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Izvlecek - Izhodisca. Kadilci imajo v serumu visjo koncen-
tracijo tiocianata od nekadilcev. Tiocianat zavira kopicenje
Jjodida in njegovo organifikacijo ter poveca izstop jodida iz
scitnicne celice in vitro. Na podrocjih pomanjkanja joda v
prehranije pogostnost pojava golse pri kadilcih povecana. Pri
kadilcih je vecja tudiprevalenca bazedovke. Kajenje je Se moc-
neje povezano s prevalenco in tezo endokrine oftalmopatije.
Mozna vzroka sta iritativno delovanje cigaretnega dima in
stimulacija imunskega dogajanja. Kajenje posiabsa tudi kli-
nicne in biokemicne manifestacije hipotiroze pri bolnikih s
tiroiditisom Hashimoto.

Zakljucki. Tudi scitnico je treba uvrstiti na obsezen seznam
organov, na katere Skodljivo vpliva kajenje. Kajenje poveca
pojav golse zlasti na podrocjih pomanjkanja joda v prehrani
(Slovenija je podrocje blagega pomanjkanja joda). Bolnikom
z endokrino oftalmopatijo moramo odsvetovati kajenge.

Uvod

Namen prispevka je opozoriti na do sedaj znane podatke iz
literature, ki dokazujejo, da tudi $¢itnica spada med organe,
na katere vpliva kajenje. Prikazali bomo nekatere vplive kaje-
nja na vzroke, potek in zdravljenje razli¢nih $¢itni¢nih bole-
zni. Vplive kajenja bomo poskusali umestiti v trenutno znano
etiopatogenezo $¢itni¢nih bolezni.

Sestavine cigaretnega dima

Za opredeljevanje vplivov kajenja je treba dobiti anamnestic¢-
ne podatke (1). Pomembni so podatki o vrsti kajenja (cigare-
te, cigare, pipa), koli¢ini dnevno pokajenih cigaret, celotni ko-
licini pokajenih cigaret v zZivljenju, o nacinu kajenja (Stevilo
vdihov, dolzinavdiha, navada inhaliranja). Zaradivseh teh spre-
menljivk je za raziskovanje vplivov kajenja potrebno tudi mer-
jenje produktov toba¢nega dima v telesnih tekoc¢inah. Obicaj-
no merijo v krvi koncentracijo nikotina, koncentracijo njego-
vega presnovnega produkta kotinina, koncentracijo karbo-
ksihemoglobina in koncentracijo tiocianata, ki je presnovni
produkt cianida iz cigaretnega dima (2). Ni dokazov o vplivu
kotinina ali karboksihemoglobina na $¢itnico, nikotin vpliva
nanjo v manjsi meri, najpomembne;jsi pa je vpliv tiocianata.
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Abstract - Background. Serum thiocyanate concentrations
are higher in smokers than in nonsmokers. Thiocyanate inhi-
bits iodide uptake and organification of iodine and increases
iodide efflux from the thyroid cell in vitro. In iodine-deficient
areas the incidence of goiter among smokers is increased. Smo-
kers have higer prevalence of Graves’disease. There is an even
stronger relationship between smoking, and prevalence and
degree of endocrine ophthalmopathy. Possible causes are di-
rect irritative effect of cigarette smoke and stimulation of im-
mune reactions. Smoking ameliorates clinical and metabolic
effects of hypothyroidism in patients with Hashimoto thyro-
iditis.

Conclusions. Thyroid should be added to the growing list of
organs negatively influenced by cigarette smoking. In the
iodine-deficient areas possible goitrogenic effect of smoking
should be considered (Slovenia is a mild iodine-deficient area,).
Patients with endocrine ophthalmopathy should be encoura-
ged to refrain from smoking.

Tiocianati se izlo¢ajo z urinom, najdemo jih tudi v slini in zno-
ju. Merjenje serumske koncentracije tiocianata je najbolj upo-
rabna metoda za epidemioloske Studije o vplivu kajenja. Me-
toda (3)je relativno obcutljiva (80%), a slabo specifi¢na (70%).
Koncentracija tiocianata vserumu je v dobri korelaciji s kolici-
no pokajenih cigaret (4, 5). Srednja vrednost koncentracije
tiocianata v serumu nekadilcev je okoli 40 umol/l, v serumu
kadilcev cigaret 140 pymol/l in v serumu kadilcev cigar 100
pumol/l. Diskriminatorni nivo (koncentracija, ki lo¢i nekadilce
od kadilcev) je nad 70 umol/1. Ce upostevamo to mejo, lahko
93,4% osebkov zanesljivo opredelimo kot nekadilce oziroma
kot kadilce. Koncentracija tiocianata lahko poraste med kaje-
njem in takoj po kajenju ene same cigarete. Tiocianati so tudi
v hrani, npr. v zelju, brokoliju, mandljih, ¢esnu, repi in hrenu.
Pri ljudeh, ki pojedo veliko taksne hrane, lahko izmerimo v
serumu zelo visoke koncentracije tiocianata.

Delovanje Scitnice

li, da kotinin in nikotin ne vplivata na s¢itni¢ne celice. Tioci-
anatv koncentracijah, znacilnih za kadilce, zavira vstop jodida
v §¢itni¢no celico in organifikacijo jodida, izstop jodida pa
poveca. Tiocianat z jodidom tekmuje za vezavo na transport-
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no beljakovino za prenos jodida (Na‘/I"-simporter). Uc¢inek
tiocianata je zato pomembnejsi pri pomanjkanju jodida. Ni-
kotin aktivira simpatikus (7), kar poveca sintezo T, (trijodtiro-
nina). V toba¢nem dimu so poleg tiocianata nasli tudi piridi-
ne (8). Metaboliti hidroksipiridina zavirajo delovanje TPO (ti-
roidne peroksidaze, encima, klju¢nega za sintezo $§¢itni¢nih
hormonov) in periferno konverzijo T, (tetrajodtironina, tiro-
ksina) v T,. Tiocianat in metaboliti hidroksipiridina torej zavi-
rajo sintezo §¢itni¢nih hormonov, nikotin pa jo stimulira. Ne-
to uc¢inek na koncentracijo §¢itni¢nih hormonov je v pogojih
ustrezne preskrbe zjodom zanemarljiv, kar potrjujejo tudi po-
datkiklini¢nih studij. Pri hudih kadilcih so v primerjavi z neka-
dilciizmerili niZzjo koncentracijo celotnega T, in T, Teganispre-
mljal zvisani TSH (tirotropin). Prosti hormoni so bili v mejah
normalnih vrednosti (8). Kadilke so imele visje koncentracije
celotnega T, in niZji rT, (reverzni T,, ki prav tako kot T, nastaja
iz T, le da nima perifernega ucinka), koncentracije so bile Se
vi§je pri hudih kadilkah (7). Koncentraciji T, in TSH se nista
razlikovali. Ericsson in Lindgirde (9) sta ugotovila, da je kon-
centracija TSH statisti¢no znacilno nizja pri kadilcih in bivsih
kadilcih, nista pa dokazala vpliva na koncentracijo T,. Prene-
hanje kajenja naj bi bilo povezano s padcem koncentracije T,
1T, in rahlim dvigom TSH, koncentracija T, je ostala nespre-
menjena (10). Rezultati razli¢nih klini¢nih studij se razlikuje-
jo, ker so najveckrat merili koncentracijo celotnih in ne pro-
stih hormonov. Ugotovimo lahko, da kajenje ne vpliva bistve-
no na koncentracijo prostih $¢itni¢nih hormonov, samo ti pa
ucinkujejo na periferiji.

Golsa

Kadilci imajo gol$o pogosteje kot nekadilci (2,9, 11). Golso so
odkrili pri 14,8% kadilk in pri 9,4% nekadilk (7). Niso dokazali
povezave med pojavnostjo golse in stopnjo kajenja. S palpaci-
jo so odkrili golso pri 14,3% kadilcev ter pri 13,4% nekadilcev
(12). Na podrocju blagega pomanjkanja joda so s pomocjo
ultrazvoka merili volumen Zleze pri zdravih preiskovancih in
odkrili golso pri 29,9% kadilcev in 2,7% nekadilcev, povprec-
ni volumen §¢itnice kadilcev je znasal 26 ml in nekadilcev 15
ml (13). Na podrocju zadostne preskrbe z jodom niso opazili
razlik med volumni zlez kadilcev in nekadilcev (14). Kasnejsa
studija (15) je naisti skupini bolnikov pokazala, da je bilo med
bolniki z golso 45% kadilcev in 40% nekadilcev. Manjsa neuje-
manja med Studijami so posledica razli¢no velikih populacij,
razlik v definiciji kadilcev in nekadilcev ter razlik v dnevnem
vnosu joda. Velikost $¢itnice so pogosto dolocali s palpacijo,
kar je nenatan¢na metoda za dolocanje velikosti Zleze. Na rast
golse najverjetneje vpliva tiocianat v kombinaciji s pomanjka-
njem joda. Slovenija je podrocje blagega pomanjkanja joda
(16, 17), zato lahko pri nas tudi kajenje prispeva k vedji inci-
denci golse.

Bazedovka

Bazedovka je avtoimunska bolezen, za katero so znacilni: kli-
nic¢na slika hipertiroze, zvisana koncentracija $¢itni¢nih hor-
monov v serumu in zvisana koncentracija protiteles proti re-
ceptorju za TSH (pogosto tudi protiteles proti TPO in Tg -
tiroglobulinu). V¢asih sta ji pridruzena Se endokrina oftalmo-
patija (EO), bolezen, ki prizadene strukture orbite in zunanje
ocesne misice ter pretibialni miksedem, odebelitev koze pre-
tibialno. Danes velja, da je pojav bazedovke posledica genet-
skih dejavnikov, endogenih dejavnikov in dejavnikov iz oko-
lja (18). Eden od moznih dejavnikov iz okolja je tudi kajenje.
Kadilci imajo bazedovko pogosteje od nekadilcev, med bol-
niki z bazedovko je ve¢ kadilcev kot v zdravi populaciji (9, 15,
19), ¢eprav vsi avtorji te povezave niso mogli potrditi (20).
Kajenje je povezano z vecjo verjetnostjo pojava avtoimunske

bolezni §¢itnice (21), pri cemer je pomembna celotna kolici-
na pokajenih cigaret. Kajenje vpliva na humoralno in celi¢no
imunost (22). Domnevajo, da morda bolniki z bazedovko ka-
dijove¢, ker zivijo bolj stresno Zivljenje ali pa so bolj nervozni.
Stres je eden od vzro¢nih dejavnikov za bazedovko (23), po-
veca pa tudi Zeljo po kajenju (24).

Eden od dejavnikov okolja, ki vpliva na pojav bazedovke, je
tudi kajenje. Tesno je povezano z EO in nekoliko slabse z ba-
zedovko.

Endokrina oftalmopatija

EO se najpogosteje pojaviv ¢asu aktivne bazedovke, lahko pa
tudi pred njenim nastopom ali celo v remisiji bolezni (25).
Okoli 90% bolnikov z bazedovko ima vsaj minimalne znake
EO. Etiologija bolezni ni znana. Domnevajo, da je vzrok mor-
da skupni antigen, prisoten v §¢itnici in v tkivu orbite. Med
bolniki z bazedovko in EO je veliko ve¢ kadilcev kot med bol-
niki z bazedovko brez EO, §e manj pa je kadilcev med zdravi-
mi (15, 20, 26). Nevarnost za pojav EO je pri kadilcih 2,4-krat
vedja kot pri nekadilcih (27). Dokazana je povezava med koli-
¢ino in trajanjem kajenja ter izraZzenostjo EO (26). Kajenje po-
veca nevarnost za pojav EO, povezano je s hujso obliko bole-
zni(15). Cigaretni dim deluje na oko neposredno drazilno. To
pojasni vhetne spremembe pri EO, ki zajamejo mehko tkivo.
Kajenje vpliva tudi na imunske procese, vpletene v pojav EO.
V retrobulbarnem vezivnem tkivu so pri hudi obliki EO nasli
razli¢ne citokine (28). In vitro so dokazali (29), da retrobul-
barni fibroblasti v stanju hipoksije povecajo tvorbo glikoza-
minoglikanov, proteinov ter DNK v bazalnih razmerah in pod
vplivom citokinov. Kajenje povzroc¢i hipoksijo in s tem po-
slabsa ze prisotno imunsko reakcijo v orbiti, ki jo sprozijo ali
vzdrzujejo citokini. Hipoksijalahko prispevak patogenezi EO
tudi prek vecje ekspresije adhezijskih molekul, na katero pa
spet vplivajo citokini (30).

EO najpogosteje zdravimo z glukokortikoidi, redkeje z radio-
terapijo (obsevanjem orbite), izjemomas kirursko dekompre-
sijo orbite. Rezultati terapije niso vedno zadovoljivi, razlogov
za neuspeh pogosto ne razumemo. Ugotovili so (31), da kaje-
nje zmanjsa ucinkovitost radioterapije in terapije z glukokor-
tikoidi ter da se ob terapiji bazedovke z radiojodom EO pri
kadilcih poslabsa pogosteje kot pri nekadilcih.

Kajenje je torej eden od dejavnikov ogrozanja za pojav in po-
slabsanje EO. Bolnikom z EO moramo odsvetovati kajenje.

Kronicéni avtoimunski tiroiditis
Hashimoto

Kroni¢niavtoimunski tiroiditis Hashimoto je avtoimunska bo-
lezen 8¢itnice, za katero je znacilna zvisana koncentracija pro-
titeles proti TPO in/ali Tg. Kaze se s klini¢no sliko evtiroze
(normalne koncentracije §¢itni¢nih hormonov), hipertiroze
(stanja presezka s¢itni¢nih hormonov) ali najpogosteje hipo-
tiroze (stanja pomanjkanja §¢itni¢nih hormonov). Vzro¢ne po-
vezave med kajenjem in tiroiditisom Hashimoto niso odkrili
(9, 19), kajenje pa poveca nevarnost za nastop hipotiroze pri
bolnikih s tiroiditisom Hashimoto (32). Vecina Zlez s tiroiditi-
som Hashimoto ima Ze mejno zmanj$ano funkcijo, zaradi do-
datnegaucinka tiocianata pa prej in v vis§jem odstotku nastopi
hipotiroza. Kajenje tudi poveca metabolne uc¢inke hipotiroze
v odvisnosti od odmerka (33). Kadilke z latentno hipotirozo
(zvisan TSH, normalna $¢itni¢na hormona) so imele visje kon-
centracije holesterola, holesterola LDL, CK (kreatinske kina-
ze) in daljsi patelarni refleksni ¢as od nekadilk.

Ker kajenje poslabsa klini¢ne in biokemi¢ne manifestacije hi-
potiroze, je pri bolnikih s tiroiditisom Hashimoto in Ze latent-
no hipotirozo pomembno pridobiti podatek o kajenju ter ¢im-
prej zaceti z nadomestnim zdravljenjem.
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Zakljucki

Tiocianat je najpomembnejsi metabolit cigaretnega dima, ki
vpliva na §¢itnico. V koncentracijah, znacilnih za kadilce, zavi-
ravstop jodida v §¢itni¢no celico, organifikacijo jodida in po-
veca izstop jodida. Nikotin z aktivacijo simpatikusa stimulira
sintezo $¢itni¢nih hormonov. Neto uc¢inek kajenja nakoncen-
tracijo prostih ¢itni¢nih hormonov je zanemarljiv. Kajenje ve-
¢a prevalenco golse na podro¢jih pomanjkanja joda v prehra-
ni. Taksno podrodje je tudi Slovenija. Kajenje je eden od de-
javnikov iz okolja, ki poleg genetskih in endogenih dejavni-
kov vpliva na pojav bazedovke. Je rizi¢ni dejavnik za pojav
EO.Bolezen je prikadilcih pogostejsa in hujsa ter Sibkeje odre-
agira na zdravljenje. Bolnikom z EO moramo odsvetovati ka-
jenje. Kajenje poslabsa klini¢ne in biokemi¢ne manifestacije
hipotiroze, zato je pri bolnikih s tiroiditisom Hashimoto in
latentno hipotirozo potrebno ¢imprej zaceti z nadomestnim
zdravljenjem.

Zaklju¢imo lahko, da tudi 8¢itnica spada med organe, na kate-
re vpliva kajenje. Najmoc¢nejsi je vpliv na EO, zato tem bolni-
kom odsvetujemo kajenje.
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