima svoje mesto u leCenju benigne
nodozne bolesti Stitaste zlezde sa veli¢inom solitarnog/dominantnog nodusa do 35 mm. Ipak
rezultati ove studije kako zbog ograni¢enog broja ispitanika i definisanog vremena zavrSetka,
nisu u mogucnosti da odgovore na pojedina pitanja koja bi jasnije definisala kriterijeme za
Siru primenu minimalno invazivne metode u hirurSkom leCenju bolesti Stitaste Zlezde.
Nodozno oboljene Stitaste zlezde je relativno cCesto endokrinoloSko oboljenje koje u
znacajnom broju slucajeva zahteva hirurSko lecenje, a znacajan broj pacijenata ima postojanje
maligniteta, kao i udruZenost sa autoimunskim oboljenjem. Takode, u naSoj sredini je
ograni¢en broj pacijenata sa navedenim kriterijumima kako zbog moguceg uticaja
strumogenih materija u hrani i vodi na veli¢inu Stitaste zlezde, tako i zbog postojanje
endemske gusavosti u nasem Sirem regionu. Osim toga mali broj hirur§kih centara u nasoj
zemlji ima mogucénosti za izvodenje ove tehnike, kako zbog insuficijentnosti hirur§kog
instrumentarijuma, tako i zbog velikog broja pacijenata sa klinickim smetnjama i dokazanim
malignitetom Stitaste zlezde §to organi¢ava primenu ove metodologije u vecoj grupi pacijenta.
Svakako da je u neposrednoj buduénosti neophodno sprovesti dalja istraZivanja na ovom
polju. Bilo bi korisno pracenje pacijenata u duzem vremenskom periodu radi utvrdivanja

evenutualnog recidiva bolesti.

U sveukupnom trendu razvoja minimalno invazivnih hirur§kih metoda, prednosti u idu
manje incizije najeg postoperativnog bola, ali i ekonomski gledano manje ekonomske cene
usled kraée hospitalizacije, ova metoda opravdava svoje mesto u svakodnevnoj klini¢koj
praksi. Vazno je naglasiti da znacajan broj operisanih pacijenata Cine Zene kod kojih je
potreba za boljim kozmetskim rezultatom izraZenija. Rezultati studije potvrduju mesto

MIVAT u lecenju pacijenata sa nodoznom bolesti Stitaste zlezde, ali 1 istiCu njene prednosti u
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odnosu na klasi¢nu tireoidektmiju u odabranim indikacijama. Prednosti minimalno invazivne
hirur§ke metode su na prvom mestu rezultat adekvatnog nivoa hirur§ke tehnike, odnosno
postizanja platoa u krivulji uéenja, ¢ime je iskljucen jedan od najcesce isticanih nedostataka

minimalne invazivnosti kao hirurSkog pristupa.
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ZAKLJUCCI

1.

Ispitivane grupe, minimalno invazivne i klasi¢ne tireoidektomije, bile su ujednacene
po godinama Zivota, polu, morfoloskim i funkcionalnim karakteristika nodozne bolesti
Stitaste zlezde. VeliCina solitarnog/dominantnog nodusa Stitaste zlezde, kao i volumen
Stitaste zlezde, odnosno tezina patoanatomskog supstrata su bili ujednaceni u obe

ispitivane grupe.

Ucestalost ranih postoperativnih komplikacija (intraoperativho i postoperativno
krvarenje, pareza i paraliza laringealnog Zivca, hipokalcemija) je bez signifikantne
razlike izmedu pacijenata operisanih minimalno invazivnom metodom u komparaciji
sa klasicnom metodom. Od kasnih postoperativnih komplikacija postojanje keloida je
zabelezeno kod jednog pacijenta operisanog minimalno invazivnom metodom. Veliki
znacaj U postizanju relativno niske stope ranih i kasnih postoperativnih komplikacija u
obe ispitivane grupe je svakako imala primena savremenog hirurSkog

instrumentarijuma Kkoji je dostupan u nasem centru.

Prosetna duzina trajanja minimalno invazivne tireoidektomije 1 klasicne
tireoidektomije je bez signifikatne razlike, $to moze govoriti o odgovaraju¢em nivou
hirurSke tehnike, odnosno postizanju platoa u krivulji u¢enja, ¢ime je iskljuc¢en jedan

od najcesce isticanih nedostataka minimalne invazivnosti kao hirur§kog pristupa.

Duzina incizije kod pacijenata koji su operisani minimalno invazivhom
tiroidektomijom je signifikantno manja u odnosu na duzinu incizije kod pacijenata koji

su operisani klasi¢nom tireoidektomijom.

Duzina hospitalizacije nakon minimalno invazivne tireoidektomije je znacajno kraca u
odnosu na klasi¢nu tireoidektomiju, $to znacajno doprinosi sveukupnom oporavku

pacijenta, a na taj nacin i troskovi leenja se umanjuju.
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6. Primena minimalno invazivne tireoidektomije u odnosu na klasi¢nu tireoidektomiju,
dovodi do smanjenja subjektivnog osecaja postoperativnog bola, u toku hospitalizacije
(6 1 24h), kao i sedam dana nakon intervencije. Kod jedne petine pacijenata koji su
operisani minimalno invazivnom metodom u postoperativnom toku subjektivni osecaj

bola nije zabelezen.

7. Kozmetski skor, kao pokazatelj zadovoljstva pacijenta sa izgledom oziljka je
statisticki znacano vi$i kod pacijenata koji su operisani minimalno invazivnom
hirur§kom tehnikom u odnosu na pacijente koji su operisani klasicnom metodom, $to
je u odnosu na predominantnu zastupljenost Zenskog pola u ispitivanim grupama od

posebnog znacaja pri odabiru terapijskog tretmana.

8. Prema rezultatima studije, namece se opravdanost i potreba uvodenja minimalno
invazivne tiroidektomije u standardnu klinicku praksu kao metode hirur§kog lecenja
nodozne bolesti Stitaste zlezde kod pacijenata sa urednim funkcionim statusom stitaste

Zlezde, kod kojih je veli¢ina solitarnog/dominantnog nodusa do 35 mm.
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Prilog 1

UPITNIK O INTENZITETU POSTOPERATIVNOG BOLA

Molimo Vas da ocenite intenzitet bola koji osecate na ovoj skali.

Ovaj ocena je Vase subjektivno misljenje o intenzitetu bola.

Visual Analogue Scale (VAS)

bez blagi umeren jak bol veoma najgori

bola bol bol jak bol bol koji
mozete
da
zamislite

Molimo Vas da ocenite intenzitet bola koji osecate na ovoj skali.

Ova ocena je Vase subjektivno misljenje o intenzitetu bola.
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Prilog 2.

Kozmetski skor (originalni upitnik je preveden i prilagoden za srpski jezik).

Molimo Vas da ocenite zadovoljstvo izgledom oziljka nakon operacije odgovor na
sledeca pitanja. Ova ocena je VaSe subjektivno misljenje o zadovoljstvu estetskim rezultatom

operacije.

a) Molim Vas, da na skali od 1 do 3 ocenite osecaj zadovoljstava sa izgledom oziljka

nakon operacije:

1. veoma sam nezadovoljan/a
2. nisam ni nezadovoljan/a ni zadovoljan/a

3. veoma zadovoljan

b) Molim Vas, kako bi ste na skali od 1 do 3 opisali izgled oziljka nakon operacije:
1. ruZan
2. niruzannilep

3. lep

c) Kako bi ste ocenili oziljak na skali od 1 do 10:
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