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NiedoczynnosSc¢ tarczycy u matki: czy
prowadzi¢ badania przesiewowe?

CHARLES J. LOCKWOOD, MD, MHCM

statnie dziesieciolecie uplyneto na zaciete;j
debacie nad zasadno$cig wprowadzenia po-
wszechnych badan przesiewowych w kie-
runku subklinicznej niedoczynnosci tarczycy
u ciezarnych. Zwolennicy tego pomystu podkreslaja, ze
subkliniczna niedoczynno$¢ tarczycy u cigzarnej stanowi
istotne zagrozenie dla rozwoju neurologicznego u ptodu.
Przeciwnicy wskazuja, ze badania nad tym zagadnieniem
nie byly wolne od czynnikéw zaktdcajacych, ktore miaty
wplyw na ich wyniki. Najnowsze badania mogg jednak
przynie$¢ zbawienny koniec tym kontrowersjom.

Czynnos¢ tarczycy u matki a rozwoj uktadu
nerwowego u ptodu

Ciezka niedoczynno$¢ tarczycy u matki i u ptodu spowo-
dowana niedoborem jodu ma oczywiste i jednoznaczne
nastepstwa dla noworodka: kretynizm.! Wezesne wprowa-
dzenie intensywnej substytucji hormonalnej u dzieci cho-
rych na wrodzong niedoczynno$¢ tarczycy spowodowang
dysgenezja gruczotu tarczowego lub wrodzonymi zaburze-
niami syntezy hormonéw tarczycy zapewnia jednak osig-
gniecie prawidlowego lub zblizonego do prawidtowego
ilorazu inteligencji.> Oznacza to, ze transport przeztozy-
skowy hormonéw tarczycy matki moze w znacznym stop-
niu zapobiec niekorzystnym nastepstwom neurologicznym
u plodu. Innymi stowy, prawidlowa czynnos¢ tarczycy
u matki moze zniwelowaé szkodliwy wplyw niedoczynno-
Sci tarczycy ptodu na rozwdj jego moézgu. Tarczyca doj-
rzewa do swojej funkeji w 12 tygodniu zycia ptodowego,
dlatego uposledzenie czynnosci tarczycy matki w pierw-
szym trymestrze cigzy moze mie¢ niekorzystny wplyw na
rozwoj ukladu nerwowego u zarodka i we wezesnym okre-
sie zycia plodowego.

Wyniki retrospektywnych badan kliniczno-kontrolnych
i badan kohortowych nad rozwojem neurologicznym
dzieci, u ktérych matek stwierdzano w okresie cigzy mate
stezenie wolnej tyroksyny (T4) i/lub duze tyreotropiny
(TSH) okazaly sie sprzeczne. Haddow i wsp. okredlali
stezenie TSH w przechowywanych prébkach surowicy
25 216 kobiet, pobranych w drugim trymestrze cigzy w ra-
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mach badan przesiewowych w kierunku zaburzen chro-
mosomowych i/lub zaburzefi rozwoju cewy nerwowej.?
Stezenie TSH powyzej 98 centyla stwierdzono u 62 kobiet.
Ich 7-9-letnie dzieci poddano 15 testom pozwalajagcym
oceni¢ inteligencje, poziom koncentracji uwagi, rozwoju
jezykowego, umiejetnosci czytania, osiggnieé szkolnych
oraz sprawnosci wzrokowo-ruchowej. W poréwnaniu
z potomstwem 124 matek w eutyreozie wyniki wszystkich
15 testow u dzieci tych 62 kobiet byly nieco gorsze, a ich
IQ byl $rednio o 4 punkty nizszy. Co wiecej, IQ nie prze-
kraczal 85 u 15% dzieci w poréwnaniu z 5% dzieci matek
z grupy kontrolnej.

Henrichs i wsp. okreslajac stezenie TSH i wolnej T4
u 3659 cigzarnych w 13 tygodniu ciazy, stwierdzili, ze
zwiekszone stezenie TSH u matki nie wiaze sie z upo-
$ledzeniem rozwoju poznawczego u ich dzieci.* Zaob-
serwowali jednak, ze stezenie wolnej T4 ponizej 10 i §
centyla wiaze si¢ z opdznieniem rozwoju ekspresji wer-
balnej (odpowiednio: iloraz szans [odds ratio, OR] 1,44,
95% przedzial ufnosci [PU] 1,09-1,9 i OR 1,8, 95% PU
1,24-2,61). Zwiekszone ryzyko opdznienia pozawerbal-
nego rozwoju poznawczego zapowiadala réwniez ciezka
hipotyroksynemia matki (OR 2,03, 95% PU 1,22-3-39).
Pop i wsp. stwierdzili, ze stezenie wolnej T4 ponizej 5
i ponizej 10 centyla u cigzarnych w 12 tygodniu ciazy,
wigze sie ze znacznie nizszymi wynikami w skali roz-
woju psychomotorycznego Bayleya (Bayley Psychomotor
Developmental Index) u ich dzieci w 10 miesigcu zycia
w poréwnaniu z wynikami u dzieci matek z prawidtowg
czynnoscig tarczycy (odpowiednio réznica punktacji $red-
nio 14,1, 95% PU 5,9-22, punktacja $rednio 7,4, 95%
PU 1,1-13,9).> Wyniki dwoch ostatnich badan wskazuja,
ze hipotyroksynemia u kobiety w pierwszym trymestrze
cigzy, ale nie subkliniczna niedoczynno$¢ tarczycy prze-
jawiajaca sie wylacznie jako zwiekszone stezenie TSH,
wiaze sie dlugofalowo z opdZnieniem rozwoju uktadu
nerwowego u plodu.

Sformutowanie jednoznacznych wnioskéw utrud-
nialy dodatkowo wyniki prospektywnego badania ko-
hortowego Caseya i wsp., ktérzy badali stezenie TSH
i wolnej T4 w probkach surowicy 17 298 kobiet przed
20 tygodniem cigzy. Stwierdzili, ze u 404 (2,3%) kobiet
stezenie TSH odpowiadato 97,5 centyla lub bylo wiek-
sze, przy prawidlowym stezeniu wolnej T4 (co oznacza
subkliniczng niedoczynno$é¢ tarczycy).® Cigza u tych ko-
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biet czeSciej byta powiktana odklejeniem tozyska (ryzyko
wzgledne [RR] 3,0, 95% PU 1,1-8,2) i porodem przed-
wczesnym w 34 tygodniu cigzy lub wczesniej (RR 1,8,
95%, PU 1,1-2,9). Mogto to wskazywad, ze rzeczywisty
przyczyng opisywanego deficytu neurologicznego u dzieci
stanowi wczeSniactwo, a nie subkliniczna niedoczynno§é
tarczycy u ci¢zarnej.

W badaniu First- and Second-Trimester Evaluation of
Risk (FASTER), polegajacym na prospektywnej obserwacji
grupy prawie 11 000 kobiet, nie stwierdzono zaleznosci
miedzy subkliniczng niedoczynnoscig tarczycy w pierw-
szym trymestrze cigzy (tj. zwiekszonym stezeniem TSH)
a wystepowaniem porodéw przedwczesnych. Choé dane
wskazywaly na zwigzek miedzy hipotyroksynemig a poro-
dem przedwczesnym (skorygowany iloraz szans [adjusted
odds ratio, AOR] 1,62, 95% PU 1,00-2,62), nie odnoto-
wano zalezno$ci miedzy hipotyroksynemia a weczeSniac-
twem (AOR 1,15, 95%, PU 0,72-1,84).” Hipotyroksynemia
u matki wigzala sie raczej paradoksalnie z makrosomia
(AOR 1,97, 95% PU 1,37-2,83). Autorzy konkluduja, ze
niedoczynno$¢ tarczycy u matki nie wiaze sie ze ,,staltym
obrazem klinicznym niekorzystnych nastepstw”.

Towarzystwa lekarskie zajmujq stanowisko

Przeciwstawne wyniki przedstawionych kolejno badan
sprawily, ze rézne organizacje medyczne zajely stanowi-
sko konserwatywne wobec wprowadzenia powszechnych
badan czynnodci tarczycy u ciezarnych.

Endocrine Society i American Thyroid Association opo-
wiedzialy sie przeciwko powszechnym badaniom przesie-
wowym, zalecajac w zamian wykonywanie badafi u kobiet
z grupy ryzyka (. u ktérych dolegliwosci lub objawy
mogg wskazywaé na niedoczynno$¢ tarczycy oraz u kobiet
z niedoczynnoscig tarczycy w wywiadzie wlasnym lub ro-
dzinnym, z obecnoscig przeciwciat przeciwko peroksyda-
zie tarczycowej, chorych na cukrzyce typu 1, z porodem
przedwczesnym lub poronieniem w wywiadzie, po napro-
mienianiu gtowy i szyi, chorobliwie otytych lub po lecze-
niu z powodu nieptodnosci). Podobnie American College
of Obstetricians and Gynecologists zaleca prowadzenie
badan czynnosci tarczycy u tych kobiet, u ktérych mozna
podejrzewac jej zaburzenia na podstawie wynikdw badania
podmiotowego lub przedmiotowego.!°

Wreszcie twarde dowody

Na szczescie trwajacg od wielu lat dyskusje przecina pu-
blikacja wynikéw przeprowadzonego ostatnio badania kli-
nicznego z randomizacjg, ktorego celem byto okreSlenie
korzystnego wplywu leczenia sublinicznej niedoczynnosci
tarczycy u ciezarnych na rozwdj ukladu nerwowego u ich
dzieci.!"! Lazarus i wsp. pobierali probki krwi od kobiet
w 11-14 tygodniu cigzy (Srednio 12,3 tygodnia). Stezenie
TSH i wolnej T4 oznaczali w niej natychmiast po pobraniu
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lub dopiero po porodzie. W grupie kobiet, u ktérych bada-
nia wykonano natychmiast, jesli stezenie TSH przekraczato
97 centyl lub wolnej T4 nie siegato 2,5 centyla, stosowano
lewotyroksyne w dawce 150 ug/24 h.

Za pierwotny wynik badania przyjeto IQ w 3 r.z.
u dzieci matek leczonych w poréwnaniu z dzie¢mi kobiet,
u ktérych wystepowaly takie same, ale nieleczone zaburze-
nia czynnoéci tarczycy. Nieprawidlowe wyniki czynnosci
tarczycy stwierdzono u okoto 400 kobiet w obydwu gru-
pach, nie stwierdzono jednak istotnych réznic w zakresie
IQ u ich dzieci. Cho¢ spierano sie, ze nasilenie zaburzef
czynno$ci tarczycy stwierdzonych przez Lazarusa byto
zbyt mate, a leczenie rozpoczeto nazbyt pézno (Srednio
w 3 dniu 13 tygodnia cigzy), aby mozna byto wyciagnaé
miarodajne wnioski,'? to analiza wynikéw uzyskanych
w podgrupach nie wskazata na korzysci ptynace z rozpo-
czetego weze$niej leczenia. Nierozwigzanym zagadnieniem
pozostaje, czy badania IQ nie nalezalo przeprowadzié
u nieco starszych dzieci.

Do zapamietania

Z pewnoscig nie ma obecnie przekonujacych dowodéw na
poparcie wprowadzenia powszechnych badan przesiewo-
wych w kierunku subklinicznej niedoczynnosci tarczycy
u cigzarnych, zwlaszcza ze najsilniejszy argument — po-
prawa rozwoju ukiadu nerwowego u potomstwa — nie
znalazl potwierdzenia w faktach. Mimo przekonujacych
wynikéw badania, ktére przeprowadzili Lazarus i wsp., nie
wiadomo, czy zagadnienie powszechnych badan przesie-
wowych nie powrdci. Z pewnoscig potrzebne jest przepro-
wadzenie badan, ktére potwierdzg poczynione dotychczas
obserwacje. W pracy prowadzonej przez sie¢ jednostek kli-
nicznych sprawujgcych opieke zdrowotng nad cigzarnymi
i noworodkami — Eunice Kennedy Shriver National Insti-
tute of Child Health and Human Development Maternal-
-Fetal Medicine Units Network — zakoficzono obserwacje
ponad 1100 ciezarnych z subkliniczng niedoczynnoscig tar-
czycy. Ich dzieci zostang poddane badaniom rozwojowym
w wieku 5 lat. Wyniki tego badania bedg znane za 2-3 lata.
Czy zadajemy jednak wiasciwe pytanie? Ostatecznym
dowodem na poparcie tezy, ze subkliniczna niedoczyn-
no$¢ tarczycy lub hipotyroksynemia u matki ma szkodliwy
wplyw na rozwéj mézgu u ptodu bytyby wyniki randomi-
zowanego badania nad stosowaniem suplementacji hormo-
nalnej u kobiet, u ktérych niedoczynnosé tarczycy wykryto
przed zajSciem w cigze. Oprocz istotnych trudno$ci natury
logistycznej, jakie przedstawiatoby takie badanie, nie wia-
domo jednak, czy cigza ujawnia utajong subkliniczng nie-
doczynno$é tarczycy/hipotyroksynemie, a wiec czy takie
badanie jest w ogble mozliwe do przeprowadzenia. Ta
dziedzina wymaga dalszych poszukiwan naukowych.
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