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Εισαγωγή  - 1 

 Οι εξετάσεις προσδιορισμού της θυρεοειδικής λειτουργίας  

      είναι μεταξύ των πιο συχνών στην κλινική πράξη 
 

 Θυρεοειδική δυσλειτουργία (ΘΔ):   
 1-10% του γενικού πληθυσμού 

 

 Ο επιπολασμός της ποικίλει ανάλογα με: 
 την γεωγραφική περιοχή μελέτης (iodine status) 

 το φύλο (υψηλότερος στις γυναίκες) 

 την ηλικία (αυξάνει με την πρόοδο της ηλικίας) 
 

 Σε νοσηλευόμενους ασθενείς ηλικίας > 60 ετών: 
        75%  παθολογικά TFTs ->   62% σύνδρομο μη θυρεοειδικής νόσου (ΝΤΙ) 

                                                      13% θυρεοειδική δυσλειτουργία 

                                                                           Iglesias P. et al. Clin Endocrinol. 2009 

 



Εισαγωγή - 2 

 Κλινική και υποκλινική  θυρεοειδική δυσλειτουργία  

      
 

 

 

 

        NHANES III Syrvey (US population):   

                       4,6% υποθυρεοειδισμός  (0,3% κλινικός και 4,3% υποκλινικός) 

                       1,3% υπερθυρεοειδισμός  (0,5% κλινικός και 0,7% υποκλινικός) 

 

 

 Κατά τη διάρκεια της τελευταίας δεκαετίας 
 

  έμφαση στη μελέτη της υποκλινικής θυρεοειδικής δυσλειτουργίας 
 

  έλεγχος όχι μόνο επί υπόνοιας θυρεοειδικής δυσλειτουργίας 

 

 

 

Ως υποκλινική θυρεοειδική δυσλειτουργία ορίζεται η εύρεση, σε επανειλημμένες 
μετρήσεις, παθολογικών τιμών TSH, ενώ οι συγκεντρώσεις των θυρεοειδικών 
ορμονών παραμένουν εντός των διαστημάτων αναφοράς 



Εισαγωγή - 3 

 Περιορισμένη ευαισθησία και ειδικότητα της κλινικής αξιολόγησης για τη 
διάγνωση (ή την υπόνοια) της θυρεοειδικής δυσλειτουργίας  

 

 > 90% των ασθενών με εργαστηριακή διάγνωση ΘΔ, δεν υπήρξε υπόνοια 
αυτής από την κλινική αξιολόγηση  

                                                          Eggersten R. et al.Br Med J. 1988 

 Η κλινική αξιολόγηση από ενδοκρινολόγους αναγνώρισε το 40% των 
περιπτώσεων κλινικού υποθυρεοειδισμού 

                                                         Zulewski H. et al. J Clin Endocrinol Metab. 1997 

 

 Η κλινική εικόνα είναι απαραίτητη για την: 
 διαφορική διάγνωση της ΘΔ 

 εκτίμηση της βαρύτητας της ΘΔ 

 παρακολούθηση της ανταπόκρισης στην αγωγή 

 αξιολόγηση ασύμφωνων (discordant) εργαστηριακών εξετάσεων 

 

 



Εξετάσεις προσδιορισμού θυρεοειδικής λειτουργίας 
Thyroid Function Tests-TFTs 

 Σημαντικά σημεία:  
 

 Φωτογραφικό στιγμιότυπο (snapshot) 
της θυρεοειδικής λειτουργίας 

 

 Παθολογικά TFTs δεν αντιστοιχούν 
πάντα σε θυρεοειδική δυσλειτουργία 

 

 Φυσιολογικά TFTs, ενώ υπάρχει 
θυρεοειδική δυσλειτουργία 

 

 Απαιτείται γνώση: 
 

 α)   άξονα ΥΥΘ και της φυσιολογίας των 

        θυρεοειδικών ορμονών (ΤΗ) 
 

 β)   των τεχνικών μέτρησης των TSH και ΤΗ 
(Τ4 ,Τ3) 

 

 

 



Άξονας υποθαλάμου-υπόφυσης-θυρεοειδούς (ΥΥΘ) 

TRH (+) 

TSH (+) 



Θυρεοειδικές ορμόνες - μεταφορά  

 Το μεγαλύτερο ποσοστό των θυρεοειδικών ορμονών κυκλοφορεί 
στον ορό συνδεδεμένο με πρωτεΐνες του πλάσματος 

 
 Μόλις το 0,04% της Τ4 και το 0,4% της Τ3 είναι ελεύθερα 

 
 Πρωτεΐνες μεταφοράς των ΤΗ: 

  Θυρεοδεσμευτική σφαιρίνη (TBG):  70-75% των Τ4 και Τ3 

  Τρανσθυρετίνη:  15-20% της Τ4 

   Αλβουμίνη:  25-30% της Τ3 και 5-10% της Τ4 
 

    



   rT3 

Θυρεοειδικές ορμόνες - μεταβολισμός-1 

Τ4          Τ3    ενεργοποίηση 
 

Τ4          rT3   αδρανοποίηση 
 

T3          T2    αδρανοποίηση 
αποϊωδινάσες 

Δρούν αφαιρώντας ένα άτομο ιωδίου από το μόριο της θυρεοειδικής ορμόνης: 
 

•  εξωτερικό δακτύλιο (5’-θέση)            ενεργοποίηση της ΤΗ  (5’- αποϊωδίωση) 
 

•  εσωτερικό δακτύλιο  (5- θέση)           αδρανοποίηση της ΤΗ (5- αποϊωδίωση) 

5’-θέση 5-θέση 

    T3 



Θυρεοειδικές ορμόνες - μεταβολισμός-2 

Αποϊωδινάση Ιστοί έκφρασης Δράση 

Τύπου 1 (D1) Ήπαρ, νεφροί, θυρεοειδής αδένας, 
υπόφυση, εγκέφαλος, γονάδες 
 

Διπλή δράση: 
• 5’ -αποϊωδίωση (Τ4 -> Τ3) 
• 5 -αποϊωδίωση   
    (Τ4 -> rΤ3 και Τ3 -> Τ2) 

Tύπου 2 (D2) ΚΝΣ, υπόφυση, φαιός λιπώδης 
ιστός,  
πλακούντας, μήτρα, μυοκάρδιο, 
σκελετικοί μύες 

• 5’ -αποϊωδίωση  
        (Τ4 -> Τ3) 

Tύπου 3 (D3) Πλακούντας, ΚΝΣ 
 

• 5 -αποϊωδίωση 
        (Τ4 -> rΤ3 και Τ3 -> Τ2) 

Τύποι αποϊωδινασών 



Σχέση (log - linear) μεταξύ TSH και FT4 



What should be done when 
thyroid function tests do not 

make sense? 

“funny” thyroid function tests 
 

  ασυμφωνία μεταξύ εργαστηριακών ευρημάτων και  
κλινικής εικόνας 

 ασυμφωνία μεταξύ TSH και θυρεοειδικών ορμονών 

Gurnell M. et al. Clin Endocrinol.2011 



 Ασυμφωνία TSH και θυρεοειδικών ορμονών 

Τ4 / Τ3 

 
TSH           ή   

Ευθυρεοειδική 
υπερθυροξιναιμία 

Τ4 / Τ3 

 
TSH          ή   

Ευθυρεοειδική 
υποθυροξιναιμία 

A) 

B) 



 Διαφορική διάγνωση - ευθυρεοειδική 
υπερθυροξιναιμία 

Τ4 / Τ3 

 
TSH           ή   

 Assay interference 
 

 Αυξημένη συγκέντρωση των 
πρωτεϊνών μεταφοράς  

 

 Θεραπεία υποκατάστασης με 
θυροξίνη (φτωχή συμμόρφωση) 

 

 Αντίσταση στη δράση των 
θυρεοειδικών ορμονών 

 

 TSH-εκκρίνων αδένωμα της 
υπόφυσης 

 

 Γενετικές διαταραχές στη 
μεταφορά ή το μεταβολισμό των 
θυρεοειδικών ορμονών 



 Αssay interference - αναλυτική παρεμβολή 

 

 Ενδογενείς – εξωγενείς παράγοντες 

Συστηματικό σφάλμα μέτρησης που οφείλεται σε κάποιο συστατικό του δείγματος, 
το οποίο δεν δίνει σήμα προς ανίχνευση από το χρησιμοποιούμενο σύστημα 
μέτρησης 

Αίτια αναλυτικής παρεμβολής κατά τον ανοσοπροσδιορισμό της TSH  
και των FT4 / FT3 

Eτερόφιλα αντισώματα             ΤSH immunoassays (κυρίως) 
            FT4 , FT3 immunoassays  

Ηπαρίνη             FT4 , FT3 immunoassays  

Αυτοαντισώματα έναντι των Τ4  / Τ3             FT4 , FT3 και ΤΤ4, ΤΤ3 immunoassays  

Οικογενής δυσαλβουμιναιμική 
υπερθυροξιναιμία  (FDH) 

            FT4 immunoassays  



 Immunoassays - ανοσοπροσδιορισμοί 

 Αντίδραση σύνδεσης αντιγόνου-αντισώματος 

 

 Ταξινομούνται σε δύο ομάδες: 
 Μη ανταγωνιστικού τύπου (non-competitive) 

 Ανταγωνιστικού τύπου (competitive binding) 

 

              

               

 

•  Immunoassays 
•  Chromatographic assays 
•  Mass spectroscopy 
•  Nucleid-acid-based assays 

Βασικά συστατικά στις 
μη ανταγωνιστικού τύπου assays 

αντίσωμα καθήλωσης 
capture antibody 

 
 

προς ανίχνευση Αg  
 

ιχνηθετημένο αντίσωμα  
signal antibody 

 
 

Βασικά συστατικά στις 
ανταγωνιστικού τύπου assays 

αντίσωμα καθήλωσης 
capture antibody 

 
 

προς ανίχνευση Αg 
 

 
 

ιχνηθετημένο αντιγόνο 
signal analogue antigen 

 
 

0 



 Immunoassays - μη ανταγωνιστικού τύπου 



 Immunoassays - μη ανταγωνιστικού τύπου 



 Immunoassays - μη ανταγωνιστικού τύπου 



 Immunoassays - ανταγωνιστικού τύπου-1 



 Immunoassays - ανταγωνιστικού τύπου-1 



 Immunoassays - ανταγωνιστικού τύπου-1 



 Immunoassays - ανταγωνιστικού τύπου-2 



 Assay interference - ετερόφιλα αντισώματα -1  

• Πολυειδικά (multispecific) Abs, κατά 

      μη επαρκώς καθορισμένων Αg 
 

• Ανοσοσφαιρίνες τύπου IgG ή IgM 

      (σπανιότερα IgA ή IgE) 
 

• Δυνατότητα σύνδεσης με 
ανοσοσφαιρίνες άλλων ζωϊκών ειδών 

 

• Αντι-ζωϊκά αντισώματα  

      Human Anti-Animal Abs – HAAAs 
o Human Anti-Μouse Αbs – HAMAs 

       

       Aιτίες: 1) έκθεση σε ζωϊκά αντιγόνα 

                       (επάγγελμα, ελκώδης κολίτιδα) 

                      2) ιατρογενείς 

 



 Assay interference - ετερόφιλα αντισώματα -2  

• Επιπολασμός:  1-80% 

      (μέθοδο ανίχνευσης, πληθυσμό μελέτης)  

 

• Η παρουσία τους στον ορό ενός 
ασθενούς δεν συνεπάγεται πάντα ότι 
θα παρατηρηθεί παρεμβολή σε 
κάποιο ανοσοπροσδιορισμό 

      (τίτλος, συγγένεια σύνδεσης με κάποιο από 
τα συστατικά του χρησιμοποιούμενου kit) 

 

• Διάρκεια παραμονής στον οργανισμό: 
ποικίλει (έως και έτη) 

       
 

 

 

 

Μηχανισμός δράσης ετερόφιλων Αbs  

 



 Assay interference - ετερόφιλα αντισώματα -3  

 Μέθοδοι ανίχvευσης 
 

 Άμεσα:  kit για την ανίχνευση των συγκεκριμένων Αbs (HAMAs) 
 

 Έμμεσα:  
 

       1)  funny TFTs:  υπόνοια 
 

       2)  διαφορετικά αποτελέσματα μετά από χρήση άλλου kit 
 

       3)  μη γραμμικά αποτελέσματα μετά από διαδοχικές αραιώσεις του 

           δείγματος 
 

       4)  άρση της υποπτευόμενης αναλυτικής παρεμβολής μετά από προσθήκη   

           ειδικού υγρού που παρεμποδίζει την παρεμβολή (blocking reagent) 

 

 Ευρύτερη κλινική σημασία: 

      παρεμβολή στον προσδιορισμό ποικίλων ουσιών όπως καρκινικοί δείκτες  

      ( CEA, CA 125, CA 19.9, α-FP), ορμόνες (LH, FSH, hCG, PRL, PTH) κ.α. 

 

 

 



 Assay interference - ηπαρίνη   

 Κλασική και ΧΜΒ ηπαρίνη 
 

 Παρεμβολή στις FT4, FT3 immunoassays 

      (competitive binding assays) 

 

 Παράγοντες που μπορούν να 
παρεκτοπίσουν in vitro τις θυρεοειδικές 
ορμόνες από τις πρωτεΐνες μεταφοράς 

      προκαλούν παρεμβολή 

 

 ΝΕFA: > 3mmol/l παρεκτοπίζουν τις TH 
από την TBG 

 

 
 

 



 Assay interference - αυτοαντισώματα  
έναντι των Τ4 και Τ3 

 
 Ψευδώς αυξημένα επίπεδα κατά τον προσδιορισμό των ολικών και 

ελεύθερων θυρεοειδικών ορμονών 

 

 Επιπολασμός:  2% στο γενικό πληθυσμό 

                                  30% σε άτομα με αυτοάνοση θυρεοειδική νόσο 

 

 Δεν προκαλούν συχνά αναλυτική παρεμβολή 

 

 Διέρχονται τον πλακούντα και μπορεί να επηρεάσουν το screening  
για συγγενή υποθυρεοειδισμό στο νεογνό 



 Assay interference - Οικογενής 
Δυσαλβουμιναιμική Υπερθυροξιναιμία-FDH 

 
 Γενετική διαταραχή, κληρονομούμενη κατά τον αυτοσωματικό 

επικρατή χαρακτήρα 
 

 Αλβουμίνη (variant) με αυξημένη συγγένεια σύνδεσης για την Τ4 
συνήθως (λιγότερο συχνά την Τ3) 

 

 Εργαστηριακά ευρήματα:  - αυξημένη ΤΤ4 

                                                       - μικρές μεταβολές στην ΤΤ3 

                                                       - φυσιολογική ΤSH 

                                                       - φυσιολογική FT4 
 

 Υπάρχει περίπτωση αναλυτικής παρεμβολής από σύνδεση του 
ιχνηθετημένου αναλόγου Τ4 στην αλβουμίνη , με αποτέλεσμα 
ψευδώς αυξημένη FT4 

 



 Ευθυρεοειδική υπερθυροξυναιμία- πρωτεΐνες 
μεταφοράς  

Θυρεοδεσμευτική σφαιρίνη - 
TBG 

Τρανσθυρετίνη 

Συγγενής περίσσεια ΤΒG Συγγενής, σχετιζόμενη με 
τρανσθυρετίνη υπερθυροξιναιμία * 

Υπεροιστρογοναιμία 
     Κύηση, λήψη οιστρογόνων 
     οιστρογονοπαραγωγοί όγκοι 

Έκτοπη παραγωγή από παγκρεατικούς 
και ηπατικούς όγκους 

Σοβαρή ηπατική νόσος Αλβουμίνη 
 

Φάρμακα: 
    κλοφιμπράτη, ηρωίνη, μεθαδόνη, 
    5-φλουοροουρακίλη, μιτοτάνη 
    ταμοξιφαίνη 

Συγγενής δυσαλβουμιναιμική 
υπερθυροξιναιμία – FDH * 

Παράγοντες και καταστάσεις που αυξάνουν τη συγκέντρωση ή τη 
συγγένεια σύνδεσης* των πρωτεϊνών μεταφοράς για τις ΤΗ  



 Θεραπεία υποκατάστασης με θυροξίνη- φτωχή 
συμμόρφωση   

 Σε ασθενείς που λαμβάνουν θεραπεία υποκατάστασης με 
θυροξίνη, η συχνότερη αιτία, ασύμφωνων TFTs είναι η φτωχή 
συμμόρφωση στην αγωγή 

 

 Μη συστηματική λήψη 
 Δεν επιτυγχάνονται φυσιολογικές τιμές ΤSH 

 Θυρεοειδικές ορμόνες φυσιολογικές ή και αυξημένες 



 Eυθυρεοειδική υπερθυροξιναιμία - σπάνια αίτια  

 Αντίσταση στις θυρεοειδικές ορμόνες 
 Επίπτωση: 1/50.000  

 Αυτοσωματικό επικρατή χαρακτήρα 

 Μετάλλαξη στο γονίδιο THRB που κωδικοποιεί τους υποδοχείς ΤΗ:  

      ΤRβ1 (ήπαρ, νεφροί) και ΤRβ2 (υπόφυση, υποθάλαμος) 

 ΤFTs:  αυξημένες FT4 και FT3, φυσιολογική ή ήπια αυξημένη TSH 

       

 TSH-εκκρίνων αδένωμα της υπόφυσης 
 Επίπτωση: 1/εκατομμύριο  

 TFTs: αυξημένες ΤΤ4,ΤΤ3,FT4, FT3, φυσιολογική ή ήπια αυξημένη ΤSH 

 

 Γενετικές διαταραχές στη μεταφορά ή το μεταβολισμό των ΤΗ 
 MCT8 μεταλλάξεις 

 Λειτουργική ανεπάρκεια αποϊωδινασών 



 Διαφορική διάγνωση - ευθυρεοειδική 
υποθυροξιναιμία 

Τ4 / Τ3 

 
TSH          ή   

 Ελαττωμένη συγκέντρωση 
των πρωτεϊνών μεταφοράς 

 

 

 Σύνδρομο μη θυρεοειδικής 
νόσου (ΝΤΙ) 

 

 

 Κεντρικός 
υποθυρεοειδισμός 

 

 



Ευθυρεοειδική υποθυροξυναιμία -πρωτεΐνες 
μεταφοράς 

Θυρεοδεσμευτική σφαιρίνη - 
TBG 

Αλβουμίνη 

Συγγενής ανεπάρκεια ΤΒG Νεφρωσικό σύνδρομο, κίρρωση 

Ενδοκρινικές διαταραχές 
   υπερανδρογοναιμία  
   υπερκορτιζολαιμία 

Σοβαρή ηπατική νόσος 
Νεφρωσικό σύνδρομο    

Φάρμακα: 
    ανδρογόνα και αναβολικά στεροειδή 
    γλυκοκορτικοειδή, νικοτινικό οξύ, 
    L-ασπαραγινάση 



Ευθυρεοειδική υποθυροξιναιμία - σύνδρομο μη 
θυρεοειδικής νόσου - ΝΤΙ 

 ~ 70% των νοσηλευόμενων ασθενών 

 Προσαρμοστική απάντηση του νευροενδοκρινικού συστήματος σε 
σοβαρή νόσο ή τραύμα 

 

 Στάδιο χαμηλής Τ3 

 αναστολή της αποϊωδινάσης τύπου 1 

 φυσιολογική Τ4, φυσιολογική ή ήπια κατεσταλμένη ΤSH 

 

 Στάδιο χαμηλής Τ3 και Τ4 

 σχετίζεται με τη σοβαρότητα και τη διάρκεια της υποκείμενης νόσου 

 αναστολή της έκκρισης ΤSH και/ή μειωμένη ευαισθησία των 
θυρεοειδοτρόπων κυττάρων στην ΤRH 

 υψηλή θνησιμότητα  

 

 
 



Ευθυρεοειδική υποθυροξιναιμία - κεντρικός 
υποθυρεοειδισμός 

 Βλάβη στην υποθαλαμο-υποφυσιακή μονάδα 

 

 Αίτια:  
 χωροκατακτητικές βλάβες υπόφυσης (αδενώματα) και υποθαλάμου 

(κρανιοφαρυγγίωμα) 

 Χειρουργική επέμβαση / ακτινοβολία υπόφυσης 

 Διηθητικά νοσήματα (σαρκοείδωση, αιμοχρωμάτωση, ιστιοκύττωση, φυματίωση 
κ.α) 

 Αποπληξία υπόφυσης 

 Λεμφοκυτταρική υποφυσίτιδα, σύνδρομο Sheehan 

 

 Συνήθως συνυπάρχει ανεπάρκεια και άλλων ορμονών της 
υπόφυσης 

 

 

 



Περίπτωση ασθενούς -1  

 Γυναίκα ηλικίας 21 ετών, παραπέμπεται για εκτίμηση πιθανού 

υπερθυρεοειδισμού. Ο εργαστηριακός έλεγχος ρουτίνας στον 

οποίο υπεβλήθη έδειξε: ΤSH=2,5 μU/mL (φυσιολογική) και 

αυξημένα επίπεδα ολικής Τ4 και ολικής Τ3. Η ασθενής ήταν 

ασυμπτωματική και από την κλινική εξέταση δεν διαπιστώθηκαν 

αξιόλογα ευρήματα. Από το ιστορικό αναφέρεται  λήψη 

αντισυλληπτικών δισκίων.  

 

 

 



Περίπτωση ασθενούς -2  

ΕΡΩΤΗΣΗ:    

Ποιό από τα παρακάτω θα ήταν το επόμενο βήμα σας: 

1) Επανάληψη των ίδιων εξετάσεων σε άλλο εργαστήριο 

2) Χορήγηση αντιθυρεοειδικής αγωγής 

3) Μέτρηση FT4 και FT3 

4) ΜRI υπόφυσης 

 

      

 



Περίπτωση ασθενούς - 3  

 Διαγνώστηκε υπερθυρεοειδισμός και η ασθενής τέθηκε σε 

αντιθυρεοειδική αγωγή (μεθιμαζόλη). 

 Δέκα εβδομάδες αργότερα, η ασθενής προσήλθε για επανεκτίμηση 

αιτιώμενη έντονη αδυναμία, καταβολή και αίσθημα πίεσης στον 

τράχηλο. Από την κλινική εξέταση διαπιστώθηκε διαστολική 

υπέρταση και βρογχοκήλη. Ο εργαστηριακός έλεγχος θυρεοειδικής 

λειτουργίας έδειξε: ΤSH=88 μU/ml, χαμηλή ολική Τ4 και ολική Τ3. 
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