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Hypotyre6za u psa: diagnosticka presnost’ vd'aka
modernym postupom — zamerané na rT3 a LC-MS/MS

Hypotyredza u psov sa povazuje za klasicku
endokrinopatiu s typickymi klinickymi prejavmi.
Napriek tymto zdanlivo jasnym symptémom
predstavuje jej spravna diagnéza znacnu vyzvu.
Pocetné retrospektivne Studie ukazali, ze az 70 %
psov lieCenych levotyroxinom (L-tyroxinom) nema
hypotyreézu. Vyznamny rozdiel medzi mierou
diagndézy a skutoCnou prevalenciou

(odhadovanou na 0,07 — 0,23 %) zdéraznuje
potrebu diferencovanejSej diagnostiky.
Netyreoidalne ochorenia (NTI), vplyv liekov a
nespravne interpretacie spésobené vo vztahu

k pouzitej metdde stazuju spravne stanovenie
diagnozy.

Nekritické nasadenie lieCby L-tyroxinom so sebou
nesie riziko prehliadnutia relevantnych zaklad-
nych ochoreni a zbytoéného zvy3enia metabolic-
kého zataZenia. Pri su€asnom srdcovom ochoreni
alebo nelie€enom/nerozpoznanom hypoadreno-
korticizme to modze viest k dekompenzacii a je
potencialne smrtelné. V tejto diagnostickej Sedej
zbéne ponukaju nové pristupy dalSie moznosti, ako
je stanovenie reverzného T3 (rT3) a analyza
relevantnych parametrov pomocou kvapalinovej

Zdroj obrazka: envatoelements

chromatografie s naslednou tandemovou
hmotnostnou spektrometriou (LC-MS/MS).

Zaklady fyziolégie a diagnostiky stitnej zlazy

Funkcia Stitnej Zlazy je regulovana komplexnou
suhrou osi hypotalamus-hypofyza-§titna Zlaza.
TRH z hypotalamu stimuluje sekréciu TSH

v hypofyze, o nasledne stimuluje Stitnu Zlazu
k syntéze a sekrécii hormonov Stitnej Zfazy
(predovsetkym tyroxinu (T4)). V sére je >99 % T4
viazaného na bielkoviny (= celkovy T4). Bunky
prijimaju iba volnu frakciu (fT4). Tam sa fT4
prostrednictvom 5'-dejodacie premiefa na
hormén T3, ktory pOsobi na bunkovej urovni.
Alternativne méze déjst’ k tvorbe biologicky
neaktivheho reverzného T3. To pravdepodobne
sluZi na bunkovu regulaciu a zabraruje
nadmernému zasobeniu aktivnym T3.

Diagnosticka pasca: NTI a metodologické
obmedzenia

V typickych pripadoch je diagnéza hypotyredzy u
psov zaloZzena na kombinacii vhodnych
anamnestickych, klinickych, hematologickych a
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biochemickych nalezov s koncentraciou T4 pod
referenénym rozmedzim a su€asne zvySenou
hladinou TSH. Tato situacia v8ak nenastava vo
vSetkych pripadoch podozrenia na hypotyredzu.
Mnohé ochorenia vedu sekundarne k supresii
koncentracii hormonov &titnej Zlazy bez
akychkolvek funkénych a/alebo Strukturalnych
zmien v §titnej Zlaze. Tento eutyroidny obraz
ochorenia (,NTI“) je charakterizovany nizkymi
koncentraciami T4 a/alebo fT4 pri normalnom
TSH. Interpretacia takychto nalezov je bez dalSej
diagnostiky problematicka.

Dalsie problémy vyplyvaju z nizsich koncentracii
jédtyroninu Specifickych pre dané plemeno (napr.
u chrtov a basenji), ako aj z interferencie
viazucich proteinov alebo autoprotilatok
(autoprotilatky proti tyreoglobulinu, T3 a T4)

s bezne pouzivanymi imunologickymi testovacimi
systémami. Rézne lieky (napr. glukokortikoidy,
fenobarbital, sulfénamidy) tiez ovplyviuju
parametre Stitnej Zlazy.

LC-MS/MS: mozna nova referencna metoda

LC-MS/MS sa etablovala ako vysoko presna
analyticka metoéda. Na rozdiel od imunologickych
testovacich systémov umoziuje LC-MS/MS
priamu a Specificku kvantifikaciu T4, T3 a rT3 bez
interferencie autoprotilatok alebo liekov. Vdaka
tomu je obzvlast cenna v diagnosticky naro¢nych
pripadoch. Zatial ¢o napriklad imunologické testy
mozu pod vplyvom autoprotilatok proti tyreoglo-
bulinu poskytnut’ faloSne nizke alebo faloSne
vysoké vysledky, LC-MS/MS poskytuje spolahlivy
obraz skutocnej koncentracie horménov.

V Labokline bola v ramci dizertatnej prace
zavedena a validovana metdéda na stanovenie T4,
T3 a rT3 pomocou LC-MS/MS pre veterinarnu
medicinu. Umoziiuje vysoko Specificku
diagnostiku, najma v nejasnych pripadoch. Méze
byt tieZ spolahlivou moznostou na monitorovanie
lieCby alebo v pripadoch podozrenia na
hypotyreézu napriek normalnej koncentracii T4.
Pri zaobchadzani s parametrami T3 a T4
meranymi pomocou LC-MS/MS je potrebné
dodrziavat’ referenéné intervaly Specifické pre
danu metédu. Tie sa lisSia od hodnét meranych
inymi metdédami.

Reverzny T3 (rT3): diferenciacia medzi NTI
a hypotyreézou

Reverzny T3 sa primarne produkuje, ked je
nadmerna zasoba T4, alebo ked je potrebné
znizit jeho premenu na aktivny T3. Pri hypo-
tyreéze nie je na premenu k dispozicii takmer
Ziadny T4 — preto je rT3 znizeny. Naopak, NTI
vedie k ne-zmenenym alebo zvySenym
koncentraciam rT3: je k dispozicii dostatok T4, ale
zaroven je vyrazne znizeny dopyt po T3 (obr. 1).
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Obr. 1: Grafické zobrazenie metabolizmu fT4 v ramci
cielovej bunky na T3 a a rT3
Zdroj obrazka: J. von Luckner

Prvé studie potvrdzuju diagnosticki hodnotu tohto
parametra:

rT3 < 50 pg/ml pri su€asne nizkej hladine T4

s vysokou pravdepodobnostou svedcCi o
hypotyredze

rT3 > 109 pg/ml robi hypotyreézu velmi
nepravdepodobnou, aj ked je hladina T4 znizena
(obr. 2).
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Obr. 2: Diagnosticky postup pre rT3
Zdroj obrézka: Niklas Wiesner
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Indikacie

Tento parameter je obzvlast cenny, ak je
pritomna nizka koncentracia T4 alebo fT4, ale nie
je pritomna zvy3ena koncentracia TSH, ktora by
potvrdila podozrenie na hypotyreézu. To sa mbze
stat’ u 20 — 30 % pacientov s hypotyredzou, ale
Casto to skér naznaCuje NTI.

DoterajSie skusenosti s parametrom

Prva multicentricka studia o rT3 bola predstavena
v roku 2024 na medzinarodnom kongrese
(ECVIM). V stadii bolo mozné bezpecne rozlisit
zdravé psy, psy s hypotyreézou a psy, ktorych
nizke koncentracie T4 boli vyvolané NTI. Cut-off
hodnota 50 pg/ml bola identifikovana ako vysoko
Specificka pre pritomnost hypotyredzy.
Koncentracie nad 109 pg/ml neboli v sulade

s hypotyredzou. Medzi tymito hodnotami
existovala siva zona. Na stanovenie referenéného
intervalu pre rT3 bola v Labokline vykonana
Studia s vacsSou Studijnou populaciou klinicky
zdravych, eutyroidnych psov. Tato Studia
stanovila referencny interval 109 — 533 pg/ml.
Okrem vykonanych Studii su teraz k dispozicii aj
velmi cenné informacie z terénu.

V obdobi od marca 2024 do juna 2025 bol
parameter rT3 v Labokline vyZziadany 3052-krat.
Z toho v 1887 pripadoch ako samostatny
parameter a v 1165 pripadoch v ramci profilu
alebo ako doplnok k pévodne stanovenym
parametrom Stitnej zlazy.

Z0 491 pripadov s koncentraciou rT3 < 50 pg/ml
bol v naSom laboratériu merany aj T4 v 289
pripadoch. 92 % vySetrenych psov malo koncen-
traciu T4 pod referenénym rozmedzim. To
potvrdzuje uzky funk&ny vztah medzi reverznym
trijodtyroninom a tyroxinom.

Len v 22 pripadoch (7,6 %) bola hladina T4

v referenénom rozmedzi, ked bol rT3 < 50 pg/ml.
Tento jav mozno primarne vysvetlit’ citlivostou
rutinne pouzivanych imunologickych testov T4
(napr. Immulite 2000, Siemens, Nemecko).
Falosne zvySené merania T4 su vysledkom
autoprotilatok a nizkej kvality vzoriek (hemolytic-
ké/lipemické vzorky). Tieto rusivé faktory su
zname a moOzu spdsobit’ problémy pri interpretacii
tychto vysledkov v rutinnej diagnostike.

Reverzny T3 bol u 570 psov so su€asne nizkym
T4 jasne v norme (> 109 pg/ml). Takyto vysledok
nesvedcCi o pritomnosti hypotyredzy, ale o NTI.
Samozrejme, na zaklade jednotlivych merani
Specifickych laboratérnych parametrov nemozno
definitivne usudit, Ze tieto psy skutoCne netrpeli
hypotyredzou, ale mali NTI. Vo vSetkych
pripadoch, ktoré sme mohli prebrat’ v osobnych
rozhovoroch s oSetrujucimi veterinarmi, sa vSak
toto hodnotenie potvrdilo. Sucasné studie a
klinické skusenosti poukazuju na menSiu
diagnosticku revoluciu. Zda sa, Ze tento parame-
ter spifia, o sme si od neho slubovali. Mal by sa
povazovat za dalSi nastroj v sade nastrojov
~hypotyredzy“. rT3 nie je pocCiatocny skriningovy
parameter, ale skor doplnok k existujucemu
profilu Stitnej Zlazy. Preto by sa mal interpretovat
v kontexte klinického obrazu, ako aj inych hodnét
Stitnej Zfazy (obr. 3).

V ramci daldej diagnostiky je k dispozicii
stanovenie autoprotilatok proti tyreoglobulinu, T3
a T4 prostrednictvom rozSirenych profilov &titnej
Zlazy. DalSou moznostou je meranie koncentracie
T3 a T4 pomocou kvapalinovej chromatografie

s naslednou tandemovou hmotnostnou
spektrometriou (LC-MS/MS), ktora nie je
ovplyvnena rusivymi faktormi (kvalita vzorky,
autoprotilatky), €¢im je mozné dosiahnut
Specifickejsie a presnejSie vysledky.

Zhrnutie

Presna diagnéza hypotyredzy u psov si vyzaduje
viac nez len sledovanie hladin T4 a TSH. Najma
v nejasnych pripadoch poskytuju kfuCové
informacie meranie rT3 a analyzy zalozené na
LC-MS/MS.

Nase vysSetrenia tykajuce sa hypotyreézy

e T4, TSH, fT4

e T3, fT3

e T3

o Stitna Zlaza profil (T4, fT4, T3, fT3, TSH,
ATG, T4-AK, T3-AK)

e Hypotyre6za/NTI profil (T4, fT4, reverzny T3,
TSH)

e Stitna Zlaza monitoring (T4, TSH, kreatinin,
SDMA, ALT, AP, troponin 1)

« Stitna Zlaza hmotnostna spektrometria (T4,
T3, rT3 merané HPLC-MS/MS)
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Obr.3: Pociatocné objasnovanie znizenej koncentracie T4 v krvi
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