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Souhrn

Téhotenstvi je obdobim zvysenych narokd na produkci hormont stitné zlazy. Proto se ¢asto
tyreopatie poprvé manifestuji v gravidité a nepfiznivé ovliviiuji zdravotni stav matky i ditéte,
zejména zustanou-li delsi ¢as nepoznany. Mohou vést ke komplikacim v pribéhu téhotenstvi,
pti porodu a v poporodnim obdobi i k naruseni dusevniho i télesného vyvoje ditéte. Auto-
imunitni tyreopatie byvaji v oblastech s dostate¢nym ptisunem jodu nej¢astéjsi pricinou
hypotyredzy v téhotenstvi. Jelikoz nedostatek hormont $titné zlazy se da snadno lé¢it sub-
stituci levothyroxinem a stejnd lé¢ba mlize uc¢inné snizit riziko komplikaci v téhotenstvi
taktéZ u eutyreoidnich zen s pozitivnimi protilatkami proti tyreoidalni peroxidaze, zda se byt
aktivni vyhledavani (screening) tyreoidalnich onemocnéni rozumnym a efektivnim opatre-
nim vedoucim ke zlepSeni zdravotniho stavu populace. Finanéni naroc¢nost lé¢by
levothyroxinem neni velka. Plo$ny screening zaméfeny na tyreoidalni autoimunitu a dys-
funkci se zda byt pfinosnéjsi nez omezeni testovani pouze na Zeny s rizikovymi faktory. Pro
hodnoceni stavu §titné zlazy v téhotenstvi se doporucuje vysSetteni TSH, anti-TPO protilatek
a pripadné i fT4. VySetfeni je nutné provést co nejdrive, optimalné v 5.-6. tydnu gravidity.
V pripadé pozitivniho screeningu musi definitivni diagnézu a rozhodnuti o 1é¢bé ucinit
endokrinolog.

Summary

Thyroid monitoring in pregnant women

Pregnancy is a period of increased demand for the production of thyroid hormones. There-
fore, thyroid diseases often manifest for the first time during pregnancy, and adversely affect
the health of the mother and child, especially if unrecognized for a long time. They can cause
complications during pregnancy, childbirth and the postpartum period, as well as disruption
of the child’s mental and physical development. Autoimmune thyroid diseases are, in areas
well-supplied with iodine, the most common cause of hypothyroidism in pregnancy. Thy-
roid hormone deficiency can be easily treated with levothyroxine substitution, which can
also effectively reduce the risk of pregnancy complications in euthyroid women with positive
antibodies to thyroid peroxidase. Thus, active screening for thyroid diseases seems to be
a sensible and effective measure to improve the health of the population. The cost of levothy-
roxine treatment is not very high. Comprehensive screening for thyroid autoimmunity and
dysfunction appears to be more beneficial than testing limited only to women with risk fac-
tors. To evaluate the condition of the thyroid gland during pregnancy, examination of TSH,
anti-TPO antibodies and possibly fT4 is recommended. The examination must be per-
formed as soon as possible, optimally in the 5th or 6th week of pregnancy. In the case of
a positive screen, the final diagnosis and treatment decision must be made by an endocri-
nologist.
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Uvod
Hormony §titné zlazy ovliviuji fertilitu Zeny, prabéh gravidity
a vyvoj plodu. Plod je do 18.-20. tydne gravidity zcela zavisly
na matef'ském tyroxinu (T4), avSak ur¢ité mnozstvi T4 prestu-
puje placentou od matky k plodu po celou dobu gravidity. Nej-
astéj$im onemocnénim §titné zlazy v nasich podminkach je
autoimunitni postizeni. To plati i u gravidnich Zen. Autoimu-
nitni tyreopatie (AIT) nemusi vyvolavat funk¢ni poruchu, av§ak
béhem zvysené zatéze v gravidité se subklinickd ¢i manifestni
hypotyredza obvykle rozvine. Po porodu u takto postizenych
zen pak dojde ke vzniku poporodni tyreoiditidy. Diisledkem
hypotyredzy (i subklinické) mohou byt potraty, abrupce pla-
centy, pfed¢asné porody, nizka porodni hmotnost novorozence
¢i poruchy poporodni adaptace. Negativni dopad na psycho-
motoricky vyvoj déti i na jejich intelekt byl jednozna¢né pro-
kazan, stejné jako vys$si vyskyt ADHD nebo ADD se vemi
jejich nepfiznivymi dopady.!3+

Zatimco v§eobecny screening si ziskava stale vétsi podporu?,
metody screeningu, tj. méfené proménné a jejich hrani¢ni hod-
noty, jsou mnohem kontroverznéjsi.* Navic mohou byt vysledky
screeningu ovlivnény regionalnimi rozdily, zejména dostatec-
nosti v oblasti pfisunu jodu.”

Vseobecny nebo cileny screening?

Mezi oborniky se stale zivé diskutuje o tom, zda screening tyre-
opatif u gravidnich zen ma byt plosny, ¢i cileny na rizikové sku-
piny. Avsak stale ¢astéji se ozyvaji hlasy, Ze vySetfeni $titné zlazy
ma byt soucasti prenatalniho vySetfeni u gynekologa u vsech
pravé otéhotnélych zen 310 Pii vySetfovani pouze Zen s riziko-
vymi faktory unikne pozornosti dtlezitd ¢ast zen s vyznamnou
tyreoidalni abnormalitou; v nasem souboru by to bylo (podle
volby faktort) 44-70 % téhotnych Zen, které si jiz zaslouzily sle-
dovani a lé¢bu.>!! Vyznamnymi rizikovymi faktory byly (z po-
stupné navrhovanych) pouze tyreopatie v osobni a v rodinné
anamnéze, a tyto udaje rozhodné nestaci k zachyceni ani poloviny
zen s jiz pritomnymi laboratornimi abnormalitami.>!! Nové byly
rizikové faktory rozsifeny i o vék nad 30 let podle doporuceni
ATA 2011.12 Avsak ani tento rizikovy faktor nebyl pti blizsim
zkoumani statisticky vyznamny.'* Zvyseni vytéznosti screeningu
neni v tomto pripadé ovlivnéno ani tak zarazenim dalSich rizi-
kovych faktort, jako zvySenim poétu vysetfenych téhotnych Zen.
Coz lze za ur¢itych podminek chapat jako argument pro pro-
vadéni plosného screeningu, presnéji vysetfeni vSech téhotnych
zen bez ohledu na pritomnost ¢i nepritomnost rizikovych fak-
tortl. Rozsahlejsi a pravdépodobné vseobecny screening zamé-
feny na tyreoidalni autoimunitu a tyreoidalni dysfunkci v tého-
tenstvi lze povazovat za zadouci cilovy stav.!* Vskutku, jak se §if1
povédomi o téchto problémech mezi gynekology!* a praktickymi
lékati, je vzristajici tendenci rozsahlejsi screening. !¢

Kromé toho miize screening rovnéz umoznit drivéjsi roz-
poznani potencialnich vaznych problémt u zen bez jednozna¢-
nych rizikovych faktort, a protoze 1écba je relativné levnd
a snadna, mulze byt screening efektivni i z hlediska
nékladovosti.!”18
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Jak screening provadét a koho pozvat
k endokrinologickému vysetieni?

Jako uzite¢na se jevi kombinace stanoveni koncentraci TPO-
Ab a TSH, fT4 v séru.

Pro screening se obzvlasté vytézné zdaji byt TPO-Ab, a to
zejména proto, ze mohou umoznit véasné rozpoznani AIT, jeji
nélezitou 1é¢bu'® i dlouhodobé sledovani pacientek. TPO-Ab
jsou rovnéz dobrym prediktorem poporodni tyroiditidy (PPT).
Proto pozitivita TPO-Ab je argumentem pro peclivé sledovani
poporodniho pribéhu s moznym kolisanim hormontl a rizikem
trvalé hypofunkce s moznym vlivem na dalsi téhotenstvi.

Stanoveni TSH ma pti diagnostice poruch funkce $titné zlazy
zasadni roli. Pomoci TSH ziskdme nejpfesnéjsi obraz o stavu
§titné zlazy u téhotné Zeny. Mezi odbornou vefejnosti panuje
obecnd shoda na tom, Ze hladiny TSH jsou niz$i v raném tého-
tenstvi.20 Zaroven se zda, ze niz$i hodnoty jsou rovnéz vice za-
douci s ohledem na vysledek gravidity.>?! TSH md diurndlni
variabilitu a pulzni sekreci. Maximalni hladina TSH je mezi
ptlnoci a 4. hodinou ranni a minimum mezi 7.-13. hodinou.
Provedeni odbéru a stanoveni hladiny TSH je vhodné provadét
mezi 7:00 a 13:00.2

Zeny s pozitivnimi TPO-Ab nebo s vy$simi TSH by mély
byt endokrinologicky vySetfeny (zejména s ohledem na prav-
dépodobnou diagnézu AIT) a vétsina z nich by méla byt lécena
levothyroxinem (L-T4). Horni mez (cut-off) TPO-Ab a TSH
pro porzitivni screening je zfejmé zavisld na pouzité metod¢;
nam se pfi radioizotopovych metodach zda optimalni hranice
20 IU/ml pro TPO-Ab a 3,5 mIU/I pro TSH, které jsou spojeny
s rozumnou vytéZnosti screeningu.® Zeny se suprimovanym
TSH by mély byt endokrinologicky vysetfeny pouze pri klinic-
kych ptiznacich hypertyredzy, protoze v prevazné vétsiné jde
pouze o prechodnou supresi TSH navazujici na vzestup hCG.

Hladina fT4 béhem gravidity mirné klesd. Referen¢ni inter-
val pro fT'4 v prvnim trimestru bude nejspi§ obdobny jako pro
béznou populaci. Ve 2. a 3. trimestru budou pravdépodobné
hodnoty nizsi, avsak jednotné normy t.¢. nejsou stanoveny,
proto je hodnoceni hladiny fT4 ponékud problematické. V né-
kterych pripadech muze byt jedinym patologickym nalezem
snizend hladina fT4, napt. u jodového deficitu.

Které téhotné zeny lécit a jak?

Zeny s pozitivnim screeningem by mél vysetfit, sledovat a pi-
padné i lécit endokrinolog. Lécba levothyroxinem by méla byt
pravdépodobné zahdjena u vSech téhotnych s pozitivnimi
TPO-ADb (v rtznych studiich 8-12 %, v nasem souboru 9 %°),
a to kviili snizeni rizika porodnickych komplikaci. Svéd¢i pro
to publikovana literarni data.?* Davkovani levothyroxinu ma
byt takové, aby TSH bylo v rozmezi 0,15-2,5 mIU/1.32* Zpra-
vidla k tomu postac¢i davka 50 pg/den. Tato lé¢ba pravdépo-
dobné nezabrani vzniku poporodni tyreoiditidy u predispono-
vanych Zen, avsak fakt, Ze je pacientka pravidelné vysetfovana
endokrinologem, pomiize zmirnit nepriznivé dopady této po-
porodni komplikace na zdravotni stav Zeny a zlepsit péci o no-
vorozence a kojence. Projevi se to rovnéz na véasném zachyceni



autoimunitni tyreoiditidy (v¢etné pripadii s dosud normalni
funkeci). To ma prakticky vyznam rovnéz pro kazdé dalsi tého-
tenstvi Zen s touto nemoci.

Lécbalevothyroxinem u TPO-Ab negativnich Zen (izolované
vys$$i TSH) je kontroverznéjsi, zejména pti celkem normalnim
ultrasonografickém nélezu, avSak pfi TSH opakované >2,5
mlIU/l je 1éc¢ba podle naseho nazoru vhodna!! a na léceni zen
s TSH vys$im nez horni mez metody pro netéhotné (4-5 mIU/1)
je shoda.® Lécba je opét cilena na ,téhotenskou normu® TSH
0,15-2,5 mIU/l a pacientky se vstupnim TSH >5 mIU/] obvykle
vyzaduji vy$si vstupni davky (75-100 pg/den). V dalsim prabéhu
je zadouci zjistit pric¢inu tohoto stavu; Casto se prokaze rozvoj
do autoimunitni tyreoiditidy (nemusi byt po celou dobu pro-
vazena pozitivitou TPO-Ab, ty se mohou objevit napt. az po po-
rodu), jindy muize byt pri¢inou relativni nedostatek jodu aj.

Zeny s jiz znamou autoimunitni tyreoiditidou (napt. na z4-
kladé screeningu v predchozim téhotenstvi) by mély byt kontro-
lovany asi 1x ro¢né a jiz pti snaze o ot¢hotnéni léceny tak, aby
spliovaly ,,t¢hotenskou normu® TSH 0,15-2,5 mIU/L. Jsou-li jiz
léceny, pak po otéhotnéni maji zvysit davku levothyroxinu asi
o dvé denni davky za tyden, cca 30 %%, aby se naplnila zvys$end
potieba tyreoidalnich hormont v téhotenstvi. V tom smyslu by
meély byt jiz na pocatku dispenzarizace informovany svym ose-
tfujicim endokrinologem, a u ného by se rovnéz mély po otéhot-
néni aktivné prihlasit k ptipadné tpravé takto zvysené davky.

Screening na zkousku

Ackoliv jsou rizika plynouci z nepoznané a nelécené tyreopatie
vSeobecné zndma a fada gynekologtl, praktickych lékar, dia-
betologti a endokrinologii parametry funkce §titné zlazy u té-
hotnych kontroluje, oficidlni screeningovy program nebyl
v Ceské republice dosud zaveden. To by se mohlo zménit v z4-
vislosti na vysledcich pilotniho projektu, ktery otestuje efekti-
vitu a proveditelnost screeningu poruch funkece §titné zlazy
a ktery bude spustén v nejblizsi dobé. Pilotni projekt realizuje
Nérodni screeningové centrum UZIS CR ve spoluprici s Ces-
kou endokrinologickou spole¢nosti CLS JEP a za finanéni pod-
pory z Opera¢niho programu Zameéstnanost. Do tfiletého pro-
gramu se zapoji vybrana gynekologicko-porodnicka pracovisté
po celé Ceské republice. Je plénovéno, 7e vySetfeni parametri
funkce §titné zlazy a vybranych protilatek bude provedeno
18000 téhotnych zen v 1. trimestru gravidity. V pripadé zjisténi
patologickych hodnot bude pacientka vysetfena spolupracuji-
cim endokrinologickym pracovistém. Porucha funkce stitné
zlazy mtize byt podle dosud provedenych $etfeni pritomna
u 10-20 % zen ve fertilnim véku. Cilem pilotniho projektu je
pripravit, otestovat a posoudit zavedeni této screeningové me-
tody do standardni zdravotnické péce v Ceské republice. Né-
sledné by se mohlo vysetfeni funkce $titné zlazy stat soucasti
hrazeného screeningu téhotnych zen v 1. trimestru.
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