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Skjaldkirtilskrabbamein a islandi 2009-2016: Endurkomuti®ni, horfur og meoferod
Dagbjort Adalsteinsdottir’, Helgi Birgisson®, Jon Gunnlaugur Jonasson'? Geir Tryggvason'-2
Laeknadeild Haskola islands?, Landspitalinn?, Krabbameinsskra Krabbameinsfélags islands?3

Inngangur: Skjaldkirtiiskrabbamein er algengasta form krabbameins i innkirtlum. Langflestar
vefjagerdir skjaldkirtilskrabbameina eru komnar fra skjaldbusfrumum (e. follicular cells). Peim ma skipta
i vel proskud krabbamein sem eru meirihluti skjaldkirtilskrabbameina (>90%), illa proskud krabbamein
(~6%) og villivaxtarkrabbamein (~1-2%), sem er eitt banvaenasta krabbamein sem finnst i ménnum.
Medferd skjaldkirtiiskrabbameins er fyrst og fremst folgin i skurdadgerd par sem skjaldkirtill er
fiarlaegdur alveg eda ad hluta auk brottnams a halseitlameinvérpum séu pau til stadar. Hjalparmedferd
(adjuvant) proskadra krabbameina felst i gjof geislajods, sérstaklega hja sjuklingum med haa ahaettu a
endurkomu sjukdéms.

Efni og adferdir: bydid samanstéd af einstaklingum sem greindust med skjaldkirtilskrabbamein a
timabilinu 1. januar 2009 — 31. desember 2016. Upplysingar um greind krabbamein fengust hja
Krabbameinsskra islands. Upplysingar um greiningu, medferd, eftirfylgd og endurkomu sjukdéms
fengust i sjukraskraarkerfinu Ségu. Tolfreedidrvinnsla var unnin i Excel og forritinu R.

Nidurstodur: Fra 1. januar 2009 — 31. desember 2016 greindust 237 einstaklingar med 241
skjaldkirtilskrabbamein. Proskud mein voru samtals 221 (92%), villivaxtarmein voru 18 (7%) og
merggerdaraexli voru 2 (1%). Fimm einstaklingar greindust i krufningu. Meirihluti sjuklinga, 219 af 232
(94%) foru i adgerd a skjaldkirtli og par af 165 (71%) i heildarbrottnam skjaldkirtils. Samtals foru 155
(70,1%) sjuklinga med proskad skjaldkirtilskrabbamein i heildarbrottnam a skjaldkirtli og af peim fengu
113 (73%) geislajodmedferd i kjdlfar adgerdar, par af fengu 54 af 113 (48%) sjuklingum i mjog lagri/lagri
ahaettu a endurkomu geislajodmedferd i kjolfar adgerdar og 50 af 54 (93%) af sjuklingum i midlungs
aheettu a endurkomu. 34 (16%) sjuklingar med proskad skjaldkirtilskrabbamein fengu endurkomu
sjukdoms eftir frummedferd, par af hafdi 31 sjuklingur fengid geislajodmedferd. | proskudum meinum
voru hlutfallslega flestar endurkomur i kjolfar medferdar i hépnum ,midlungs” aheaetta a endurkomu
sjukdéms par sem 40% sjuklinga fékk endurkomu. 35 sjuklingar af 232 (15%) voru latnir med
skjaldkirtilskrabbamein i arslok 2018, par af 27 (77%) vegna krabbameinsins. Danartidni var heest
medal sjuklinga med villivaxtarmein en 94% sjuklinga létust. Sautjan sjuklingar med proskad
skjaldkirtilskrabbamein létust, par af 10 af véldum krabbameinsins. Danartiéni sjuklinga med proskad
mein jokst eftir pvi sem stigun sjukdéms var heerri og var 100% hja sjuklingum med proskad mein a
stigi IV. Hlutfallsleg lifun sjuklinga med proskud mein jokst eftir pvi sem ahaetta peirra @ endurkomu var
lzegri og var 99% hja sjuklingum i mjog lag/lagahaettuhdp en 35% hja sjuklingum i haahaettuhop.

Alyktanir: Hiutfall merggerdaraexla af greindum meinum var évenju lagt & timabilinu. A sama tima
var hlutfall villivaxtarkrabbameina af greindum meinum heerra en vid matti buast og skyrir pad ad vissu
leyti hve hatt hlutfall sjuklinga lést vegna skjaldkirtilskrabbameins. Stigun og &ahaettuflokkun &
endurkomu proskadra meina endurspeglar vel hlutfallslega lifun sjuklinga og eru nytsamleg tol vid
medferdarakvardanir. Hatt hlutfall sjuklinga i mjog lagri/lagri aheettu & endurkomu sjukdéms fengu
geislajod i kjolfar adgerdar sem gaeti mogulega bent til ofmedhdndlunar a peim hopi. Endurkomutioni i
hépi peirra sem eru i midlungs ahaettu a endurkomu sjukdoms er 40% pratt fyrir ad meirihluti hopsins,

93% hafi fengid geislajod.



pakkir

Fyrst og fremst vil ég pakka leiébeinanda minum, Geir Tryggvasyni fyrir géda leidsogn, yfirlestur, svor
vi® hinum ymsu spurningum og studning vid vinnslu pessa verkefnis. Medleidbeinendum minum, peim
Helga Birgissyni og Joni Gunnlaugi Jénassyni pakka ég fyrir géd rad og leiésdgn. Einnig feer Elinborg
Olafsdattir pakkir fyrir adstod vid télfraeditrvinnslu. Starfsfélk B3 faer bestu pakkir fyrir ad taka vel 4 moti
okkur BS nemum nuna i vor. Ad lokum vil ég pakka foreldrum minum fyrir yfirlestur og gédan studning

a pessu timabili sem og i 6llu sem ég tek mér fyrir hendur.



Efnisyfirlit

1Y e £= ] (= ST PO PPSPPPP 1
1o 18 T LRSS 2
Listi yfir SKamMMSTAfanir ..ot e et e e enee e eans 3
1 T T aTe =T g o U | S PP PPPPPPPUOPPPPPN 4
1.1 Vefjagerdir skjaldkirtilSKrabbameina .............cccooiiiiiiiiiiiiie e 4
1.1.1 Totumyndandi Krabbamein............coouiiiiiii e 4
1.1.2 Skjaldbuskrabbamein ............ccooiiiiiie s 5
1.1.3 llla proskud skjaldkirtilskrabbamein.............ccooiiiiiiiiii e, 5
1.1.4 Villivaxtarkrabbamein ..........coooiiiiii s 5
1.1.5 Merggerdarkrabbamein ... 5

1.2 EINKENNI OF GrEINING ..eiiiiiiiieie ittt e et e e s aba e e e s s ann e e e e s anneeeeean 6
1.3 Stigun sjukdéms og ahaettuflokkun fyrir endurkomu............occeiiiiiiiiii e 6
1.4 Ahaettupaettir skjaldkirtilSKrabbameina................c.cveveveercecececeeeeeeeeeeeee e eeee e 7
(ST /(=T £ o SRR SUSRRPRR 8
1.5.1 T8 0] 1 =To] 1= o J RS 8
1.5.2 GEISIAJOB (1131) 1. ettt eae e 9
1.5.3 TRYFOXIN .t e e e e e e e s e e e e 9
1.54 Ytri geislamedferd og krabbameinslyfjamedferd ..o 10

LIS =13, o T RS 10

b |V = 1 (1 1o T O PP PP PP PP 11
K 1o o J=To 1= o RS 12
K IR €= o g F= T=To o 11 ] o USRS 12
3.2 UNVINNSIA QAGNA........oeeeeececeeeeeeeee et ee e s e et nenen e 12
3.3 RANNSOKNAIEYi ...ttt e et e e enbe e e enneaeas 12

L [ To 101 (o To 11| SO PP PP PPPPPPROOPPPPPN 13
ot B [ 01=T oo | SO P PRSPPSO 13
N V(= To (=T o S RS SRUURR TSI 17

T S = Lo [V 4 (o]0 0 V1 { o] o AP O P PP SPUP PP 19
N o (o] o U RS SUURR TSRO 20
4.5  Samanburdur Vid SVIPJOO ........coiueiiiiiieiiii ettt sr e e anee e 22

T U 41 = =To = TP PP PPP 24



5.2 Medferd Proskadra MEINA..........ceeiiiiiiieeiiciiie e e eeieee e e s ettt e e e seataee e e s steeeeessestaeeeessnraeeeessnsaeeeaeans 24
5.21 T T o] =To ] 1= o R 24
5.2.2 LTI E= ot o g 1oTo ) 1= o I PR 24
5.2.3 B ] o7 =11 T SRS 25

5.3  Medferd villivaxtarkrabbameina.............coociiiiiiiiiiiee e 25

o = o T 01 (o] o 411 o ] o T O 25

T T o [ | SRRSO 25

5.6  Samanburdur Vid SVIPJOO .......cooouiiiiiiiiii e 26

5.7  Styrkleikar og veikleikar rannsOKNAriNNar...........c.cooiiiiiiiiiiic e 26

T T o] &= Vo o J PR 26

L [T a1 (o F= ] - U URURRRTRRN 27
RV 4T = 10 ] R UPOURRR 31



Mynd 1.
Mynd 2.
Mynd 3.
Mynd 4.
Mynd 5.
Mynd 6.
Mynd 7.
Mynd 8.
Mynd 9.

Myndaskra

Fjoldi greindra skjaldkirtilskrabbameina arin 2009-2016. ... 13
Fjoldi greindra skjaldkirtilskrabbameina, skipt eftir kyni og aldurshépum. ......................... 13
Fjoldi skjaldkirtilskrabbameina greindra 2009-2916 skipt eftir vefjagerd og kyni................ 14
Vefjagerdir skjaldkirtiiskrabbameina greindra 2009-2016...........cccceecvieeeeeiiieee e 14
Ahzetta & endurkomu fyrir totumyndandi, skjaldbus og illa proskud mein. .............c........... 16
Ahzetta 4 endurkomu skipt eftir ahaettuflokkun & endurkomu skjaldkirtilskrabbameins. .....20

Heildarlifun sjuklinga med proskud skjaldkirtilskrabbamein, yngri en 55 ara...................... 21
Sjukdoémsseérteek lifun sjuklinga med proskud skjaldkirtilskrabbamein, 55 ara og eldri. .....21

Sjukdoémssérteek lifun sjuklinga med villivaxtarkrabbamein............cccooceeeiiiiiiec e, 22



Tofluskra

Tafla 1. Ahaettuflokkun fyrir endurkomu proskadra skjaldkirtilskrabbameina. .............ccccccovoveveveenennnn. 7
Tafla 2. TNM stigun skjaldkirtilskrabbameina vid greiningu 2009-2016. ..........cccoeiieiiiiieiiieeenieenns 15
Tafla 3. Stigun skjaldkirtilskrabbameina vié greiningu 2009-2016. ............cooeiiiieiiieeeiee e 16
Tafla 4. Samantekt SkUrdmMESTErOar. ..........c.ooi i s 17
Tafla 5. Geislajodmedferd i kjolfar heildarbrottnams, skipt eftir stigun sjukdoms...........cccccoevvnneenn. 18
Tafla 6. Geislajodmedferd i kjolfar heildarbrottnams, skipt eftir ahaettuflokkun fyrir endurkomu...... 18
Tafla 7. Ytri geislamedferd og krabbameinslyfjamedferd gefin sem frummedfero. .............cccocce. 18
Tafla 8. Stada TSH baelingar flokkad eftir ahaettu @ endurkomu. ...........coovvciiiieiiiiiee e, 19
Tafla 9. Stada sjukdoéms vid seinasta eftirlit. ... 19
Tafla 10. Sjuklingar latnir med skjaldkirtilskrabbamein i arslok 2018. .........ccccvevvciiiieiiiiieee e, 20
Tafla 11. Vefjagerd skjaldkirtilskrabbameina greindra i Svipjod og & islandi 2013-2016.................. 22
Tafla 12. Krabbamein stadfest illkynja fyrir adgerd i Svipjod og & islandi 2013-2016...................... 23
Tafla 13. Tilfelli reett & samradsfundi i Svipjod og & islandi 2013-2016...........c.cccovevevevevereccererenne.. 23



Listi yfir skammstafanir

Eftirffarandi skammstafanir koma fram i pessari ritgerd
ATA: American Thyroid Association

CEA: Carcinoembryonic antigen

e.: enska

ETA: European Thyroid Association

GBq = Gigabequerel

ICD: International Classification of Diseases

INCA: Informationsnatverk for cancervarden

MAPK: Mitogen activated protein kinase

mCi = Millicurie

MEN: Multiple endocrine neoplasia

mlE/L: Milli-International Units Per Litre

RET/PTC: Rearranged in transfromation/papillary thyroid carcinomas
s.: saenska

TNM: Tumor, Node, Metastasis

TSH: Thyroid stimulating hormone

UICC = Union for International Cancer Control



1 Inngangur

Skjaldkirtilskrabbamein er algengasta gerd krabbameins sem finnst i innkirtlum. Ari® 2018 var
aldursstadlad nygengi skjaldkirtilskrabbameins 6,7 a hverja 100.000 ibua & heimsvisu. bad var fimmta
algengasta krabbamein hja konum og sextdnda algengasta krabbamein hja koérlum. (1)
Skjaldkirtilskrabbamein er prisvar sinnum algengara medal kvenna en karla. (2) Kynjaskiptingin er meira
aberandi hja yngri aldurshépum og i vel proskudum meinum en verdur jafnari i eldri aldurshépum og i
agengari vefjagerdum. (3) Horfur sjiklinga med skjaldkirtilskrabbamein & islandi eru gédar en arin 2003-

2012 var 5 ara hlutfallslieg lifun med sjukdéminn 96,2% hja konum og 87,3% hja korlum. (4)

1.1 Vefjagerdir skjaldkirtilskrabbameina

Skjaldkirtilskrabbamein eru 6ll komin fra skjaldbusfrumum (e. follicular cells) ad undanskildum
merggerdarkrabbameinum. Meirihluti skjaldkirtiiskrabbameina (>90%) teljast vel proskud (e. well
differentiated). Undir peim flokki eru totumyndandi krabbamein og skjaldbuskrabbamein. (5) Horfur
sjuklinga med vel proskud skjaldkirtilskrabbamein eru gédar en 10 ara lifun med sjukdéminn er um 95%.
(6) Illa proskud mein (e. poorly differentiated), eru mun sjaldgeefari en pau eru um 6% af
skjaldkirtilskrabbameinum. (6) Villivaxtarkrabbamein (e. anaplastic carcinoma) eru afsérhaefd (e.
undifferentiated). Pau eru um 1-2% af skjaldkirtilskrabbameinum og hafa naer 100% danartioni. (7, 8)
Heerri aldur vid greiningu og utbreiddari sjukdomur pydir yfirleitt verri horfur fyrir sjuklinginn, 6had

vefjagerd. (5)

1.1.1 Totumyndandi krabbamein

Totumyndandi krabbamein (e. papillary carcinoma) er algengasta gerd krabbameina i skjaldkirtli en
pau eru um 85% af 6llum skjaldkirtilskrabbameinum. Pad er einnig su vefjagerd skjaldkirtiilskrabbameina
sem hefur bestar horfur. (6, 9) Totumyndandi krabbamein einkennast eins og nafnid gefur til kynna
vefjafreedilega af totumyndandi vaxtarmynstri med glaerum, tomlegum kjérnum (,Orphan Annie eye
nuclei), syndarinnfellingum (e. pseudoinclusions) og kalkutfellingum (e. psammoma bodies). (10)
Totumyndandi krabbamein eru flest med stokkbreytingu i MAPK bodferlinum og eru olikar
stokkbreytingar i peim bodferli tengdar vid mismunandi vefjameinafreedilegar undirgerdir meinsins.
Stokkbreyting i BRAF er tengd vid baedi tall cell og classical undirgerdir, RET/PTC stdkkbreyting vid
classical og diffuse sclerosing undirgerd og RAS stokkbreyting vid follicular undirgerd. (11) Mein med
BRAF stdkkbreytingu hafa verri horfur en 6nnur totumyndandi mein en pau hafa meiri tilhneigingu til ad
vaxa ifarandi, meinvarpast i halseitla og svara illa geislajodmedferd. (12) Um 20% sjuklinga med
totumyndandi krabbamein hafa meinvorp i halseitlum. Halseitlameinvorp hafa ekki ahrif a lifun sjuklinga
yngri en 55 ara en laekka sjukdomssérteeka lifun hja sjuklingum sem eru 55 ara og eldri. (13)
Totumyndandi krabbamein sem eru minni en 1 cm i pvermal kallast 6rkrabbamein (e. microcarcinoma).
(14) Talid er ad totumyndandi 6rkrabbamein séu til stadar i allt fra 5-36% fullordinna einstaklinga an
pess ad valda sjukdomseinkennum eda meinvarpast nema i litlum hluta pess hops. (10) Totumyndandi
orkrabbamein hafa laga endurkomutidni eftir medferd (2-6%) og mjog laga sjukdémssértaeka danartioni,
<1%. (15)



1.1.2 Skjaldbuskrabbamein

Skjaldbusmein (e. follicular carcinoma) eru 5-15% af skjaldkirtilskrabbameinum. (16) Skjaldbusmein
minna vefjafraedilega a edlilegan skjaldkirtilsvef par sem pau rada sér upp i skjaldbu (e. follicles). Pau
eru an hinna aberandi kjarnbreytinga sem einkenna totumyndandi meinin i smasjarskodun.
Kalkutfellingar sem eru mjog algengar i totumyndandi meinum finnast neer aldrei i skjaldbusmeinum.
(10, 16) Skjaldbusmein eru flokkud i lagmarksiferd (e. minimally invasive follicular carcinoma) og ifarandi
voxt (e. widely invasive follicular carcinoma). Horfur lagmarksiferdar skjaldbusmeina eru téluvert betri
en ifarandi par sem fimm ara lifun med lagmarksiferdarmein er 98% en 38% med ifarandi mein. (17, 18)
Olikt totumyndandi meinum eru halseitlameinvérp fra skjaldbismeinum fatid, en um 2% sjiklinga eru
med halseitlameinvdrp vid greiningu. Halseitlameinvorp skjaldbusmeina eru tengd vid verri lifun 6had

aldri sjuklings. (13)

1.1.3 llla pbroskud skjaldkirtilskrabbamein

llla proskud skjaldkirtilskrabbamein (e. poorly differentiated carcinoma) eru nokkurskonar millistig vel
broskadra og villivaxtarkrabbameina. Vefjafreedilega einkennast pau af litlum, einsleitum aexlisfrumum
sem vaxa i pyrpingar eda eyjar og eru pessi krabbamein pvi stundum nefnd insular carcinoma. Auk
pess einkennast syni fra pessum meinum af haum fjdlda mitésuskiptinga, nekrésu og gjarnan vexti i
gegnum capsulu og i adliggjandi aedar. (19) Horfur illa proskadra krabbameina eru verri en horfur vel
proskadra skjaldkirtilskrabbameina af somu steerd. (20)

1.1.4 Villivaxtarkrabbamein

Villivaxtarkrabbamein (e. anaplastic carcinoma) er eitt illvigasta krabbamein sem finnst i ménnum,
en fimm a&ra lifun med sjukdominn er um 5%. (21) Pau eru innan vid 5% af greindum
skjaldkirtilskrabbameinum en valda meira en 50% allra skjaldkirtilskrabbameinstengdra daudsfalla. (8)
Sleemar horfur sjukdémsins eru vegna tilhneigingu meinanna til ad vaxa afar hratt og ifarandi i adleega
vefi a halsi og meinverpast fljétt. Auk pess eru sjuklingar med villivaxtarkrabbamein almennt eldri og vid
verri almenna heilsu en sjuklingar med adrar gerdir skjaldkirtilskrabbameina, en medalaldur vid
greiningu er 65 ar. (8, 9, 22) Medallifun (e. mean survival) eftir greiningu er um 6 manudir. (6) Vid
greiningu eru um helmingur sjuklinga med preifanleg meinvorp & halsi og 20-50% med fjarmeinvorp.
Algengustu stadir flarmeinvarpa eru i lungum, beinum og midtaugakerfi. (8) Villivaxtarkrabbamein eru
talin vera vel proskud mein sem hafa afsérhaefst alveg. (23) Yfir 25% sjuklinga med villivaxtarmein eru
einnig med til stadar proskad skjaldkirtilskrabbamein og rennir pad enn frekar stodum undir pa kenningu
ad vel proskad krabbamein og illa proskud mein geti afsérhaefst yfir i villivaxtarmein. (8, 22)
Medferdarmdguleikar med villivaxtarkrabbamein eru takmarkadir. (22) Um helmingur sjuklinga med
villivaxtarkrabbamein deyr vegna ondunarvegaprengingar og bess vegna er lykilpattur i medferd

bessara krabbameina ad tryggja opinn 6ndunarveg, t.d. med tracheostomiu. (5)

1.1.5 Merggerdarkrabbamein
Merggerdarkrabbamein (e. medullary carcinoma) eru tiltélulega sjaldgeef, en pau eru um 3-5% af

skjaldkirtilskrabbameinum. (6) Pau skera sig ur hépi skjaldkirtilskrabbameina ad pvi leiti ad pau koma
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fra C-frumum skjaldkirtilsins og eru pvi taugainnkirtlazexli. Merggerdarkrabbamein einkennast af
stokkbreytingu i RET tyrosine kinasa vidtakanum. Um 25% merggerdaraexla eru tilkomin vegna
arfgengra krabbameinsheilkenna eins og multiple endocrine neoplasia (MEN) sem hefur nokkrar
undirgerdir. (6) Merggerdarkrabbamein eru algengust a fjorda til sjotta aratug aevinnar en arfgeng
merggerdarkrabbamein koma gjarnan fyrr fram & aevinni, jafnvel hja bornum. (16) 10 ara lifun med
merggerdarkrabbamein er um 75%. (24) Sjuklingar eldri en 65 ara eda med ifarandi sjukdém hafa verri

horfur. (25) Um helmingur sjuklinga med merggerdaraexli er med meinvorp i halseitlum vid greiningu.

()

1.2 Einkenni og greining

Algengasta birtingarmynd skjaldkirtilskrabbameins er preifanlegur, stakur hnatur i skjaldkirtli. (5) Ef
krabbameini® er ordid stort eda vex ifarandi i adlaega vefi geta komid fram einkenni svo sem éndunar-
og kyngingarordugleikar, hosti, kdfnunartilfinning og has rédd. Sjuklingar med villivaxtarkrabbamein eru
nanast allir med sdégu um hratt vaxandi fyrirferd a halsi. (8) Merggerdarkrabbamein birtist oftast sem
fyrirferd a halsi en i sumum tilfellum getur seytun kalsiténins fra meininu valdi® einkennum eins og roda
i andliti, niurgangi og pyngdartapi. (26)

Uppvinnsla hnuta i skjaldkirtli fer fram med odmskodun af skjaldkirtli og finnalarastungu af hnatnum.
(27) Vida um heim er notast vid Bethesda-kerfid til ad flokka frumusyni fra skjaldkirtli og maela baedi
amerisku skjaldkirtilssamtokin ATA og evropsku skjaldkirtilssamtékin ETA med notkun pess. (28-30)
Samkveemt Bethesda flokkun eru frumusyni flokkud fra I-VI par sem Il er mjog oliklega illkynja en syni
med Bethesda flokkun VI er med 97-99% likur & ad vera ur illkynja hnut. (30)

i 16ndum eins og Bandarikjunum og Sudur-Kéreu hefur sidustu aratugi ordid gifurleg aukning i
nygengi skjaldkirtilskrabbameins en danartiéni stadid i stad og hefur aukningin hefur fyrst og fremst
verid i nygengi litilla totumyndandi krabbameina. (31, 32) | Sudur-Kéreu er pessi mikla nygengisaukning
skyrd af pvi ad par hefur tidkast ad skima fyrir skjaldkirtilskrabbameinum med édmskodun og preifingu.
Petta hefur verid kallad ofgreiningarfaraldur og er talid valda mikilli ofmedhdéndlun & lagahaettumeinum,
en nanast allir sem greinast med skjaldkirtilskrabbamein i Sudur-Kéreu fara i kjolfar greiningarinnar i
adgerd. (31)

1.3 Stigun sjukdéms og ahaettuflokkun fyrir endurkomu

UICC gefur ut leidbeiningar um TNM flokkun og stigun skjaldkirtilskrabbameina. Samkveaemt attundu
utgafu sem tok gildi i jantar 2018 er skjaldkirtilskrabbameinum er skipt i fjéra hopa me¢ tilliti til stigunar.
Proskud mein, villivaxtarkrabbamein og merggerdarkrabbamein eru stigud sér og par ad auki er stigun
proskadra meina skipt eftir aldri sjuklings, yngri en 55 ara og 55 ara og eldri. Proskud mein hja sjuklingum
yngri en 55 ara eru ekki stigud haerra en a stig Il en proskud mein hja 55 ara og eldri eru stigud fra stigi
I-1V. Villivaxtarkrabbamein eru alltaf a stigi IV vid greiningu. Stigunarleidbeiningar UICC eru i vidauka.
(33)

TNM flokkun og stigun UICC er hénnub til ad endurspegla sjukdémstengda danartiéni en gefur ekki
til kynna hversu liklegt sé ad fram komi endurkoma af sjukdéomnum. Til eru mismunandi ahaettuflokkanir

fyrir endurkomu, til ad mynda radleggur ATA flokkun proskadra krabbameina i lagaheettu,
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midlungsahaettu og haahaettu & endurkomu. (34) | medferdarleidbeiningum gefnum Gt i Svipjéd af
Regionala Cancercentrum i Samverkan eru proskud mein flokkud i hdpana ,mjég lag®, ,lag“, ,midlungs”
og ,ha“ aheetta @ endurkomu. llla proskud mein eru alltaf i hopnum ,ha“ dhaetta a endurkomu. (35) Tafla
1 er islenskun a t6flu sem birtist i skraningarleiébeiningum saensku krabbameinsskrarinnar og synir

hvernig ahaettuflokkunin er gerd. (36)

Tafla 1. Ahzettuflokkun fyrir endurkomu proskadra skjaldkirtilskrabbameina.

Totumyndandi Skjaldbusmein

Ahatta T N M T N M

Mjog lag 1a 0, X 0 1a,1b* 0, X

Lag 1b, 2 0, X 0o 2 0, X 0
1b, 2 **

Midlungs 3 0,1a,1b O 3 0, 1a, 1b 0

Ha*** 4 0,1a,1b 0,1 4 0, 1a, 1b 0, 1

*Lagmarksiferd
**Ifarandi voxtur

1.4 Ahattupaettir skjaldkirtilskrabbameina

Jénandi geislun er vel pekktur ahaettupattur fyrir skjaldkirtiiskrabbameini. (37) Rannsoknir a
eftirlifendum kjarnorkusprengjanna i Hiroshima og Nagasaki og kjarnorkuslyssins i Chernobyl hafa gert
bad ljést ad utsetning fyrir jonandi geislun i barnaesku er ahaettupattur fyrir skjaldkirtilskrabbameini. (38,
39) Ahzettan er meiri eftir pvi sem geislaskammturinn er hzerri og eftir pvi sem barn er yngra vid
utsetningu. Talid ad er ahaettan sé mjog lag fyrir pba sem eru Utsettir fyrir jonandi geislun a fullordinsaldri.
(39, 40) Hashimotos-skjaldkirtilsbolga er aheettupattur fyrir totumyndandi skjaldkirtilskrabbameini. (41)
Fjolskyldusaga um totumyndandi krabbamein er ahaettupattur og eru fyrstu gradu eettingjar sjuklinga
med skjaldkirtiiskrabbamein i allt ad prefaldri ahaettu ad préa med sér totumyndandi mein. (42)
Jodskortur er tengdur vid myndun skjaldbuskrabbameina, en a jodsnaudéum svaedum er hlutfall

skjaldbusmeina a méti totumyndandi meinum haerra en a jodrikum svaedum. (43, 44)



1.5 Meoferod
1.5.1 Skurdmeodferd

Skurdmedferd er hornsteinn medferdar skjaldkirtilskrabbameina og eetti i 6llum tilvikum ad reyna
skurdmedferd nema almennt astand sjuklings komi i veg fyrir pad. Helstu skurdadgerdir sem gerdar eru
a skjaldkirtli eru heildarbrottnam (e. total thyroidectomy) og helftarbrottnam (e. hemithyroidectomy) par
sem fjarlaegt er annad skjaldkirtilsblad auk isthmus. Einnig er haegt ad gera adeins brottnam a isthmus
(e. isthmusectomy). Skurdmedferd sjuklinga med ifarandi eexlisvoxt Ur skjaldkirtli i adleega vefi felst i pvi
ad fjarleegja allan storsaejan eexlisvoxt en reyna a sama tima ad vidhalda dndunarvegi, starfsemi vélinda
og raddvirkni eftir pvi sem haegt er. (5) Adur fyrr var mzelt med heildarbrottnami og geislajodmedferd
fyrir nanast alla sjuklinga med vel proskad skjaldkirtilskrabbamein. A seinustu arum hafa
medferdarleidbeiningar fyrir skjaldkirtiiskrabbamein tekid breytingum og almennt préast i attina ad pvi
ad studla ad ihaldssamari og einstaklingsmidadari medferd. Pad a sérstaklega viéd um medferd smaerri
vel proskadra skjaldkirtilskrabbameina. (45) Nu er almennt haerri proskuldur fyrir skurdmedferd og talid
jafngilt i akvednum tilvikum ad gera helftarbrottnam i stad heildarbrottnams. pratt fyrir ad eiga pad
sameiginlegt ad hafa proast i pessa att er enn akvedid misraemi i medferdarleiébeiningum milli landa.
(45) | medferdarleidbeiningum ATA fra arinu 2009 var maelt med heildarbrottnami & skjaldkirtli fyrir alla
sjuklinga sem greindust med totumyndandi skjaldkirtilskrabbamein steerra en 1 cm i pvermal. | nyjustu
leidbeiningum ATA fra 2015 er lagt til ad helftarbrottndm og heildarbrottndm séu jafngild
medferdarurraedi fyrir totumyndandi krabbamein sem eru 1-4 cm i pvermal sé ekki til stadar ifarandi
vOxtur i adleega vefi eda halseitlameinvorp finnist ekki vid skodun eda myndgreiningu fyrir adgerd. (29)
| kjolfar utgafu nyrri leidbeininga vard markteek aukning 4 tidni helftarbrottnams i stad heildarbrottnams
i Bandarikjunum. (46) Helftarbrottnam hefur akvedna kosti fram yfir heildarbrottnam, medal annars eru
minni likur a vanstarfssemi kalkkirtla og raddbandalémun i kjolfar adgerdar auk pess ad dvalartimi &
sjukrahusi i kjolfar adgerdar er almennt styttri og skurdsarasykingar fatidari. (46) Hiuti sjuklinga sem fer
i helftarbrottnam parf ekki a uppbdétarmedferd med skjaldkirtiishormonum ad halda, en allir peir sem fara

i heildarbrottnam a skjaldkirtli purfa a aevilangri medferd med skjaldkirtishorménum ad halda. (47)

Helstu fylgikvillar i kjolfar adgerda a skjaldkirtli eru vanstarfsemi kalkkirtla (e. hypoparathyroidism),
raddbandaldmun vegna skada a recurrent laryngeal taug, kyngingarérdugleikar, bleeding og syking i
skurdsari. Vanstarfsemi kalkkirtla og raddbandalémun er i flestum tilfellum timabundin en getur einnig
verid varanleg. Vanstarfsemi kalkkirtla og er medhondlanleg en getur verid erfitt ad stjérna hja ungu folki

og ofriskum konum. (48) Daudi beintengdur skjaldkirtilsadgerdum er afar fatidur. (49)

Medferdarleidbeiningar stydja ad gert sé midlaegt halseitlaurnam a eitlastéd VI (e. central neck
dissection) eda hlidleegt halseitlaurnam a eitlastédvum II, Ill, IV eda IV (e. lateral neck dissection) séu til
stadar meinvorp i peim eitlum. Mismunandi er hvort ad meelt sé med gera miblaegt halseitladrnam i
forvarnarskyni (e. prophylactic). (45) | leidbeiningum ATA fra 2015 er maelt med pvi ad gera midlaegt

halseitlairnam i forvarnarskyni sé frumeexli med T stig >3 eda hlidleeg halseitlameinvorp til stadar. (34)



1.5.2 Geislajoé (I'*')

Geislajodmedferd nytir eiginleika skjaldkirtilsfrumna til ad innlima jod. Slik medferd er adeins gefin i
kjolfar heildarbrottnams a skjaldkirtli. Tilgangur medferdarinnar ad eydileggja pann skjaldkirtilsvef sem
eftir er i likamanum og baedi laekka danartidni vegna sjukdémsins og koma i veg fyrir endurkomu af
sjukdémnum. (50) Einungis totumyndandi, skjaldbus og illa prosku®é mein eru medhoéndlud med
geislavirku jodi. Villivaxtarkrabbamein hafa med afsérhafingu misst getu til ad taka upp jod og gagnast
bvi ekki medferd med geislajodi. (51) Fyrir geislajodmedferd parf styrkur TSH i blodi sjuklings ad vera
naegilega har (TSH >30 mlU/L) til ad 6rva upptoku jods i skjaldkirtilsfrumur. (29) Til ad haekka styrk TSH
er annad hvort haegt ad setja sjukling i tyroxinsvelti, pad er ad sleppa inntdku skjaldkirtiishorména i 2-4
vikur fyrir medferdina, eda gefa recombinant TSH i sprautuformi. Upptaka geislajods i skjaldkirtilsfrumur
er einnig had pvi ad styrkur jods i likamanum sé neegilega lagur og parf sjuklingur ad fordast jodrika
feedu svo sem fisk og mjélkurvorur i 1-2 vikur fyrir medferd. (29, 52) Skuggaefni sem notad er vid
sneidmyndatdkur hefur hatt jodinnihald og truflar upptdku geislajods og ma pvi sjuklingur ekki hafa farid

i sneidmyndatoku med skuggaefni um pad bil manudi fyrir medferd. (53)

Gagnsemi geislajodmedferdar hefur verid umdeild. Synt hefur verid fram a ad i sjuklingum med
totumyndandi krabbamein auki geislajodmedferd ekki lifun nema hja sjuklingum eldri en 55 ara med
frumeexli >2 c©m, meinvorp i halseitlum eda fijarmeinvorp. (54) Samkveemt nyjustu
medferdarleidbeiningum ATA er geislajodmedferd ekki radloégd fyrir krabbamein i lagri ahaettu a
endurkomu en almennt abending fyrir midlungs ahaettu og talin hafa jakvaed ahrif a baedi endurkomutidni
og lifun i haahaettumeinum. (29) Einnig hefur verid umdeilt hvad sé seskilegur skammtur af geislajodi.
Nylegar rannsoknir hafa synt fram a ad lagskammta geislajodmedéferd med 30 mCi (1.1 GBq) sé jafn
arangursrik og haskammta geislajodmedferd med 100 mCi (3.7 GBq) og ad endurkomutidni sé ekki
heerri p6 notadur sé minni skammtur. (55, 56) Leegri skammtur hefur akvedna kosti fram yfir
haskammtamedferd en pa helst ad leegri geislaskammtur pydir styttri timi fyrir sjukling i einangrun og
leegri likur @ myndun annarra krabbameina vegna geislavirkniltsetningar. Sjuklingar sem fa
geislajodmedferd eru i litillega aukinni ahaettu a ad fa énnur krabbamein svo sem hvitblaedi samanborid
vid pa sjuklinga sem ekki fa geislavirkt jod.(57) Medganga og brjostagjof eru algjorar frabendingar fra
geislajodmedferd en geislavirkt jod fer greidlega yfir fylgju og eydileggur skjaldkirtil fosturs.(58)
Skjaldkirtilshorménaskortur & fosturskeidi hefur alvarlegar afleidingar a proska midtaugakerfis. (52)

1.5.3 Thyroxin

Allir sjuklingar sem undirgangast heildarbrottnam a skjaldkirtli purfa ad fa uppbdtarmedferd med
skjaldkirtiishorménum aevilangt. Hluti sjuklinga sem fer i helftarbrottnam getur komist hja pvi ad fa
uppbotarmedferd. (47) Medferd med skjaldkirtishorménum hefur ekki adeins pann tilgang ad baeta upp
tap a framleidslu skjaldkirtishormona heldur einnig ad baela seytun TSH fra heiladingli, en TSH orvar
fidlgun og proska skjaldkirtiisfrumna. (59) TSH beaeling dregur Ur tidni endurkoma a proskuéum
skjaldkirtilskrabbameinum.(60) Sjukdémsseértaek lifun eykst hja sjuklingum a stigi 11l og 1V vid fulla TSH
baelingu (TSH <0.1 mIE/L) og vid milda beelingu (TSH=0.1-0.5 mIE/L) hja sjuklingum & stigi Il. (61)
Langtima beeling @ TSH seytun getur haft i for med sér fylgikvilla a bord vid hjartslattartruflanir og

beinpynningu og er naudsynlegt ad hafa pad i huga vid akvordun medferdar. (62)



1.5.4 Ytri geislamedferd og krabbameinslyfjamedferdo

Ytri geislamedferd og krabbameinslyfjamedferd eru ekki hiluti af grunnmedferd vid
skjaldkirtilskrabbameinum en eru notud vié ifarandi sjukdémi ef skurémedferd er ekki moguleg eda ber
ekki arangur. [ villivaxtarmeinum eykur ytri geislamedferd i kjolfar skurdadgerdar lifun hja sjiklingum

sem ekki hafa fjarmeinvorp. (63)

1.6 Eftirfylgd

Eftirfylgd eftir medferd proskadra skjaldkirtiiskrabbameina er folgin i reglubundinni dmun af halsi og
meelingum a styrk tyréglobulins i sermi, en haekkad tyroglobulin getur bent til endurkomu sjukdoms. (64)
Hja sjuklingum med merggerdarkrabbamein eru meaelingar a styrk kalsiténins og CEA notadar sem
axlisvisar i stad tyroglébulins. (6) Um 5-20% sjuklinga med vel proskud mein fa endurkomu sjukdoms
stadbundid i skjaldkirtisbed eda i halseitla. (10) Allt ad 50% sjuklinga fa endurkomu af

merggerdarkrabbameini. (65)
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2 Markmio

Markmid rannsoknarinnar er ad meta stigun, medferd, endurkomutidni og horfur sjuklinga med
krabbamein i skjaldkirtli & islandi & arunum 2009-2016.
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3 Efni og adéferdir

3.1 Gagnasofnun

Gagnasofnun for fram & Landspitalanum 18. febraar til 15. april 2019. Fenginn var listi hja
Krabbameinsskra med kennitdlum peirra sem greindust med skjaldkirtilsskrabbamein (ICD nr. C73) a
arunum 2009-2016. Heildarfjoldi sjuklinga i pydinu var 237. Fjorir einstaklingar greindust med tveer
gerdir af skjaldkirtilskrabbameini a timabilinu og var pvi heildarfjéldi nygreindra skjaldkirtilskrabbameina
a timabilinu 241. Upplysingar um greiningu, medéferd og eftirfylgd sjuklinga voru fengnar i
sjukraskraarkerfinu Ségu og Heilsugatt og feerdar inn i eydubldd i Heilsugatt. Eydublddin eru ad
fyrirmynd samsvarandi eydublada i saenska skraningarkerfinu INCA. bPau eru bprju talsins, 01 —
Tilkynning (s. Anmélan om nyupptéckt tyreoideacancer), 02 — Stada eftir fyrstu medferd, 9-12 manudir
(s. Status efter primdrbehandling, 9-12 méanader) og 03 — Eftirfylgni (s. Uppfdljning). Eydublddin eru

adgengileg i Heilsugatt og saensku eydubl6din ma sja a slédinni https://cancercentrum.se/samverkan/

cancerdiagnoser/skoldkortel/kvalitetsreqister/dokument/.

Upplysingarnar sem skradar voru a eydublddin voru fluttar ar Heilsugatt a formi Excel skjals.
Eydubladid 01 — Tilkynning var fyllt Gt fyrir alla sjuklinga. Fyrir pa fjora sjuklinga sem greindust med tvaer
mismunandi gerdir af skjaldkirtilskrabbameini voru fyllt at tvd tilkynningareydubldd, eitt fyrir hvort
krabbamein. Eydublad 02 - Stada eftir fyrstu medferd, 9-12 manudir var ekki fyllt ut ef sjuklingur lést
innan pess tima sem fyrsta eftirlit myndi fara fram, sjuklingur greindist vid krufningu eda ef eftirlit haetti
strax eftir frummedferd. Eydublad 03 — Eftirfylgni var fyllt ut fyrir alla sjuklinga ad undanskildum peim
sem greindust i krufningu. Upplysingar um vefjagerd skjaldkirtiilskrabbameina greindra i Svipjod 2013-

2016 fengust i arsskyrslu saensku krabbameinsgeedaskraningarinnar, INCA.

3.2 Urvinnsla gagna
Tolfraedidrvinnsla for fram i Microsoft Excel og R. Toflur og grof voru sett upp i Microsoft Excel og

flutt yfir i Microsoft Word. Kaplan-Meier grof voru gerd i forritinu R.

3.3 Rannséknarleyfi

Adur en rannsoknin hoéfst 14 fyrir leyfi fra Visindasidanefnd (VSN-17-191) og Krabbameinsskra
islands. Umsékn um adgang BS-nemans ad sjukraskrarkerfi Landspitalans var sampykkt af
framkveaemdastjora laekninga & landspitalanum og afhent af Heilbrigdis og upplysingateeknideild
Landspitalans.
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4 Nidurstodur

41 Almennt

A timabilinu 1. januar 2009 — 31. desember 2016 greindust 237 einstaklingar med 241
skjaldkirtilskrabbamein. Flest mein greindust arid 2011 pegar pau voru 43 samtals. Fjérir sjuklingar
greindust med tveer mismunandi gerdir af skjaldkirtiiskrabbameini a timabilinu. Fimm totumyndandi
krabbamein greindust i krufningu. Fjélda skjaldkirtiiskrabbameina sem greindust a arunum 2009-2016

ma sja a mynd 1.
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Mynd 1. Fjoldi greindra skjaldkirtilskrabbameina arin 2009-2016.

Aldur sjuklinga vid greiningardag var a bilinu 21-89 ara og var medalaldur 53,3 ar. Medalaldur kvenna
vid greiningu var 50,4 ar og medalaldur karla 59,9 ar. Af 237 sjuklingum voru 168 konur og 69 karlar.
Aldurshopurinn  50-59 ara greindist med flest mein, samtals 48. Mynd 2 synir hvernig

skjaldkirtilskrabbamein dreiféust milli aldurshépa og kynja.

80-89 dra 15 7
70-79 éra 15 17
5 60-69 ara 17 15
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& 50-59 4ra 33 15
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Fjoldi meina
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Mynd 2. Fjoldi greindra skjaldkirtilskrabbameina, skipt eftir kyni og aldurshépum.
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Mynd 3 synir hvernig proskud-, villivaxtar- og merggerdarkrabbamein skiptust & milli kynja. Munur a

fiolda greindra meina milli kynja var steerstur i proskudéum (e. differentiated) meinum par sem 72%

sjuklinga voru konur.
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(44%) (56%) (100%  (0%)
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Vefjagerd
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Mynd 3. Fjoldi skjaldkirtilskrabbameina greindra 2009-2916 skipt eftir vefjagerd og kyni.

Steersti hluti meinanna voru af totumyndandi vefjagerd eda 197 (82%). Vel proskud mein (pad eru

totumyndandi og skjaldbusmein) voru 220 eda 91% af 6llum greindum meinum. Mynd 4 synir vefjagerdir

skjaldkirtilskrabbameina sem greind voru 2009-2016.
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Vefjagerd krabbameins

Mynd 4. Vefjagerdir skjaldkirtilskrabbameina greindra 2009-2016.
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TNM stigun skjaldkirtilskrabbameina var metin samkvaemt leidbeiningum UICC (8. utgafa, jan 2018).
Yfir helmingur proskadra meina voru med T stigun |, alls 119 (54%). Villivaxtarmein héféu 6ll T stigun
T3 eda heaerri. TNM stigun skjaldkirtilskrabbameina greindra 2009-2016 ma sja i t6flu 2.

Tafla 2. TNM stigun skjaldkirtilskrabbameina vié greiningu 2009-2016.

TNM stigun broskudé mein Villivaxtar Merggerdar
n=
T stigun
-T1a 77 (35%) 0 (0%) 0 (0%)
-T1b 42 (19%) 0 (0%) 1(50%)
-T2 57 (26%) 0 (0%) 0 (0%)
-T3 30 (14%) 2 (11%) 1(50%)
- T4a 12 (5%) 11 (61%) 0 (0%)
- T4b 1(0%) 5 (28%) 0 (0%)
- Tx 2 (1%) 0 (0%) 0 (0%)
N stigun
- NO 167 (75,5%) 8 (44%) 2 (100%)
-N1a 24 (11%) 2 (11%) 0 (0%)
-N1b 30 (13,5%) 8 (44%) 0 (0%)
M stigun
- MO 212 (96%) 9 (50%) 1 (50%)
- M1 9 (4%) 9 (50%) 1 (50%)

Stig krabbameinanna var metid ut fra TNM stigun samkveemt leidbeiningum UICC. Stigun
skjaldkirtilskrabbameina 2009-2016 er synd i t6flu 3.
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Tafla 3. Stigun skjaldkirtilskrabbameina vid greiningu 2009-2016.

Vefjagerd Fjoldi (%

Proskud mein*, yngri en 55 ara 134 (56%)
- Stig | 133 (55%)
- Stig Il 1(0%)
Proskud mein*, 55 ara og eldri 87 (36%)
- Stig | 46 (19%)
- Stig Il 26 (11%)
- Stig Il 7 (3%)
- Stig IVA 0 (0%)
- Stig IVB 8 (3%)
Villivaxtar 18 (7%)
- IVA 2 (1%)
-1VB 7 (3%)
-IvVC 9 (4%)
Merggerdar 2 (1%)
- Stig | 1(0%)
- Stig Il 0 (0%)
- Stig Il 0 (0%)
- Stig IVA 0 (0%)
- Stig IVB 0 (0%)
- Stig IVC 1(0%)

*Totumyndandi, skjaldbus og illa proskud mein

Totumyndandi, skjaldbus og illa prosku® mein voru flokkud samkvaemt leidbeiningum INCA fyrir
ahaettu @ endurkomu. Krabbamein greind i krufningu voru ekki ahaettuflokkud. Flokkarnir eru ,mjog lag“,
Jlag”, ,midlungs” og ,ha“ aheetta a endurkomu. Flest mein féllu i flokkinn ,lag“ aheetta a endurkomu, 78
af 216. Fjoldi krabbameina i hverjum ahaettuhop er syndur @ mynd 5.
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Mynd 5. Ahzetta & endurkomu fyrir totumyndandi, skjaldbus og illa proskud mein.
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4.2 Meodfero

Af 232 sjuklingum foru 219 (94%) i adgerd a skjaldkirtli. Meirihluti sjuklinga for i heildarbrottnam a
skjaldkirtli (e. fotal thyroidectomy) eda 165 (71%). Alls foru 47 (20%) i helftarbrottnam (e.
hemithyroidectomy) og 7 (3%) foru i adra adgerd a skjaldkirtli en heildar- eda helftarbrottnam, til dsemis
brottnam a isthmus. Af peim 165 sem foru i heildarbrottnam h6fdu 45 farid fyrst i helftarbrottnam a
skjaldkirtli og svo i completterandi heildarbrottnam pegar nidurstdédur vefjagreiningar lagu fyrir. Alls féru
13 (6%) ekki i skurdadgerd og fengu par af leidandi ekki laeknandi medferd. | toflu 4 er skurdmedferd

sundurlidud eftir vefjagerd krabbameins.

Tafla 4. Samantekt skurdmedferdar.

Vefjagerd axlis Proskud mein Villivaxtar Merggerodar
n=

Adgerd a skjaldkirtli
Ja 211 (98%) 10 (56%) 2 (100%)

- Heildarbrottnam 158 (73%) 8 (44%) 2 (100%)

- Helftarbrottnam 46 (21%) 2 (11%) 0 (0%)

- Annad 7 (3%) 0 (0%) 0 (0%)
Nei 5 (2%) 8 (44%) 0 (0%)

Adgerd a halseitlum

Ja* 39 (18%) 2 (11%) 1 (50%)
- Midlaegt eitlabrottnam™** 20 (9%) 0 (0%) 0 (0%)
- Hlidlaegt eitlabrottnam™*** 29 (13%) 2 (11%) 1 (50%)
Nei 177 (82%) 16 (89%) 1 (50%)

*10 sjuklingar féru baedi i midleegt og hlidlaegt eitlabrottnam.
** Midleegt eitlabrottnam a vio eitlastd VI
*** Hlidleegt eitlabrottnam a vid eitlastédvar II-V eda adrar halseitla

Adeins sjuklingar med proskud mein sem hafa adur farid i heildarbrottnam a skjaldkirtli fa
geislajodmedferd. Samtals féru 155 sjuklingar med 158 proskud skjaldkirtiiskrabbamein i
heildarbrottnam a skjaldkirtli. Af peim fengu 113 (73%) sjuklingar geislajodmedferd. Einn sjuklingur var
medhondladur med lagum skammti 30 mCi og 112 sjuklingar voru medhdéndladir med haum skammti
>100 mCi, par af einn sjuklingur med tvaer gerdir af skjaldkirtilskrabbameini. | t6flu 5 ma sja hve margir
hlutfallslega fengu geislajod eftir heildarbrottnam & skjaldkirtli, skipt eftir stigun sjukdoms. | téflu 6 ma
sja hve margir hlutfallslega fengu geislajod eftir heildarbrottnam a skjaldkirtli, skipt eftir ahaettuflokkun

fyrir endurkomu meins.
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Tafla 5. Geislajodmedferd i kjolfar heildarbrottnams, skipt eftir stigun sjukdoms.

Geislajod Ja Nei
Proskud mein, yngri en 55 ara (n=92)
- Stig | 68 (75%) 23 (25%)
- Stig Il 1 (100%) 0 (0%)
Proskud mein, 55 ara og eldri (n=66)
- Stig | 20 (67%) 10 (33%)
- Stig Il 21 (81%) 5 (19%)
- Stig Il 2 (40%) 3 (60%)
- Stig IV 2 (40%) 3 (60%)
Samtals 114 (72%) 44 (28%)

Tafla 6. Geislajodmedferd i kjolfar heildarbrottnams, skipt eftir ahaettuflokkun fyrir endurkomu.

Geislajoo Ja Nei
Ahatta 4 endurkomu

Mjog lag 3 (12,5%) 21 (87,5%)
Lag 51 (80%) 13 (20%)
Midlungs 50 (93%) 4 (7%)
Ha 10 (62,5%) 6 (37,5%)
Samtals 114 (72%) 44 (28%)

| frummedferd fengu 17 sjuklingar ytri geislamedferd og 3 fengu krabbameinslyfiamedferd. Adeins
sjuklingar med villivaxtarkrabbamein fengu krabbameinslyfjamedferd sem frummedferd. Enginn
sjuklingur med merggerdareexli fékk ytri geislamedferd eda krabbameinslyfjamedferd. Fjoldi peirra sem
fengu ytri geislamedferd og krabbameinslyfjamedferd er tekinn saman i t6flu 7.

Tafla 7. Ytri geislamedferd og krabbameinslyfjamedferd gefin sem frummedferd.

Meoferd Proskud mein Villivaxtar
Ytri geislamedferd
Ja 3 (1%) 14 (78%)
Nei 213 (99%) 4 (22%)
Krabbameinslyfjamedferd
Ja 0 (0%) 3 (17%)
Nei 216 (100%) 15 (83%)
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Stada TSH beelingar 9-12 manudum eftir fyrstu medferd var fyllt ut fyrir 194 sjuklinga af 232. Af
peim 194 sem fylgt var eftir eftir fyrstu medferd fengu 187 thyroxin. Metid var Ut fra gildi TSH i blodprufu
hvort ad vidkomandi veeri a fullri TSH baelingu (TSH = <0.1 mlE/L), mildri TSH baelingu (TSH =0.1-0.5
mIE/L) eda vidhaldsmedferd (TSH = >0.5 mlE/L). Tafla 8 synir fjélda peirra sem voru a medferd med

thyroxini og hvort um TSH baelingu eda vidhaldsmedferd var ad raeda, flokkad eftir ahaettu @ endurkomu.

Tafla 8. Stada TSH baelingar flokkad eftir ahaettu @ endurkomu.

Ahztta 4 endurkomu Mjég lag : Midlungs A ekki vio*
Ja 41 (91%) 71 (96%) 55(100%) 14 (100%) 6 (100%)
Full TSH bezeling 9 (20%) 8 (11%) 3 (5%) 2 (14%) 1(17%)
Mild TSH beeling 6 (13%) 12 (16%) 11 (20%) 4 (29%) 1 (17%)
Vidhaldsmedferd 21 (47%) 30 (41%) 23 (42%) 7 (50%) 3 (50%)
Vantar upplysingar** 5 (11%) 21 (28%) 18 (33%) 1 (7%) 1 (17%)
Nei 4 (9%) 3 (4%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)

* Villivaxtarmein og merggerdarkrabbamein
** Ekki gerd TSH maeling eda nidurstédur TSH maelingar ekki til stadar

4.3 Endurkomutidni

Stada sjukdoms vid seinasta eftirlit var fyllt Gt fyrir alla sjuklinga ad undanskildum peim sem greindust
i krufningu. Fyrir pa 4 sjuklinga sem greindust med 2 gerdir af skjaldkirtilskrabbameini, totumyndandi
Orkrabbamein auk annars skjaldbus- eda merggerdarkrabbameins, var gert rad fyrir ad totumyndandi
meinid hefdi stdduna ,Enginn sjukdomur til stadar eftir frummedferd” og seinasta eftirlit fyllt it midad vid
hitt krabbameinid. Meirihluti sjuklinga med vel proskad mein hafdi engann sjukdém eftir frummedéfero,
162 af 215 (75%). 33 (15%) med vel proskad skjaldkirtiiskrabbamein hafdi fengid endurkomu af

sjukdémnum vid seinasta eftirlit. Stada sjukdéms vid seinasta eftirlit er tekin saman i t6flu 9.

Tafla 9. Stada sjukdoms vid seinasta eftirlit.

Stada sjukdoms Vel proskuo llla proskud Villivaxtar Merggerodar
Enginn sjukdémur 162 (75%) 0 (0%) 0 (0%) 1 (50%)
Vidvarandi sjukdéomur* 20 (9%) 0 (0%) 15 (83%) 1 (50%)
Endurkoma sjukdéms** 33 (15%) 1 (100%) 3 (17%) 0 (0%)

*Sjukdomur til stadar eftir frummedferd, engin medferd gefin eda ekki haegt ad meta stédu sjukdéms eftir medferd
** Endurkoma sjukdoéms, enginn sjukdémur til stadar eftir medferd vid endurkomu eda ekki haegt ad meta eftir medferd vid endurkomu

Af peim 216 krabbameinum sem voru ahaettuflokkud fyrir endurkomu voru samtals 196 mein sem
voru medhéndlud og hoéfdu ekki vidvarandi sjukdom eftir frummedferd. | pessum hoép voru alls 34
endurkomur. Hlutfallslega voru flestar endurkomur hja undirhépnum ,midlungs” dhaetta & endurkomu
sjukdéms. A mynd 6 sést Kaplan-Meier graf fyrir endurkomu sjukdéms hja ahaettuflokkudum

skjaldkirtilskrabbameinum.
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Mynd 6. Ahzetta & endurkomu skipt eftir ahaettuflokkun @ endurkomu skjaldkirtilskrabbameins.

4.4 Horfur

Af peim 232 sjuklingum sem greindust a timabilinu 1. jandar 2009 — 31. desember 2016 voru 36 latnir

i arslok 2018. 35 létust med skjaldkirtiiskrabbamein, par af 27 vegna skjaldkirtilskrabbameins og um 8
var ekki vitad hvort peir hefdu latist vegna skjaldkirtilskrabbameinsins eda af 66rum orsékum. Tafla 10

synir fjdlda sjuklinga sem létust med skjaldkirtilskrabbamein skipt eftir vefjagerdum.

Tafla 10. Sjuklingar latnir med skjaldkirtilskrabbamein i arslok 2018.

Andlat med skjaldkirtilskrabbamein

- Andlat vegna krabbameins
- Ekki vitad

Proskud Villivaxtar Merggerodar
17 (8%) 17 (94%) 1(50%)
10 (5%) 16 (89%) 1 (50%)
7 (3%) 1 (6%) 0 (0%)

timabilinu eins og sja ma & liftunarkdarfunni @ mynd 7.

Kaplan-Meier lifunarkurfur skipt eftir stigun sjukdéms voru gerdar fyrir sjuklinga med proskud

krabbamein og villivaxtarkrabbamein. Enginn sjuklingur med proskad mein yngri en 55 ara lést &
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Hiutfall a lifi
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Mynd 7. Heildarlifun sjuklinga med proskud skjaldkirtilskrabbamein, yngri en 55 ara.

Sjukdomssérteekar lifunarkarfur fyrir sjuklinga med proskad mein, 55 ara og eldri ma sja @ mynd 8.
Sjukdomssérteek lifun med krabbamein af stigi | var 100%. Af lifunarkarfunum ma sja ad lifun laekkar

med heerri stigun krabbameins og er 0% hja sjuklingum med haesta stig, 1V.

Hlutfall & lifi
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Mynd 8. Sjukdémssértaek lifun sjuklinga med proskud skjaldkirtilskrabbamein, 55 ara og eldri.
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Sjuklingar med villivaxtarkrabbamein a stigi IVC voru allir latnir innan ars fra greiningu og sjuklingar

a stigi IVA innan tveggja ara. Lifunarkurfur fyrir sjuklinga med villivaxtarkrabbamein ma sja & mynd 9.
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Mynd 9. Sjukdomssérteek lifun sjuklinga med villivaxtarkrabbamein.

4.5 Samanburdur vio Svipjéd
Arin 2013-2016 voru greind 1860 tilfelli af skjaldkirtilskrabbameini i Svipj6d og 109 & islandi.

Vefjagerdir meina sem greindust i Svipjéd og & islandi 2013-2016 ma sja i tflu 11.

Tafla 11. Vefjagerd skjaldkirtilskrabbameina greindra i Svipj6d og 4 islandi 2013-2016.

Vefjagerd Svipjod island
Totumyndandi 1385 (74%) 87 (80%)
Skjaldbusmein 277 (15%) 14 (13%)
Merggerdar 64 (3%) 1(1%)
Villivaxtar 52 (3%) 6 (6%)
llla proskad 37 (2%) 1(1%)
Blandad 37 (2%) 0 (0%)
Annad 6 (0%) 0 (0%)
Upplysingar vantar 2 (0%) 0 (0%)
Samtals 1860 (100%) 109 (100%)

Krabbamein er stadfest illkynja fyrir adgerd ef ad fyrir liggur frumusyni Ur meininu med Bethesda
flokkun 5 eda 6. Bethesda flokkun frumusynis var adeins til stadar fyrir 10 af peim meinum sem greindust
2013-2016 & Islandi. Med ad nota greiningaradferd = frumusyni sem stadgengil fyrir stadfest illkynja fyrir
adgerd faest ad meinid var stadfest illkynja fyrir adgerd i um 43% tilvika & Islandi en 57% tilvika i Svipj6d,
eins og sja ma i toflu 12.
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Tafla 12. Krabbamein stadfest illkynja fyrir adgerd i Svipj6d og & Islandi 2013-2016.

Staodfest illkynja fyrir adgerod Svipjéo island

Ja 478 (57%) 43 (43%)
Nei 355 (43%) 56 (57%)

A [slandi voru adeins 2% tilfella af skjaldkirtilskrabbameini reedd 4 samradsfundi 4 medan 81% tilfella

var tekid fyrir & samradsfundi i Svipjod. Fjolda tilfella sem var reeddur a samradsfundi i Svipj6d og a

islandi 2013-2016 ma sja i t6flu 13.

Tafla 13. Tilfelli raett & samradsfundi i Svipjéd og & islandi 2013-2016.

Raett 4 samradsfundi Svipj6d island
Ja 1513 (81%) 2 (2%)
Nei 342 (18%) 104 (98%)
Vantar upplysingar 5 (0%) 0 (0%)
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5 Umraeda

5.1 Vefjagero

Hlutfall vel proskadra meina af heildarfjdlda var 91% sem er i samraemi vid pad sem hefur sést i
erlendum rannsoknum. (66) Hlutfall villivaxtarkrabbameina var évenjulega hatt, um 7,5% af heildarfj6lda
greindra meina en pad er almennt talid vera sjaldgaeft krabbamein sem er um 1-2% af heildarfjolda
skjaldkirtilskrabbameina. (7) Fyrri rannsokn & faraldsfreedi skjaldkirtilskrabbameina & islandi hefur synt
ad hlutfall pessara meina er haerra hér a landi en a 68rum Vesturlondum en a timabilinu 1955-2004 voru
villivaxtarkrabbamein 5% af greindum skjaldkirtiismeinum hérlendis. (67) Merggerdarkrabbamein voru
adeins um 0,8% af greindum meinum og er pad laegra en kynnt hefur verid annarsstadar og i fyrri
rannsoknum hérlendis. (66, 67)

5.2 Meodferd proskadra meina

5.2.1 Skurédmedferd

Yfir 60% af peim proskudéu meinum sem greindust & timabilinu voru mein a stigi | hja einstaklingum
yngri en 55 ara. Adeins einn einstaklingur yngri en 55 ara greindist med proskad mein & stigi Il, p.e. med
fiarmeinvorp vid greiningu. Af peim 216 meinum sem voru ahaettuflokkud voru 60 (28%) i hdpnum ,mjég
lag“ dhaetta @ endurkomu sem svarar til drkrabbameina med T1aNOMO. Samkvaemt leidbeiningum ATA
er ekki mzelt med synatdku fra skjaldkirtilhndtum <1 cm nema i sérstdkum tilfellum.(34) bPad hefur pvi
mogulega verid akvedin ofgreining og par af leidandi ofmedhdndlun a pessum meinum, en nanast allir
sjuklingar sem greindust med proskad mein foru i kjolfar pess i skurdadgerd eda 98%. Ofmedhondlun
a 6rkrabbameinum er varhugaverd par sem totumyndandi 6érkrabbamein eru algeng og eru talin vera til
stadar i um 5-36% fullordinna an pess ad valda sjukdémseinkennum nema i littum hluta pess hops. (10)
Medferd er timafrek og getur verid opeegileg og kvidavaldandi fyrir sjukling. Adgerd & skjaldkirtli hefur
einnig akvednar afleidingar fyrir sjukling par sem meirihluti sjuklinga parf a uppbotarmedferd med
skjaldkirtiishorménum ad halda sevilangt auk pess ad adgerd fylgir alltaf heetta a fylgikvillum svo sem
vanstarfsemi kalkkirtla og raddbandaldmun. Japanir hafa verid leidandi a svidi pess ad beita virku eftirliti
i stad skurdmedferdar (e. active surveillance approach) a totumyndandi 6rkrabbamein med goédum
arangri. (68) Su adferd var sett inn i Japanskar medferdarleidbeiningar ari®d 2010 og var baett vid i

nyjustu leidbeiningar Bandarisku skjaldkirtiissamtakanna ATA arid 2015. (69)

5.2.2 Geislajodmedfero
| hépnum ,mjog lag” ahaetta & endurkomu sjikddms voru 24 sem féru i heildarbrottnam & skjaldkirtli
og 3 sem féru i kjdlfar pess i geislajodmedferd. | lagahaettuhdpnum voru 64 sem féru i heildarbrottnam
og svo 51 i geislajodmedferd i kjolfar pess eda um 80% peirra sem féru i heildarbrottnam. betta geeti
verid visbending um akvedna ofmedhéndlun med geislavirku jodi & peim hépi. A sama tima voru adeins
63% beirra sem foru i heildarbrottnam i haahaettuhdpnum, en i kliniskum leidbeiningum eins og ATA er
meelt med geislajodmedferd i medhondlun haahesettumeina. (34) Pad geeti bent til akvedinnar
undirmedhondlunar & peim hépi sem hefur hvad mest gagn af geislajodmedferdinni en pad ber ad hafa
i huga ad haaheettuhopurinn var famennastur og moégulega var sa hopur vid verri almenna heilsu og pvi
24



ekki treyst i medferdina. Sjuklingar sem fengu geislajod voru allir medhondladir med haum skammti af
geislajodi >100 mCi, ad undanskildum einum sjuklingi sem var medhondladur med lagum skammt 30
mCi. bPad er athyglisvert i ljési pess ad rannséknir hafa synt ad 30 mCi sé naegilegur skammtur til ad

eyda skjaldkirtilsvef og ad endurkomutidni sé ekki heerri pétt leegri skammtur sé notadur. (55, 56)

5.2.3 TSH bealing

Af peim 194 sjuklingum sem var fylgt eftir eftir fyrstu medferd voru adeins 7 sem purftu ekki a
uppbotarmedferd med thyoxini ad halda. Flestir voru & vidhaldsmedferd (TSH >0.5 mIE/L). | ,mjog lag*
aheaettuhépnum meeldust 20% med fulla TSH baelingu (TSH<0.1 mIE/L) sem verdur ad teljast hatt hlutfall,
en i rannsokn Jonklaas et al fra arinu 2006 virtist TSH baeling ekki hafa ahrif a lifun né endurkomutidni
hja sjuklingum med proskad mein 4 stigi | (sem samsvarar ahaettuhépnum ,mjog lag* ahaetta). (61)
haahaettuhdpnum voru adeins 2 (14%) a fullri baelingu og 4 (29%) & mildri beelingu en sjuklingar i harri
aheettu a endurkomu hafa samkvaemt sému rannsékn Jonklaas et al mestan avinning af fullri TSH
beaelingu. (61)

5.3 Medferd villivaxtarkrabbameina

Helmingur villivaxtarmeina voru a stigi IVC vid greiningu, p.e. med fjarmeinvorp og er pad
sambeerilegt vid pad sem sést erlendis. (8) 8 af 18 sjuklingum sem greindust med villivaxtarkrabbamein
féru ekki i skurdadgerd. Meirihluti sjuklinga med villivaxtarkrabbamein fékk ytri geislamedferd, 14 af 18
(78%). Adeins 3 sjuklingar af 18 (17%) fengu krabbameinslyfjamedferd sem grunnmedferd en pad
skyrist mogulega af pvi hve hatt hlutfall er med Utbreiddan sjukdém vid greiningu sem svarar sjaldan
hefdbundinni medferd. (70)

5.4 Endurkomutioni

Af peim 216 meinum sem voru ahaettuflokkud fyrir endurkomu (totumyndandi, skjaldbus og illa
proskud mein) voru 196 sem voru medhoéndlud og voru ekki vidvarandi eftir frummedferd. Af pessum
196 var skrad endurkoma af sjukdomnum hja alls 34. Adeins ein endurkoma var i hépnum ,mj6g lag*
ahaetta og kom hin fram meira en 6 arum eftir fyrstu greiningu. | lagahasttuhépnum fengu 8 af 74 (10,8%)
sjuklingum endurkomu og komu paer allar fram innan 3 ara fra greiningu. Hlutfallslega voru flestar
endurkomur i midlungsahaettuhépnum par sem 22 af 55 sjuklingum (40%) fengu endurkomu sjukdéms.
i peim hépi kom meirihluti endurkoma fram innan fidgurra ara fra greiningu. Haahaettuhdpurinn var
téluvert minni en hinir ahaettuhdparnir en i honum fengu 3 sjuklingar af 9 (33%) endurkomu sjukdéms.
Af pessu ma alykta ad ahaettuflokkun sé nytsamlegt tdl til ad meta hversu liklegt sé ad endurkoma verdi
af sjukdomnum og sé gagnleg vid medferdarakvardanir og til ad meta undir hversu strongu eftirliti

sjuklingur parf ad vera i kjolfar medferdar.

5.5 Horfur

Af peim 216 sjuklingum sem greindust med proskad mein létust 17 (8%) med sjukdéminn. par af
létust 10 (5%) vegna skjaldkirtilskrabbameinsins og voru pad allt sjuklingar 55 ara eda eldri. Sjuklingar

med mein & stigi IV voru allir I1atnir innan 6 ara fra greiningu en hlutfallsleg sjukdomssértaek lifun jokst
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eftir pvi sem stig meinsins laekkadi og var 100% hja sjuklingum med krabbamein a stigi I. Stigunin
endurspeglar pvi vel sjukdomssértaeka danartidni i pessum hopi. Hlutfallsleg tveggja ara lifun sjuklinga
med villivaxtarkrabbamein var mjog lag og voru allir sjuklingar med fjarmeinvorp, p.e. a stigi IVC latnir

innan ars fra greiningu.

5.6 Samanburdur vid Svipj6o

Af samanburdi vid Svipjod sést ad a arunum 2013-2016 voru um 57% meina stadfest illkynja fyrir
adgerd i Svipjod en adeins 43% & Islandi. Pessum nidurstédum ber pé ad taka med fyrirvara par sem
paer fengust med pvi ad nota greiningaradferd: frumusyni i skraningareydubl6dum sem stadgengil fyrir
moguleikann ,stadfest illkynja fyrir adgerd (Bethesda V og VI)“. bad var gert vegna pess ad Bethesda
flokkun frumusynis var adeins til stadar fyrir litinn hluta peirra skjaldkirtiiskrabbameina sem greindust a
timabilinu. | Svipj6d var meirihluti skjaldkirtilskrabbameinstilfella raeddur 4 samradsfundi eda 81% en
adeins 2 (2%) tilfelli voru tekin fyrir 8 samradsfundi hérlendis. Skyring pess liggur i pvi ad samradsfundir
um skjaldkirtilskrabbamein voru ekki teknir upp a Landspitalanum fyrr en aridé 2016 en hafa tidkast um
arabil i Svipjod.

5.7 Styrkleikar og veikleikar rannséknarinnar

Einn helsti veikleiki pessarar rannséknar er ad skraningin er aftursyn og er réttmeeti hennar pvi had
bvi ad skraning upplysinga i sdgukerfi sé rétt. A eydubladid sem skradar voru upplysingar um
endurkomu sjukdéms var adeins moguleiki & ad skra eina endurkomu og var pvi adeins skrad fyrsta
endurkoma sjukdémsins. Hluti sjuklinga feer fleiri en eina endurkomu og veeri ahugavert ad sja hvada
sjuklingahépur pad er sem er ad fa endurteknar endurkomur af sjikdémnum og hversu langur timi lidur
a milli endurkoma. Einnig vantadi upplysingar um nidurstdédur Ur blédprufum hja hluta sjuklinga og
takmarkar pad pvi hversu mikid er haegt ad meta fjolda sjuklinga @ TSH baelingu. Helsti styrkur pessarar
rannséknar er ad hun tok til allra peirra einstaklinga sem greindust med skjaldkirtilskrabbamein 4 islandi

a timabilinu og skraningin var 6ll framkvaemd af einum adila sem gefur akvedid samraemi.

5.8 Lokaoro

Nidurstédur pessarar rannséknar gefa géda mynd af pvi hvernig medferd skjaldkirtiiskrabbameina
var hattad 4 lslandi 2009-2016 og hvernig endurkomutidni og hlutfallsleg lifun peirra sjuklinga var.
Ahugavert veeri i framhaldinu ad skoda hvernig medferd pessara meina hefur préast eftir 2016 i ljési
bess ad alpjodlegar medferdarleidbeiningar hafa almennt bent i attina ad pvi ad draga ur notkun
geislajodmedferdar og sja hvort svipud proun hefur ordid i notkun helftarbrottnams i stad
heildarskjaldnams og var® i Bandarikjunum eftir 2015. (46) Einnig veeri ahugavert ad sja hversu hatt
hlutfall tilfella sé nu tekid fyrir a samradsfundi eftir innleidingu peirra og hvort munur sé & medferd peirra
sem eru teknir fyrir 8 samradsfundi og peirra sem eru ekki raeddir a slikum fundi.
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Vidauki

Stigunarleidbeiningar UICC fyrir skjaldkirtilskrabbamein. (33)

Totumyndandi og skjaldbusmein* yngri en 55 ara

Stig | OnT OIlN MO
Stig Il OnT OIN M1
Totumyndandi og skjaldbusmein* 55 ara og eldri
Stig | T1a, T1b, T2 NO MO
Stig Il T3 NO MO
T1,T2, T3 N1 MO
Stig I T4a OIlN MO
Stig IVA T4b OIN MO
Stig IVB OnT OIlN M1
Stig | T1a, T1b NO MO
Stig Il T2, T3 NO MO
Stig I T1,T2, T3 N1a MO
Stig IVA T1,T2, T3 N1b MO
T4a OIlN MO
Stig IVB T4b OIN MO
Stig IVC OnT OIlN M1
Stig IVA T1, T2, T3a NO MO
Stig IVB T1, T2, T3a N1 MO
T3b, T4a, T4b NO, N1 MO
IVC OnT OIN M1

* Inniheldur 6ll totumyndandi, skjaldbus-, illa proskud og Hurthle frumu krabbamein




