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UCESTALOST 1 VRSTA OBOLJENJA STITNE ZLIJEZDE KOD OBOLJELIH OD
DIJABETES MELITUSA TIPA 2

FREQUENCY AND TYPE OF THYROID DISEASE IN DIABETES MELLITUS TYPE 2
Marijana C. Jandrié-Koci¢
DOM ZDRAVLJA KRUPA NA UNI

Sazetak: Brojna pretklinicka, molekularna i klinicka ispitivanja ukazuju na kauzalnu udruzenost dijabetes
melitusa tipa 2 (eng. typ 2 diabetes mellitus, T2DM) i poremecaja Stitne Zlijezde. Prisutsvo dijabetesa
pokreée kaskadnu, antihomeostati¢nu reakciju koja za posljedicu imao oboljenja Stitne Zlijezde. Prethodno
postojeca bolest Stitne zZlijezde dodatno naruSava metabolicku kontrolu i beta stani¢nu funkciju
dijabeticara. Cilj; Utvrditi postojanje statisticki znacajno ceSce prisustvo hipotireoze, tiroidnihnodusa i
dobrodiferentovanih karcinoma Stitne Zlijezde kod pacijenata sa verifikovanim T2DMu odnosu na
kontrolnu grupu. Ispitati postojanje statisticki znacajne povezanosti vrijednosti hemoglobina Alc
(HbA1C) sa navedenim oboljenjima Stitne zlijezde kod oboljelih od T2DM. Materijal i metode: Istrazivanje
je kao studija presjeka obavljeno u Domu zdravlja Krupa na Uni u periodu od 01.09.2017. do 01.03.2018.
Uzorak je ¢inilo 186 pacijenata, odnosno dvije grupe po 93 pacijenta. U prvoj su bili pacijenti sa
djagnozom T2DM u minimalnom trajanju od 5 godina bez verifikovanog poremecaja Stitne Zlijezde.
Kontrolnu grupu su c¢inili pacijenti bez dijabetes mellitusa tipa 2. Podaci su prikupljeni na osnovu
anamneze, fizikalnog pregleda, dostupne medicinske dokumentacije, laboratorijskih analiza i
ultrazvucnogpregleda. Obrada podataka je vrSena standardnim statistickim metodama. Rezultati: Grupa
pacijenta sa verifikovanim T2DM imala je statisticki znacajno CeS¢e prisustvo hipotireoze i tireoidnih
nodusa u odnosu na kontrolnu grupu (p <0.05). Kada su u pitanju dobrodiferentovani karciomi razlika je
bila nesignifikanta (p = 0.15). U grupi ispitanika sa dijagnostifikovanim T2DM, hipotireozom i ultrazvucno
verifikovanim nodusima u $titnoj Zlijezdi utvrden je statisticki znacajno visi HbAlc u odnosu na oboljele
od T2DM bez prisutnih oboljenja stitne Zlijezde (p< 0.05). Zakljucak: Istrazivanje je potvrdilo da dijabetes
mellitus tip 2 predstavlja znacajan faktor rizika za nastanak hipotireoze i tiroidnihnodusa ali ne i dobro
diferentovanih karcinoma stitne Zlijezde. Navedena oboljenja se CeSce javijaju kod pacijenata sa loSom
regulacijom glikemije (visokim HbA1c).

Kljucne rijeci: dijabetes melitus, tip 2, HBAlc, poremecaji / Stitna Zlijezda, hypothyreosis, tireoidni
nodusi, dobrodiferentovani tireoidni karcinomi,

Summary: Introduction: Numerous preclinical, molecular, and clinical studies indicate a causal
association between type 2 diabetes mellitus (T2DM) and thyroid disorders. The presence of diabetes
triggers a cascading, antichomeostatic reaction that results in thyroid disease. Pre-existing thyroid disease
further impairs metabolic control and beta-cell function of diabetics. Objective: To determine the presence
of statistically significant more frequent presence of hypothyroidism, thyroid nodules and well-
differentiated thyroid cancers in patients with verified T2DM compared to the rest of the population. To
examine the existence of statistically significant correlation of hemoglobin Alc (HbA1C) values with the
indicated thyroid diseases in patients with T2DM. Material and Methods: The study was performed as a
cross-sectional study at the Krupa Health Center at the Uni from 01.09.2017. to 03/01/2018. The sample
consisted of 186 patients, that is, two groups of 93 patients each. The first included patients diagnosed
with T2DM for a minimum of 5 years without verified thyroiddisorder. The control group consisted of
patients without thyroid disorder and type 2 diabetes mellitus present. Data were collected on the basis of
history, physical examination, available medical records, laboratory analyzes and ultrasound examination.
Data processing was performed using standard statistical methods. Results: The group of patients with
verified T2DM had a statistically significant more frequent presence of hypothyroidism and thyroid
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nodules than the control group (p <0.05). For well-differentiated carcinomas, the difference was
nonsignificant (p = 0.15). In the group of subjects diagnosed with T2DM, hypothyroidism and ultrasound-
verified thyroid noduses, statistically significantly higher HbAlc was found compared to patients with
T2DM without present thyroid diseases (p <0.05).Conclusion: The study confirmed that type 2 diabetes
mellitus is a significant risk factor for hypothyroidism and thyroid nodules but not well-differentiated
thyroid cancers. These diseases generally occur in patients with poor glycemic control (high HbA1c).
Keywords: diabetes, mellitus, disorders, thyroid, gland

UuvoD
Dijabetes melitus je metabolicki sindrom kojeg
karakterisu sistemski poremecaji metabolizma
ugljenih hidrata, masti i proteina zbog
apsolutnog ili relativnog nedostatka bioloski
aktivnog inzulina sa posljedicnom
hiperglikemijom [1,2,3]. Prema podacima
Medunarodne dijabetoloske federacije u
svijetu trenutno od dijabetesa boluje 415
miliona ljudi (jedna od jedanaest odraslih
osoba svjetske populacije), od Ceganjih 90%
ima dijabetes melitus tip 2 (eng. typ 2 diabetes
mellitus, T2DM) [1,2,3]. Hipotireoza je stanje
koje nastaje kao posljedica nedovoljne koli¢ine
bioloski aktivnih hormona Stitne Zlijezde na
tkivnom nivou ili nesposobnosti tkiva da ih
koristi. Predstavlja najces¢i poremecaj Stitne
7lijezde sa prevalencijom 5-6% [4,5]. Cvor u
stitnoj Zlijezdi (tiroidni nodus) oznacava
ograniCenu promjenu grade Stitne Zlijezde.
Manji broj tiroidnih nodusa su palpabilni.
Mnogo ceS¢e su nepalpabilni, vizualizovani
ultrazvu¢nom eksploracijom struktura vrata
(tiroidni incidentalomi) ili radioizotopskim
metodama. Nemaligni nodusi mogu se na¢i kod
osoba sa tiroidnom hiperplazijom,
zapaljenskim i  autoimunim  tiroidnim
bolestima, granulomima, hemoragijskim ili
kolidnim cistama. Karcinomi Stitne Zlijezde se
razvijaju iz maligno izmjenjenih folikularnih
(papilarni, folikularni, anaplasti¢ni i insularni
karcinom) i nefolikularnih (parafolikularnih)
tireoidnih  ¢elija  (medularni  karcinom).
Tireoidni karcinomi su podjeljeni na
diferentovane (dobro diferentovane)
karcinome, u Kkoje spadaju papilarni i
folikularni karcinom i nediferentovane (slabo
diferentovane) Kkarcinome [4,5]. Brojna
pretklinicka, molekularna i Kklinicka ispitivanja
ukazuju na kauzalnu udruZenost T2DM i
poremecaja Stitne Zlijezde. Prisutsvo dijabetesa
pokrece kaskadnu, antihomeostati¢nu reakciju
koja za posljedicu ima smanjenje funkcije
stitne zlijezde. Dijabetes mellitus tipa 2 mjenja
funkciju Stitne Zlijezde djeluju¢i na najmanje
dva mjesta: 1. Na nivou hipotalamicke kontrole
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otpusStanja tireostimuliraju¢eg hormona (eng.
Thyroid stimulating hormone, TSH) smanjujuci
bioloSku akitvnost i oslobadaju¢eg hormona za
tireotropin  (eng. Thyrotropin releasing
hormone, TRH);

2. Na nivou konverzije tiroksina (eng. 3,5,3,5
tetraiodo -L- thyronine, T4) u 3,5,3-
trijodtironin (eng. 3,5,3 triiodo-L-thyronine,
T3) u perifernim tkivima produkujué¢i “nisko
T3 stanje“ koje se karakteriSe niskim
vrijednostima slobodnog T3, poveéanjem
obrnutog T3 i grani¢nih vrijednosti T4 i TSH
[6,7,8,9]. Prethodno postojeci hipotireozidizam
kod oboljelih od T2DM dodatno narusava
metabolicku kontrolu, beta stani¢nu funkciju i
zahtijeva raniju upotrebu inzulinske terapije
[6,7,89]. Kod oboljelih od T2DM sa
subklinickom hipotireozom verifikovan je
smanjen minutni volumen srca, niza
glomerularna filtracije, povecan periferni
vaskularni otpor, veca prevalencija dijabeti¢ne
nefropatije, smanjenje cirkuliSujuc¢eg insulinu-
slicnog faktora rasta (eng. insulin-like growth
factor, ILGF) i posljedi¢no ucestalija dijabeti¢na
retnopatija  [9,10,11].  Ucestalija  pojava
periferne artrerijske bolesti kod hipotireoznih
dijabetiCara nastaje usljed povecane debljine
intimomedije, endotelne disfunkcije, poviSenog
holesterola, hiperkoagubilnosti i
hemodinamske abnormalnosti [9,10,11].
Cvorovi u $titnoj Zlijezdi ¢e$ée se srecu kod
Zena i osoba starije Zivotne dobi oboljelih od
T2DM. Kod osoba zZenskog pola koje boluju od
T2DM pojava tiroidnih nodusa se dovodi u
vezu sa  sekretornim  endokrinoloSkim
promjenama (znacajno veli nivo
folikostimulirajuceg i luteiniziraju¢eg
hormona). Vece prisustvo tiroidnih nodusa kod
osoba starije Zivotne dobi oboljelihod T2DM
dovodi se u vezu sa promjenama u Stitnoj
zlijezdi koje prate starenje (degeneracija ¢elija
povezana sa fibrozom, upalnim Ccelijskim
infiltratima, promjenom folikula i stvaranjem
nodusa). PuSenje, konzumacija alkohola,
upotreba estrogena i trudnoc¢a takode
predisponiraju nastanak tiroidnih nodusa kod
oboljelih od T2DM. Osteéenje dejodinaze pod
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uticajem faktora nekroze tumora-alfa (eng.
Tumor Necrosis Factor Alpha TNFa) kod
oboljelih od T2DM za posljedicu ima
povecanje slobodnog tiroksina koji se smatra
odogovornim za nastanak tiroidnog nodusa
(kod oboljelih od T2DM verifikovana je
znacajno veca koncentraciju TNFa u odnosu na
ostalu  populaciju) [12,13].  Inzulinska
rezistencija igra znacajnu ulogu u nastanku
tiroidnog  karcinoma  direktno  (putem
stimulacije = rasta  tumorskih  celija i
inhibiranjem njihove apoptoze) ili indirektno
(stimulacijom  produkcije  insulinu-slicnog
faktora rasta i tiroksina). Insulinu-sli¢an faktor
rasta i njegovi receptori su vazna karika u
proliferaciji tkiva Stitne Zlijezde (povectana
koncentracija  receptora  insulinu-slicnog
faktora rasta javlja se u ranoj fazi maligniteta
stitne zlijezde) [11, 12, 13]. Pravovremena
dijagnoza poremecaja funkcije Stitne Zlijezde
kod oboljelih od T2DM je esencijalna u kontroli
komplikacija dijabetes melitusa tipa 2 i
prevenciji tiroidnih karcinoma. KoriStenje
metformina u terapiji dijabetesa dovodi do
smanjenje produkcije TRH i posljedi¢nog
smanjenja TSH (trijodtironin i tiroksin su
antagonisti inzulina). Metformin inhibira
stimulativni uticaj inzulina na proliferaciju
Celija tiroidnog karcinoma. Takode poveéava
sekreciju leptina Kkoji smanjuje TSH putem
negativne povratne sprege (ekspresija TRH)
[10,11,12,13,14]. S druge strane, produZena
upotreba  lijekova iz  grupe derivata
sulfonilureje predisponira smanjenje funkcije
Stitne Zlijezde i povecava rizik od karcioma
Stitnjac¢e. Povecana koncentracija TSH (cak i
unutar referentnih vrijednosti) povecava rizik
od karcinoma Stitnjace [14,15,16]. Pacijenti
oboljeli od T2DM sa produzZenim trajanjem
bolesti  cesto  imaju  dislipidemiju i
kardiovaskularne = komplikacije. = Upotreba
statina i/ili aspirina ima antineoplasticki
efekt[16].

CILJEVI ISTRAZIVANJA
Istrazivanje je imalo za cilj: 1)Ispitati
postojanje statisticki znacajno ceSceg prisustva
hipotireoze kod pacijenata sa verifikovanim
T2DM u odnosu na kontrolnu grupu 2)Ispitati
postojanje statisticki znacajno CeS¢eg prisustva
nodusa Stitne Zlijezde kod pacijenata sa
verifikovanim T2DM u odnosu na kontrolnu
grupu 3)Ispitati postojanje statisti¢ki znacajno
CeS¢eg prisustva diferentovanih  (dobro
diferentovanih) karcinoma Stitne Zlijezde kod
pacijenata sa T2DM u odnosu na Kkontrolnu
grupu 4) Ispitati postojanje statisticki znacajne

povezanosti vrijednosti HbAlc sa prisustvom
hipotireoze, tiroidnihnodusa i diferentovanih
(dobro diferentovanih) karcinoma Stitne
zZlijezde kod oboljelihod T2DM.

MATERIJAL I METODE.
Istrazivanje je sprovedeno u periodu od
osamnaest mjeseci, od 01.09.2016. do
01.03.2018. u JZU Dom zdravlja Krupa na Uni.
Evaluirano je ukupno 186 pacijenata, odnosno
dvije grupe po 93 pacijenata. U prvoj grupi bili
su pacijenti sa verifikovanim T2DM u trajanju
> 5 godina, dok su drugu grupu ¢ini pacijenti
kod kojih isti nije  dijagnostifikovan
Kriterijumi za iskljucivanje iz istraZivanja bili
su:* dijabetes melitus tip 2 u trajanju < 5
godina
* poznata istorija bolesti Stitne zlijezde
*trudnoca
* upotreba lijekovi koji uti¢u na funkciju Stitne
zlijezde (levotiroksin, tireostatici, interferon,
amiodaron, litijum, kortikosteroidi).

*prisustvo  malignih i uznapredovalih
hroni¢nih bolesti  (ciroza jetre, bubrezna
insuficijencija, dekompenzovana bolest srca)
Podaci su prikupljeni na osnovu anamneze,
fizikalnog pregleda, dostupne medicinske
dokumentacije, laboratorijskih analiza i
ultrazvucnog pregleda.

Iz dostupne medicinske dokumentacije dobili
smo podatke o godini rodenja i utvrdenim
oboljenima kod pacijenta. Dijagnoza T2DM je
podrazumjevala je prisustvo simptoma tipi¢nih
za dijabetes uz glikemiju naste = 7.0 mmol/L,
odnosno vrijednost Sec¢era u krviz11.1mmol/L
u slu¢ajnom uzorku krvi ili u 2h oralnog testa
tolerancije na glukozu, odnosno vrijednost
glikoziliraju¢eg hemoglobina (eng. Hemoglobin
Alc, HbAlc) = 6.5%. Odredivanje vrijednosti
TSH i FT4 vrseno je iz pune krvi(5 ml venske
krvi u vakum epruveti sa etilendiamin-
tetraacetskom kiselinom) pomocu enzimskog
testa (Berlin Chemie AG Menarini Njemacka) u
JZU Dom zdravlja Krupa na Uni . Vrijednosti
HbA1c su odredene u Sluzbi za laboratorijsku
dijagnostiku OpSte bolnice Prijedor, odnosno
Zavodu za laboratorijsku dijagnostiku UKC
Banjaluka. Smjernice Americke dijabeticke
asocijacije (eng. American Diabetes
Association, ADA) iz 2019. godine preporucuju
HbAlc < 7 % kao pozeljan kod najveceg broja
oboljelih od T2DM koji nisu u drugom
stanju[17]. Prema istim, oboljele od T2DM smo
podijelili u dvije grupe: dobro regulisane
(HbAlc < 7%) i loSe regulisane (HbAlc >
7%)Ultrazvucni pregled svih ucesnika u
istrazivanju vrSen je od strane jednog
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operatera u JZU Dom Zdravlja Krupa na Uni.
Pacijenti su pregledani u leZzeéem poloZaju
koriste¢i ultrazvucni aparat i linearnu sondu
(7.5 MHz).

Evidentirani su nodusi ¢ija je veli¢ina = 1 cm.
Pacijenti sa verifikovanim nodusima upuceni
su u Zavod za nuklearnu medicinu UBKC
Banjaluka radi patohistoloSke verifikacije
nodusa ili su se po vlastitom nahodenju obratili
u privatne zdravstvene ustanove.

Za potrebe istrazivanja pacijenti su podjeljeni
u tri dobne grupe: 30-44 godine, 45-59 godina,
60 ivise godina.

Referentna vrijednost za TSH iznosila je 0,5-5
mlU/L, za T4 4.5-12 ug/dL. Prema vrijednosti
TSH i T4 pacijentima je dijagnostifikovana:

TSH>5 mIU/L, T4<4.5 ug/dL
TSH<0.5 mIU/L, T4>12

1. Hiporireoza
2. Hipertireoza
ug/dL

3. Subklinicki hipotireoza ~ TSH>5 mIU/L,
T4 4.5-12 ug/dL
4. Subklinicki hipertireoza  TSH<0.5 mIU/L,

T4 4.5-12 ug/dL

Za analizu podataka koriS¢ene su deskriptivne
statisticke metode: distribucija frekvencije
obiljezja, aritmeticka sredina, standardna
devijacija i procenti. Za utvrdivanje statisticke
znacajnosti koriSten je x2-test nezavisnosti.
Nivo znacajnosti je podeSen na 95% interval
povjerenja. Rezultati su prikazani tekstualno,
tabelarno i graficki, a kompletan rad je
obraden u tekst procesoru Microsoft Word for
Windows.

REZULTATI

Grafikon 1. Strukturaispitanika po polu
Chart 1. Gender structure of the study groups

muskarci zene

Ispitivanje je obuhvatilo 186 pacijenata, 93 sa
dijagnozom T2DM i 93 pacijenata kontrolne
grupe. Medu oboljelim od T2DM je bilo 73
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® Oboljeli od dijabetes melitusatipa 2 (N = 93)

® Kontrolnagrupa (N = 93)

(78,5%) zena i 20 (21,5%) musSkaraca. U
kontrolnoj grupi bilo je 57 (61,3%) Zena i 36
(38,7%) muskaraca.
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Grafikon 2. Dobna strukturaispitanika
Chart 2. Age structure of the study groups

pd

30-44 godine45-59 godin&0 i vise godina

Prosjetna starost ispitivane populacije sa
verifikovanim T2DM bila je 56 * 7.9 godina.
Najvec¢i broj ispitanika bili su Zivotne dobi
preko 60 godina, njih 46 (49,5%).

H Oboljeli od dijabetes melitusatipa 2 (N = 93)

E Kontrolnagrupa (N = 93)

Prosjetna starost kontrolne grupe ispitanika
bila je 53 * 6.8 godina. Najve(i broj ispitanika
bili su zivotne dobi izmedu 45-60 godina, njih
45 (48,4%).

Grafikon 3. Tiroidna funkcija grupe ispitanikasaverifikovanim dijabetes
melitusom tipa 2 i kontrolne grupeispitanikap <0.05
Chart 3. Thyreoid function in group with verified diabetes mellitustyp 2 and
control group

H Oboljeli od dijabetes melitusatipa 2 (N = 93)

E Kontrolnagrupa (N = 93)

F

i

Hipotire@mbklini¢ka hipotitépedna funkcija Hipertireoza

0d 93 ispitanika sa verifikovanim T2DM
eutiroidno je bilo njih 37 (39,8%), hipotireoza
je uvrdena kod 16 ispitanika (17,2%), dok je
subklinicku hipotireozu imalo 40 (43%)
ucesnika u istraZivanju.

0d 93 ispitanika kontrolne grupe eutiroidno je
bilo njih 58 (62,4%), hipotireoza je uvrdena
kod 13 (14%) ispitanika, hipertireoza kod njih
3 (3,2%), dok je subklinicku hipotireozu
imalo19 (20,4%) ucesnika u istraZivanju.

Postoji statisticki znacajno ceSte prisustvo
hipotireoze kod pacijenata sa verifikovanim
T2DM u odnosu na kontrolnu grupu (p<0.05).

Srednja vrijednost FT4 u grupi ispitanika sa
verifikovanim T2DM iznosila je 7.3+ 1.02, dok
je u kontrolnoj grupi bila 8.1+x0.89. Nije
verifikovana statisticki znacCajna razlika u
vrijednosti FT4 kod oboljelih od T2DM u
odnosu na kontrolnu grupu (p = 0.09). Srednja
vrijednost TSH u grupi ispitanika sa
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verifikovanim T2DM iznosila je 0.8+ 0.72, dok vrijednosti TSH kod oboljelih od T2DM u
je  u kontrolnoj grupi bila3.5+0.68. odnosu na kontrolnu grupu (p < 0.05).

Verifikovana je statisticki znacajna razlika u

Grafikon 4. Prisustvo tiroidnihnodusa kod grupeispitanika sa
verifikovanim dijabetes melitusomtipa 2 i kontrolne grupeispitanika
p<0.05
Chart 4. Presence of thyreoid nodule in group with verified Diabetes
mellitus type 2 and control group.

— H Oboljeli od dijabetes melitusatipa 2 (N = 93)

d

® Kontrolnagrupa (N = 93)

- e

Nodusiu Stitna zlijezda
stitnoj zlijezdi  uredne grade

0d 93 ispitanika sa verifikovanim T2DM urednu gradu Stitne Zlijezde imalo je 15 (16,1%), dok je kod
njih 78 (83,9) verifikovano je prisustvo jednog ili viSe nodusa.

0d 93 ispitanika u kontrolnoj grupi urednu gradu Stitne Zlijezde imalo je 48 (51,6%), dok je kod njih 45
(48,4) utvrdeno prisustvo jednog ili viSe nodusa.

Postoji statisticki znaCajno CeSc¢e prisustvo nodusa Stitne Zlijezde kod pacijenata sa verifikovanim
T2DM u odnosu na kontrolnu grupu (p < 0.05).

Grafikon 5. Prisustvo diferentovanih karcinoma stitne zZlijezde kod grupe
ispitanika sa dijebetes melitusomtipa 2i kontrolne grupeispitanika
p=0.15
CHART 5. Presence of well-differented thyreoid cancerin group with verified

igbetes mellitus tip 2

rifikovan diferelfievami katohishckotiks hlh)ez#@VAB

H Oboljeli od dijabetes melitusatipa 2 (N = 93)

E Kontrolnagrupa (N = 93)

Istrazivanje je verifikovalo 2 (2,2%) Prosjec¢na vrijednost HbAlc u grupi pacijenata
diferentovana karcinoma Stitne Zlijezde u grupi sa verifikovanim T2DM iznosila je 9.8+0.78%.
pacijenata sa verifikovanim T2DM. U Dobru regulaciju glikemije imalo je 25 (26,9%)
kontrolnoj grupi nije utvrdeno prisustvo pacijenata, dok je njih 68 (73,1%) imalo losu
karcinoma zlijezde kod pacijenata sa regulaciju glikemije. Od 56 pacijenata oboljelih
verifikovanim T2DM u odnosu na kontrolnu od T2DM sa smanjenom funkcijom Stitne
grupu (p= 0.15). Zlijezde njih 50 (89,3%) je imalo loSu

regulaciju glikemije.Verifikovano je statisticki
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znacajno ceS¢e smanjenje funkcije Stitne
zlijezde kod pacijenata oboljelih od T2DM sa
loSom regulacijom glikemije (p < 0.05). 0d 78
pacijenata oboljelih od T2DM sa ultrazvucno
verifikovanim nodusima u Stitnoj zlijezdi njih
62 (79,5%) je imalo losu regulaciju glikemije.
Verifikovano je statisticki znacajno ceSce
prisustvo ¢vorova u Stitnoj  zlijezdi kod
pacijenata oboljelih od T2DM sa loSom
regulacijom glikemije (p < 0.05). Oboljeli od
T2DM sa verifikovanim karcinomom Stitne
zlijezde imali su dobro regulisanu glikemiju.

DISKUSIJA

Razli¢ite meta-analize pokazuju da je
prevalencija hipotireoze u opstoj populaciji
oko 1%. S druge strane prevalencija
hipotireoze kod osoba sa T2DM je 5 do 15 puta
veca [6,7,8,9].

Osim manifestne hipotireoze verifikuje se i
subklinicka hipotireoza koja ¢ini preko dvije
tre¢ine hipotireoza kod osoba oboljelih od
T2DM [6,7,8]. Studija provedena u Isto¢nom
Nepalu registrovala je prevalenciju hipotireoze
od 10,7% (dvije tre¢ina ima subklinicku
hipotireozu). Do slicnih rezultata dosla je i
grupa autora iz Egipta ispitujuéi disfunkciju
Stitne Zlijezde kod Zena oboljelih od T2DM [7,
8]. Prevalencija smanjenja tiroidne funkcije
kod oboljelih od T2DM u Velikoj Britaniji
iznosila je 13,4%, sa znaCajno vefom
uCestalos¢u (37,4%) kod Zenao boljelih od
T2DM u odnosu na muskarce sa T2DM (6,9%).
Istrazivanje provedeno u Kini utvrdilo je
znacajno vecu starost oboljelih od T2DM sa
verifikovanom hipotireozom u odnosu na
oboljele koji su bili eutiroidni (58.55 + 8.71 u
odnosu na 57.44 * 8.51 godina) [18,19].
Najveca prevalencija hipotireoze zabiljeZena je
u Centralnoj Kini, 23.79%. Razlog za ovu
geografsku razliku jo$ uvijek nije u potpunosti
jasan. Genetski faktori i faktori Zivotne sredine
navode se kao mogu¢i razlog. Starost iznad 50
godina, Zenski pol, samo su neki od
predisponirajuc¢ih faktora sekundarne
hipotireoze kod T2DM. [6,7,8,9].

Istrazivanje sprovedeno u Domu zdravlja
Krupa na Uni utvrdilo je statisticki znacajno
CeS¢i poremecaja funkcije Stitne Zlijezde kod
pacijenata oboljelih od dijabetesa tipa 2 u
odnosu na kontrolnu grupu (p< 0.05). Visoka
prevalencija patologije Stitne zZlijezde se
objasnjava dugotrajnim periodom neadekvatne
zdravstvene zaStite u kome nisu provodene
smjernice  dobre  klinicke prakse za
dijagnostifikovanje disfunkcije Stitne Zzlijezde

ali i neredovnim dolaskom pacijenata u
ambulantu porodi¢ne medicine.

Istrazivanje je verifikovalo statisticki znacajno
CeSce prisustvo tiroidnih nodusa kod oboljelih
od dijabetes mellitusa tipa 2 u odnosu na
kontrolnu grupu pacijenata (p< 0.05).
Istrazivanje provedeno u Ankari (podrudju sa
blagim do umjerenim nedostatkom joda)
ukazuje na znacajno veéu prevalenciju
tiroidnihn odusa kod oboljelih od T2DM
(61,8%) u odnosu na kontrolnu skupinu
(23,7%). Studija grupe autora iz Kine
(podrucje bez verifikovanog deficit joda)
utvrdila je znacajno vecu prevalenciju nodusa
kod oboljelih od dijabetesa (39.49%). Gotovo
sva istrazivanja ukazuju da su starija Zivotna
dob, Zenski pol i povisen TSH najvaZzniji faktor
rizika u razvoju tiroidnih nodusa kod oboljelih
od T2DM [20]. Istrazivanje nije verifikovalo
statisticki znacajno cesce prisustvo
diferentovanih (dobro diferentovanih)
karcinoma Stitne Zlijezde kod oboljelih od
dijabetes mellitusa tipa 2 u odnosu na
kontrolnu grupu (p=0.15). Analiziraju¢i bazu
podataka Nacionalnog instituta za zdravstveno
istrazivanje u trinaestogodiSnjem periodu
grupa Tajvanskih autora je utvrdila da osobe
oboljele od T2DM imaju nesto veé irizik od
karcinoma Stitnjace (koji se povecava sa
vremenom pracenja). Studija provedena u
Islandu utvrdila je povecan rizik od karcinoma
Stitnjace kod Zena oboljelih od T2DM sa
visokim glikemijama (kod oboljelih muskaraca
nije utvrdena povezanost). OpsezZno
istrazivanje u Svedskoj koje je obuhvatilo
gotovo 50% stanovniStva sa
dijagnostifikovanim T2DM utvrdila je znacajno
povecan rizik od tiroidnog karcinoma kod
hospitalizovanih osoba (duboko ukorjenjeni
metabolicki poremecaji). Studija provedena u
Norve$koj, Austriji i Svedskojukazujena
znacajno nizirizik od tiroidog karcinoma kod
azijskih muskaraca oboljelih od T2DM u
odnosu na muskarce iz zapadnih zemalja.
Gotovo sva istrazivanja ukazuju na znacajno
poveéanje rizika kod Zena starijih od 60.
godina [21,22,23].

Istrazivanje je verifikovalo statisticki znacajno
visi HbAlc kod oboljelihod T2DM sa
hipotireozom i ultrazvu¢no verifikovanim
nodusima u Stitnoj Zlijezdi u odnosu na
oboljele od T2DM bez prisutnih oboljenja
Stitne Zlijezde(p< 0.05).

Istrazivanje grupe autora iz Nigerije i Italije,
kao i studija provedena u Francuskoj kod
oboljelih od T2DM su verifikovale pozitivan
linearan odnos HbAlc i TSHkao i obrnuto
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proporcionalnu vezu HbA1C i FT3 (negativan
efekat hroni¢ne hiperglikemije na perifernu
konverziju tiroksina i biolosku aktivnost TRH).
Isto govori u prilogu direktne povezanosti loSe
regulacije T2DM (visokih vrijednosti HbA1C)
sa razvojem tiroidne disfunkcije kod oboljelih
od T2DM [24,25]. Smjernice Americke
dijabeticke asocijacije (eng. American Diabetes
Association) i Americ¢ke tiroidne asocijacije
(eng. American Thyroid Association) iz 2017.
godine ne preporucuju rutinski skrining
poremecaja funkcije Stitne zlijezde kod
oboljelihod T2DM. Smjernice Americke
preventivne  organizacije  (eng.  United
States Preventive Services) kao 1 NICE
(eng.National Institute of Clinical Excellence)
smjernice iz 2015. godine zakljucuju da nema
dovoljno dokaza za skrining poremecaja Stitne
Zlijezde kod asimptomatskih bolesnika sa
T2DM. Smijernice Britanske tiroidne asocijacije
kao i udruZenja za klinicke biohemiju (eng.
British  Thyroid Association and the
Association of Clinical Biochemistry
Guidelines) daju preporuku o evaluaciji
tiroidne funkcije kod novootkrivenog T2DM. U
Republici Srpskoj kod oboljelihod T2DM
odredivanje = TSH se preporucuje kod
Zenastarijih od 50 godina i pacijenata sa
dislipidemijom. Rutinska evaluaciju tiroidne
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