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La triade della terapia del carcinoma tiroideo 

1.  TSH stimola la proliferazione delle cellule tiroidee, l’uptake dello Iodio e 
la produzione della Tireoglobulina  

2.  Tuttavia è stato documentato che l’espressione del R-TSH  può essere 
parzialmente o totalmente persa dai carcinomi tiroidei 

3.  Ci sono funzioni cellulari che non dipendono dal TSH ed è ora nota 
l’implicazione nello sviluppo tumorale di fattori di crescita e di oncogeni 
attivati come RET/PTC, BRAF e RAS. 



La dose correla con il BMI e in particolare con la massa magra, più che con peso, età e 
sesso 





THTS: riduce il rischio di eventi clinici avversi 
maggiori 
 

Limiti metodologici:  
Casistiche vecchie 
Trattamenti non omogenei 
Casistiche piccole 
Manca la valutazione di 
aggressività 



Stratifica efficacia: 
Stadio I (basso rischio): nessun effetto  
Stadio II, III, IV: correlazione chiara tra THST 
e sopravvivenza 
 
TSH > 3 mUI/L: riducono sopravvivenza 

N: 2936 DTC 
Mean TSH score: gruppo 1: 1-1.9 mUI/L 

  gruppo 2: 2-2.9 
  gruppo 3: 3-4     



N: 366 DTC, Olanda 

TSH >2 mUI/L si associa con 
rischio aumentato di morte 
specifica e recidiva. 
 
TSH > 4.5 mUI/L è un predittore 
indipendente di mortalità. 

Nessuna differenza nei pz con  
TSH  < 0.1 o < 0.4 mUI/L. 



Nei pz DTC con M+ migliora la prognosi per TSH < 0.1 mUI/L. 
Non ulteriori benefici per TSH < 0.1 mUI/L. 



Studio prospettico, randomizzato, 218 (T4 soppressiva) vs 215 (T4 sostitutiva) DTC 
Follow-up 7 anni. Nessuna differenza per recidive, tempo libero da malattia, metastasi, 
mortalità generale e specifica. 

Tutti DTC 

AMES high risk group 



Differenze nella terapia con L-T4 nei DTC tra le principali linee guida  
(ATA 2009-ETA 2006) 

    

    

    



Potenziali effetti avversi della ST con LT4 
 
•  Sistema cardiovascolare (alterazioni elettrofisiologiche e 

strutturali miocardiche) 

•  Osso (riduzione della BMD e aumento rischio frattura) 

•  Quality of life 
•  SNC (demenza e Alzheimer) 
•  Immunità 
•  Emostasi (stato protrombotico) 

Gli effetti avversi sono  strettamente legati all’età del paziente. 
I pazienti più anziani hanno un rischio più elevato di svilupparli e sono 
spesso meno sintomatici 



N: 29.691 pz, Norvegia,  
follow-up 9 yr 



2005 

L’integrina alfavBeta3, proteina eterodimerica di membrana ha siti specifici che 
agiscono come R degli ormoni tiroidei. 
 
Ha locus specifici in grado di legare alcuni T4, altri T3 e sosterrebbe l’azione  
non-genomica degli ormoni tiroidei. 
 
Viene espressa sulla superficie di cellule endoteliali e muscolari lisce 
e sulla membrana cellulare di numerosi tumori (inclusi polmone e prostata). 
 
E’ stato dimostrato che la sua attivazione, a concentrazioni fisiologiche di T4, 
provoca proliferazione e riduce apoptosi in linee cellulari di PTC e FTC. 
 
E’ stato postulato che la sua attivazione da parte degli TH possa essere 
responsabile della promozione dell’angiogenesi attraverso l’attivazione di vie 
protein-chinasiche (MAPK). 





Grazie per 
l’attenzione! 


